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YUKSEK LiSANS TEZIi

TERBiYUM KOPLEKSi BAGLI INDIRGENMIiS GRAFEN OKSIT ESASLI
NANO MALZEME GELISTIRiLMESI:
TASARIM VE SENTEZ
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OZET

Bu tez ¢aligmasinda terbiyum (III) kompleksi igeren grafen esasli bir nano malzemenin
tasarimi ve gelistirilmesi tizerinde durulmustur. Bu amacla oncelikle grafitten grafen
oksit ve indirgenmis grafen oksit uygun yontemler iizerinden elde edilmistir.
Tasarlanan terbiyum (IIT) kompleksinin sentezinin ardindan indirgenmis grafen oksit
ile birlestirilerek hedeflenen nano malzeme elde edilmistir. Bu yeni malzemenin
karakterizasyonu FT-IR, SEM, TEM ve Zeta potansiyeli yontemleri kullanilarak
yapilmustir. Son asamada ise nano malzemenin biyolojik olarak dnem arz eden bazi
iyon ve/ya molekiillerin tayin ve tespitinde liiminesans sensor/belirtec olarak kullanilip
kullanilamayacag test edilmistir. Elde edilen sonuclar malzemenin en énemli reaktif
oksijen tiirlerinden biri olan hidroksil radikalinin tayin ve tespitinde kullanilabilecegini
gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Grafen oksit, indirgenmis grafen oksit, Terbiyum, Nano
malzeme, Reaktif oksijen tiirleri, Hidroksil radikali, Sensor/Belirteg.
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DEVELOPMENT OF A NEW NANO MATERIAL BASED ON TERBIUM
COMPLEX AND REDUCED GRAPHENE OXIDE: DESIGN AND
SYNTHESIS
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ABSTRACT

In this thesis, the design and synthesis of a new nano material based on reduced
graphene oxide, which contains an organo terbium (I11) complex is investigated. To
this purpose, firstly, graphene oxide and reduced graphene oxide were obtained from
graphite by appropriate methods. Following the synthesis of the designed terbium (111)
complex, the targeted nano material was obtained by combining with the reduced
graphene oxide. Next, this new material was characterized by FT-IR, SEM, TEM, and
Zeta potential. Finally, it has been tested whether this nano material can be used as a
luminescence sensor / probe in the detection of some biologically important ions and
/ or molecules. The results show that this new nano material can be used in the
detection of hydroxyl radical which is one of the most significant reactive oxygen
species.

Keywords: Graphene oxide, Reduced graphene oxide, Terbium, Nanomaterial,
Reactive oxygen species, Hdyroxyl radical, Sensor/Probe.
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1. GIRIS

Grafen, bugiin arastirilan en heyecan verici malzemelerden biridir (Rao vd., 2009).
Grafen, benzersiz fiziksel, kimyasal ve mekanik 6zelliklere sahip iki boyutlu (2D) bal
petegi yapisinda diizenlenmis bir atom kalinligindaki karbon atomu tabakasidir (Chen
vd., 2012). Grafen oksit (GO) ve ilgili malzemeler 150 yildan fazla bir siiredir biliniyor
olsa da, bir¢ok temel ve uygulamali c¢alismanin temel odaklar1 olmaya devam

etmektedir (Dreyer vd., 2014).
Bu tezde yapilan ¢alismanin temel amaclar1 asagidaki gibi verilmistir:

* Jantanit metali iceren grafen tabanli yeni bir nano malzemenin tasarimi ve
gelistirilmesi,

= Kkimyasal olarak indirgeyici madde olarak kullanilan hidrazin hidrat ile grafen
oksiti indirgemek,

» elde edilen indirgenmis grafen oksit (rGO) olan grafen tiirevi nano malzemenin
biyolojik olarak onem arz eden bazi iyonlarin tayin ve tespitinde nano

algilayici olarak kullanilip kullanilamayacaginin test edilmesi amaglanmustir.

Karbon atomunun en 6nemli allotroplari Sekil 1.1°de goriildigii tizere elmas, fulleren,
karbon nanotiip, grafit ve grafendir. Grafen iki boyutlu bir kristal olup hegzagonal
yapida dizilmis tek tabaka karbon atomlarindan olusan bal petegi orgiisii, dnemli

karbon allotroplarinin temel yapisini olusturmaktadir (Geim ve Novoselov, 2007).

o?: 0"%% ©

Elmas Fulleren Karbon nanotiip Grafit Grafen

Sekil 1.1. Karbon elementinin allotroplar1 (Oganov vd., 2013) (izin alindu,
Mineralogical Society of America).

Bu karbon allotroplar1 atomik yapilarindaki farkliliklar1 yansitan varyasyonlar

nedeniyle ¢esitli kimyasal ve fiziksel 6zellikler sergilerler (Hazen vd., 2013). Elmas,

her bir karbon atomunun tetrahedral rijit bir ¢ergevede diger dort karbon atomu ile

baglandig: kiibik karbon formudur (Harlow ve Davies, 2005). C-C mesafesi yaklasik

1.54 A iken, C-C-C agilar1 109.5° ideal tetrahedral degerine yakindir. Bu tetrahedral



baglanma konfigiirasyonu, dort sp® orbitalinin olusturulmasi igin her bir karbon
atomundan bir 2s ve ti¢ 2p orbitallerinin hibridizasyonunu yansitir (Hazen vd., 2013).
Fulleren, grafitin lazer ile buharlastirilmasi sonucu farkli sayida karbon atomlarindan
olusan kapali kafes yapilardir (Kroto vd., 1985) ve en iyi bilineni futbol topu
seklindeki C60 molekiillerinin altigen yapisidir (Kriatschmer vd., 1990). C60, C70,
C76 gibi sp? kapali karbon molekiilleri vardir (Hazen vd., 2013). iki boyutlu (2D)
grafenin futbol topu seklinde paketlenmesi ile sifir boyutlu (0D) fullerenler olusur
(Geim ve Novoselov, 2007). Karbon nanotiipler teorik olarak grafen tabakasinin
silindir seklinde biikiilmesi ile olusan yapilardir (Eatemadi vd., 2014). Bir boyutludur
(1D) (Geim ve Novoselov, 2007). Tek bir duvara (tek katmanli) ya da birden fazla
duvara (¢ok katmanli) ayrilabilir (Eatemadi vd., 2014). Grafit, diizlemsel bir
sikistirilmis halka sisteminde (grafen tabakalar1) altigen olarak yerlestirilmis karbon
atomlarinin katmanlarindan olusan karbon elementinin allotropik bir seklidir. Grafen
katmanlarinin birbirlerine paralel olarak istiflenmesiyle ii¢ boyutlu (3D) grafit yapisi
olusur (Geim ve Novoselov, 2007) ve katmanlardaki kimyasal baglar, sp?
hibritlesmesiyle ve 1.42 A C-C mesafesiyle kovalent baghdir. Katmanlar arasinda
zay1f van der Waals etkilesimleri vardir (Fitzer vd., 1995). Cizelge 1.1°de goriildiigii

tizere karbon allotroplarinin 6zellikleri goriilmektedir.



Cizelge 1.1. Karbon allotroplarinin 6zellikleri (Choi vd., 012).

Ozellikler Grafen Karbon Grafit Fulleren
Nanotiip
Yiizey
alam 2630 1315 ~10 5
(m?/g)
Termal >3000 (¢cok
iletkenlik ~5000 duvarl ~3000 0,4
(W/mK) karbon
nanotiip)

Mobility ~15000 SiO

(cm?/Vs) tizerinde ~100000 13000 0,56
~200.000
serbest
halde
Young
modiilii ~1 0,64 1,06 0,01
(TPa)
Optik
gecirgenlik ~97,7 - - -
(%)

1.1 Grafenin Tarihgesi

Elmas ve grafit, antik ¢aglardan beri bilinen ii¢ boyutlu karbon allotroplaridir. Sifir
boyutlu fullerenler 1985 yilinda ve bir boyutlu karbon nanotiipler 1991 yilinda
kesfedilmistir. Teorik olarak, grafen altmis yildir incelenmistir (Wallace, 1947
McClure, 1956; Slonczewski ve Weiss, 1958) ve gesitli karbon bazli malzemelerin
ozelliklerini tanimlamak ic¢in yaygin olarak kullanilmistir. Grafen, 2004 yilinda

Manchester Universitesi’nden iki Fizik bilim insan1 olan Andre Geim ve Kostya



Novoselov tarafindan selobant ile {i¢ boyutlu olan grafit yapisindan elde edilmistir
(Novoselov vd., 2004). Elde edilen tek katmanli grafen yapisint mikroskopla
tamimlamuglardir (Novoselov vd., 2005). Dikkat ¢ekici ¢alismalarindan dolay1 2010
yilinda ise Nobel Fizik Odiilii'nii almaya hak kazanmislardir (Bhattarai, 2012).

1.2 Grafenin Yapisi ve Ozellikleri

Grafen, kovalent bag ile bagl karbonlarin tek tabaka halinde sp? hibritlesmesi yapmis
bal petegi goriiniimiinde bir araya gelmesiyle olusan iki boyutlu bir malzemedir (Geim

ve Novoselov, 2007). Sekil 1.2°de grafen ve allotroplar1 verilmistir.

Grafen
2D)

Fulleren

(0 D) Karbon Nanotiip Grafit

(1D) 3D

Sekil 1.2. Diger tiim boyutlardaki karbon malzemelerin temeli olan 2D yapidaki grafen
ve allotroplar1 (Geim ve Novoselov, 2007).

Grafen, evrende bilinen en saglam ve en ince malzeme olma 6zelligine sahiptir (Geim,

2009). Grafende bulunan karbon atomlarinin 2s ve 2p orbitalleri 120° ag1 ile sp?

hibritlesmesi sonucu p; () orbitalleri bosta kalir ve grafene tistiin 6zellikler kazandirir.



Grafenin yapisinda bulunan iki karbon atomu arasindaki mesafe ise 1.42 Angstromdur
(A). (Bir6 vd., 2012). Sekil 1.3’te grafenin kafes yapis1 verilmistir.

Sekil 1.3. Grafen kafesinin yapis1. Hegzagonal birim hiicredeki sp? hibritlenmis
karbon atomlarinin iistten goriiniisii (Bir6 vd., 2012).

Grafen, benzersiz bir¢ok 6zellige sahiptir:

» QGrafen kiitlesiz yiik pargaciklarina sahiptir. Elektronlar Dirac fermiyonlar
olarak adlandirilan kiitlesiz relativistik pargaciklar olarak davranirlar. Kiitlesiz
Dirac fermiyonlari (Geim ve Novoselov, 2007) oda sicakliginda Kuantum Hall
etkisini etkilemektedir (Novoselov vd., 2005). Dirac fermiyonu denilen bu yiik
tastyicilari, goreceli hizlarda iki boyutlu (2D) yiizey iizerinde balistik olarak
hareket eder (Novoselov ve ark, 2005), (Sekil 1.4).

» QGrafen, degerlik ve iletim bantlar1 arasinda kiiciik bir rtiisme ile sifir bant
aralig1 mitkemmel 2D yari iletkendir ve fermi hiz1 10® m/s’dir (Katsnelson ve
Novoselov, 2007).
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Sekil 1.4. a) Grafen b) Grafenin Fermi seviyesinin ¢evresindeki bant yapisi. Iletkenlik
band, K ve K noktalarindaki degerlik bandina temas eder (Katsnelson ve
Novoselov, 2007), ¢) Dirac noktalarindan birine yakin olan enerji bantlarinin
yakinlastirilmig hali (Neto vd., 2009).



» QGrafen, oda sicakliginda tek tabaka icin yaklagik 5000 W/mK degeri ile yliksek
termal iletkenlik gosterir (Balandin vd., 2008). Bilinen diger malzemelerden
daha iyi 1s1y1 iletir (Bhattarai, 2012).

» Qrafen, goriiniir 1518a yaklasik olarak %?2.3 oraninda absorpsiyon ile yiiksek
optik seffaflik sergiler (Nair vd., 2008).

= Grafen yaklasik 2630 m?/g ile ¢ok yiiksek spesifik yiizey alanina sahiptir (Sekil
1.5), (Peigney vd., 2001).

de-=0.1421 nm

Sekil 1.5. Grafen tabakasi i¢indeki karbon atomlarinin diizeninin sematik temsili
(Peigney vd., 2001).
= Grafen, oldukca esnek ve cok hafif kalirken (0,77 mg/m?) mekanik olarak yaklasik
130 GPa ile ¢elikten 200 kat daha fazla (Bhattarai, 2012) gerilme mukavemetine
sahiptir. Kusursuz tek katman grafen i¢in Young modiilii 1 TPa, liglincli derece
elastik sertligi i¢in yaklagik 2 TPa’dir ve inanilmaz derecede giigliidiir (Lee vd.,
2008).

1.3 Grafen ve Tiirevleri

Grafen Onciisii olan grafen oksit, yaklagik 170 yildir incelenmisken (Dreyer vd., 2010),
simdi grafen oksitten indirgenmis grafen oksite olan ilgi s6z konusudur (Dikin vd.,
2007; Robinson vd., 2008; Sun vd., 2008; Zhou vd., 2009; Li vd., 2010). Her ne kadar
“grafen” terimi aslinda karbon atomlarinin bir 2D tek tabakasina tekabiil etse de ayni
zamanda, tek katmanli veya birkag katmanli grafen (2-10 tabakali grafen), grafen oksit
(tek tabaka), indirgenmis grafen oksit (tek tabaka), grafen nanotabakalar, ultra ince
grafit (10 tabakadan fazla ancak 100 nm’nin altinda olan kalinlikta), grafen nano
seritler ve grafen quantum noktalar1 (GQDS) igeren baska grafen formlarini da igerir

(Bianco, 2013). Sekil 1.6’da kimyasal yapilar1 gosterilmektedir.
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Sekil 1.6. Grafen ailesinin bazi tiyelerinin temsili kimyasal yapilari. a) Grafen b)
Birkag tabakal1 grafen. c) Grafen oksit (kirmuzi oksijen atomlar). d)
Indirgenmis grafen oksit (Bianco, 2013) (Wiley’den izin alindi).

Inert kimyasal 6zellik ve hatasiz grafen iiretimindeki zorluk nedeniyle, grafen oksit ve

indirgenmis grafen oksit sadece grafenin dezavantajlarini telafi etmekle kalmaz, ayni

zamanda yeni 6zellikler de getirir (Nguyen ve Zhao, 2014).
Grafen oksitin iki 6nemli 6zelligi vardir:

v hammadde olarak pahali olmayan grafit ve yiiksek verimle diisiik maliyetli
kimyasal yontemler kullanilarak tiretilebilir.

v' son derece hidrofiliktir, basit ve ucuz ¢oziim siiregleriyle makroskobik
yapilarin olusumunu kolaylastirmak i¢in kararli sulu kolloidler olusturabilir
(Ray, 2015). Boylece biyolojik uygulamalarda kullanim alani genisler
(Sanchez vd., 2011; Zhang vd., 2013).

Indirgenmis grafen oksit, grafen ve grafen oksit arasinda bir gecis malzemesi olarak
diistintilebilir ve hem sulu ¢oziiniirliigii hem de karbon agindaki konjugat sisteminin
kismi olarak geri kazanilmasini saglar (Nguyen ve Zhao, 2014). Literatiirde mevcut
calismalarin ¢cogu grafen oksit ve indirgenmis grafen oksiti kullanmistir. Grafen oksit

ve indirgenmis grafen oksite olan bu ilgi, muhtemelen diger grafen tiirevlerine kiyasla



su ve fizyolojik kosullardaki daha iyi ¢6ziiniirliigii veya dagilabilirligi ile ilgilidir
(Bianco, 2013).

Grafen tabakalarinin dar seritler halinde kesilmesi neticesinde grafen nano seritler
meydana gelir. Genisligi 10 nm’den kii¢iik olan grafen nano seritlerin uzunluk/genislik
orani 10 nm’dir (Sekil 1.7). Grafen nano seritler, serit genisligine bagli olarak bant
bosluklari ile karbon nanotiiplerin diizlemsel analoglar1 olarak diisiiniilebilir (Chen

vd., 2012). Genellikle karbon nanotiiplerden hazirlanirlar (Kosynkin vd., 2009).

Sekil 1.7. Grafen nano seriti (Chen vd., 2012) (Wiley’den izin alindi).

Grafen nano seritleritlerin 6zellikleri hem kenarlarinin kristalografik yénelimine hem
de grafen nano seritlerin genisligine baghdir. Kenarlarin asil atomik yapilari da grafen

nano seritlerin 6zellikleri iizerinde 6nemli etkilere sahiptir (Bir6 vd., 2012).

Grafen kuantum noktalar1 (GQDs) sp?-sp? karbon baglari ile olan nanometre lgekli
grafen pargaciklarindan olusur (Bak vd., 2016). Genis ylizey alani nedeniyle
GQDs’ler; elektrot, kondensator (Liu vd., 2013) ve batarya (Chao vd., 2014)
uygulamalart i¢in kullanilabilmekte olup GQDs’lerin iletkenligi grafen oksitten daha
yiiksektir (Li vd., 2013).

1.4 Grafen Sentez Yontemleri

Grafenin elde edilmesi i¢in, asagidan yukariya (bottom-up) ve yukaridan asagiya (top-
down) olmak tizere iki farkli yontem kullanilabilir (Sekil 1.8). Yukaridan asagiya
yaklasimlari, tek grafen tabakalar elde etmek i¢in yigilmis grafit tabakalarmin
parcalanmasini igerir (Edwards ve Coleman, 2013). Grafit yiginlari1 ayirmak icin
kullanilan yukaridan asag1 yontemler i¢in, grafen tabakalarini bir arada tutan van der
Waals kuvvetlerinin enerjisi minimumdur ve katmanlar aras1 3.37 Angstrom (A) iken

katmanlar igindeki atomlar aras1 mesafe 1.42 A oldugundan dolayr katmanlari



birbirinden ayirmak i¢in kullanilan enerji minimumdur (Brennan, 1952). Bu alandaki
onemli zorluklar tabakalara zarar vermeden etkili bir sekilde birbirinden ayrilmasi ve
tabakalar eksfoliye edildikten sonra yeniden tabakalarin aglomerasyonunu onlemektir
(Edwards ve Coleman, 2013). Asagidan yukariya yaklasimlar ise alternatif karbon
iceren kaynaklardan grafen sentezini icerir (Edwards ve Coleman, 2013).

Grafen Biiylime Yaklasimlar:

Yukandan Asagiya
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- ; 3
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Sekil 1.8. Grafen sentez islemlerinin sematik gosterimi (a) asagidan yukariya ve (b)
yukaridan agagiya yaklasimlar (Patil vd., 2015; Chauhan vd., 2017).

Yaygin olarak kullanilan grafen sentezi asagida verilen yontemler kullanilarak elde

edilmektedir:

% Mekanik Eksfoliasyon-Kaydirma Y ontemi
% Kimyasal Ayristirma Yontemi
% Silisyum-Karbon Uzerinde Epitaksiyel Biiyiitme Yontemi

¢ Kimyasal Buhar Biriktirme Yontemi
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Sekil 1.9. Grafen ile ilgili malzemelerin siniflandirilmasi (Kochmann vd., 2012).

Sekil 1.9°da; 1) Hummers, Staudenmeier ya da Brodie yontemlerine gore grafitin grafit
oksite oksidasyonu, 2) Sulu kolloidal siispansiyonlarda sonikasyon ve karistirmayla
grafen oksit elde etmek i¢in grafit oksidin kademeli olarak eksfoliasyonu, 3) Grafen
oksidin termal tavlama, flas indirgeme, enzimatik indirgeme ya da elektrodepozisyon
ile kimyasal reaksiyonlar tarafindan indirgenmesi, 4) Grafeni elde etmek i¢in grafitin
mekanik eksfoliasyonu (bant metodu), 5) Grafen tabakalarinin grafen okside
oksidasyonu, 6) SiC wafer’in termal ayrismasi, 7) Grafen filmlerin kimyasal-buhar
biriktirme ile biiylimesini ifade etmektedir. Grafen tiirevlerinin elde edilmesinde;
Grup A, oncelikli olarak elektronik 6zellikleri, Grup B ise optik 6zellikleri igin

(Kochmann vd., 2012) yararlanilan yolaklar olarak diistiniilebilir.
1.4.1 Mekanik eksfoliasyon-kaydirma yontemi

Selobant metodu ile ii¢ boyutlu grafitten soyma yontemi ile grafen katmanlarini
birbirinden ayirmak icin yapiskan bant kullanarak grafitin soyulmasini igerir ve
grafenin izole edilmesi i¢in kullanilan ilk yontemdir (Sekil 1.10). Bu ydntem
Novoselov ve Geim tarafindan bulunmustur (Novoselov vd., 2004). Uretilen birkag
tabaka grafen tabakasi daha sonra SiO; yiizeyi iizerine aktarilir. Bu yontem grafenin

essiz Ozelliklerinin kesfedilmesi i¢in yeni bir kap1 agmistir ve ayrica daha kalin filmler
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(d>3 nm), 100 pm biyiikliikteki grafen parcaciklar1 gozle goriilebilir sekilde elde
edilebilmektedir (Novoselov vd., 2004).

Sekil 1.10. a) 2D kristallerin mikromekanik eksfoliye edilmesi. b) Yapiskan bant, bir
2D kristale kars1 bastirilir ve bdylece en listteki birka¢ katman banda takilir.
¢) Katmanli malzeme kristallerinin oldugu bant, tercih edilen bir yiizeye
kars1 bastirilir. d) Soyulduktan sonra, alt tabaka altlik tizerinde birakilir
(Novoselov ve Neto, 2012).

Selobant metodu ile elde edilen grafen saf ve temizdir, bu da aragtirmacilarin

elektriksel ve mekanik 6zelliklerini tam olarak 6lgmelerini saglar.
1.4.2 Kimyasal ayristirma yontemi

Kimyasal metot, grafen sentezi igin en uygun yontemlerden biridir (Bhuyan vd., 2016).
Grafen bazli nanomalzemeler icin en popiiler yaklasimlardan biri olan bu yontem
ekonomik olmasi nedeniyle grafen oksit (GO) igin kullanilmaktir. (Perreault vd.,
2015). Grafen oksit, grafit (Gt) ve grafen (G) arasindaki diger 6nemli bir ara {iriin
olarak goriilmektedir. Grafen oksit yapisal olarak farklidir, ancak grafit oksit ile
kimyasal olarak benzerdir (Chua ve Pumera, 2014). Grafit bir yarimetal ve elektrik
iletkenidir (Liu vd., 2011). Grafit oksit (GtO) ve grafen oksite, fonksiyonel gruplarin
katilmastyla grafitten oksitlendiginde, yigilmis grafen tabakalarinin sp? hibritlenmis
elektron yapis1 kirilir (McAllister vd., 2007). Buna karsilik, grafit oksit ve grafen oksit
bozulan sp? baglanma aglar1 nedeniyle elektriksel olarak yalitkan malzemelerdir
(Dreyer vd., 2010). Indirgenmis grafen oksit’in (rGO) iletkenligi grafit oksit ve grafen
oksitten ¢ok daha ytiksektir (Liu vd., 2011). Grafit oksit ve grafen oksit arasindaki ana

fark, su interkalasyonunun neden oldugu bilesiklerin tek atomik tabakalar1 arasindaki
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diizlem aras1 bosluktur. Oksitleme isleminin neden oldugu bu artan bosluk, sp?
baglama agini da bozar, bu da her iki grafit oksit ve grafen oksitin ¢ogu zaman elektrik
yalitkanlari olarak tanimlandigi anlamina gelir. (Ray, 2015). Grafit oksit, fonksiyonel
gruplarin mevcudiyetine bagl olarak daha biiyiik bir katman araligiyla da olsa grafitin
katmanli yapisin1 (¢cok katmanli) koruyan, yiiksek oranda oksitlenmis bir grafit

formudur (Sekil 1.11).

Eksfoliasyon
—_—
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Grafen Oksit
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==

indirgenmis Grafen Oksit/Grafen

Sekil 1.11. Grafitten grafen sentezi (Chua ve Pumera, 2014).

Grafit oksitin bazal diizlemi, hidroksiller ve epoksitler ile yiiksek oranda
doldurulurken, kenar diizlemi esas olarak karboksil ve karbonil gruplarindan olusur
(Sekil 1.12). Bu oksijen igeren gruplar, grafit oksitin bozulmamis grafen durumundan

sapmasina neden olan yapisal kusurlari agiklar (Chua ve Pumera, 2014).

Sekil 1.12. Grafit oksitin tek tabaka hali (Gao vd., 2009).
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1860 yilinda grafen oksit ilk olarak Brodie, Hummers ve Staudenmaier yontemleri ile
{iretilmistir. Kimyasal eksfoliasyon iki asamali bir siirectir. Ilk olarak, ara katman
araligin arttirmak icin ara katmandaki van der Waals kuvvetlerini azaltir. Ardindan
hizli 1sitma ya da sonikasyon ile tek tabaka ya da birkag tabaka grafen olarak eksfoliye
eder (Bhuyan vd., 2016). Grafit oksiti GO’ya doniistiirmek i¢in birkag yontem
mimkiindiir. En yaygin teknikler sonikasyon, karigtirma veya ikisinin bir arada
kullanilmasidir. Sonikasyon grafit oksitin eksfoliye edilmesinin ¢ok etkili bir yoludur
ve grafenin eksfoliasyonunda son derece basarilidir. Fakat mikrondan nanometreye
kadar yiizey boyutundakileri azaltarak grafen pullarina biiyiik dl¢lide zarar verebilir ve
ayni1 zamanda ¢ok c¢esitli grafen tabaka boyutlar {iretilir. Grafit oksit ve grafen oksit
arasindaki temel fark, katmanlarin sayisidir (Ray, 2015). Grafen oksit, karbon
kafesinde oksijen fonksiyonel gruplarinin (karboksil, hidroksil, karbonil ve epoksi)
yiiksek yogunlugunu gosteren, grafenin oksitlenmis bir formudur. Cizelge 1.2 ve Sekil
1.13’te gorildigi gibi grafen oksit, grafitin KMnOs, NaNOz ve H>SO4 gibi giiglii
oksitleyici ajanlarla oksidasyonunu igeren Hummers yontemi ile kolayca (Hummers
Jr ve Offeman, 1958) grafit oksite kimyasal oksidasyonu ve daha sonra
ultrasonikasyon ile eksfoliasyonla diisiilk maliyetle iretilebilir (Perreault vd., 2015).
Cizelge 1.2 ve Sekil 1.13’te goriildiigii gibi GO’nun sentezi i¢in ilk prosediirler Brodie,
Staudenmeier ve Hummers ve arkadaslar1 tarafindan gelistirilmistir ve bugiin hala
sadece kiigiik modifikasyonlarla kullanilmaya devam etmektedir (Compton ve
Nguyen, 2010).
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Klorat Oksidasyon Permanganat Oksidasyon
| : 1 T 1 1
Brodie Staudenmaier Hofmann Hummers Tour
Fuming HNOs;  Kons. H2504 Kons. H:S504 Kons. H2504 Kons. H2504
KCIOs Fuming HNO;  Kons. HNOs;  NaNOs Kons. HsPOs4
KMnOs4

| KClOs

|—] l 1
v

Grafit Oksit

Sekil 1.13. Klorat veya permanganat oksidasyon yollarina dayanan grafit oksidasyon
yontemleri (Eng vd., 2015).

Sekil 1.13’te goriildiigii tlizere tiim oksidasyon prosediirleri, oksitleyici ajan olarak
potasyum Klorat veya permanganat ile gii¢lii konsantre asitlerin kullanimini igerir.
Yaygin olarak literatiirde bulunanlar arasinda Brodie, Staudenmaier ve Hofmann
yontemi, tiimii tarafindan kloratin oksidant olarak kullanildig1 6ncii yontemdir. Buna
karsilik, Hummers ve Tour tarafindan tanitilan sonraki yontemler, Hummers
yonteminin geleneksel olarak kisa reaksiyon siiresi nedeniyle en popiiler oldugu
permanganat yolunu kullanmaktadir. Elektrokimyasal olglimler ayrica, sadece
permanganat grafen oksitlerinde spesifik yiizey fonksiyonelliklerinin olagandis1 geri
dontisimlii davranigini gosterir. Fakat bu klorat igin gecerli degildir (Eng vd., 2013;
Pumera, 2013; Eng ve Pumera, 2014; Lim vd., 2014).
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Cizelge 1.2. Grafitin grafit oksite oksidasyonu i¢in yontemleri (Compton ve Nguyen,

2010).
Brodie | Staudenmaier | Hummers Modified Hummers
Yil 1859 1898 1958 1999 2004
On
KCIOs, (yada | NaNOsg, oksidasyon: NaNO3,
Oksidantlar | KCIOg, NaClO3), KMnOs, | K2S20g, P20Os, | KMNOg,
HNOz | HNOs, H2SO4 H2SO04 H2SO4 H2SO4
Oksidasyon:
KMnOsg,
H2SO04
C:0 oram 2.16 N/A 2.25 1.3 1.8
2.28 1.85 2.17
Reaksiyon | 3-4 giin 1-2 giin ~2 saat On 5 giin
siiresi oksidasyon: 6
saat
Oksidasyon: 2
saat
Tabaka 5.95 6.23 6.67 6.9 8.3
arasi bosluk
A)

Sekil 1.14’te goriildiigii lizere grafen bazli nanomalzemelerin yap1 ve ana 6zellikleri

verilmistir.
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“ . indirgenmis
., afe Grafen Oksit g $
Ozellikler Grafen Oksit

Kimyasal Buhar Biriktirme B
Sentez Yontemi Grafitin Oksidasyonu Grafen Oksitin
Silisyum-Karbon {izerinde ve Eksfoliasyonu Indirgenmesi
Ayrisma
Grafitin Eksfoliasyonu
C:0 oram Oksijen yok 2-4 8-246
Young 1 0.2 0.25
Modiilii (TPa)
Elektron Mobilitesi 10 000-50 000 Yalitkan 0.05-200
(cm2 V-1s™)
Uriin Maliyeti Yiiksek Diisiik Diigiik

Sekil 1.14. Grafen bazli nanomalzemelerin yap1 ve ana 6zelliklerine genel bakig
(Perreault vd., 2015).

GO yiiksek yogunlukta oksijen iceren fonksiyonel gruplara sahiptir ve bozulmus
konjuge n-n baglarmdan dolay: ¢ok iletken degildir. Iletkenligi geri kazanmak i¢in GO
tabakalari, kimyasal, termal veya elektrokimyasal olarak indirgenmelidir ve
indirgenmeyle elde edilen nanomalzeme saf grafenden farkl 6zellikler sergilediginden
indirgenmis grafen oksit (rGO) olarak adlandirilir (Pumera, 2013). Grafen tabakalari,
tanimi1 geregi herhangi bir oksijen icermemesine ragmen, GO’da oksijen igerigi %30’a
kadar ulasabilir. Indirgeme islemi ile birlikte rGO’da oksijen miktar1 yaklasik %5-10"a
diisebilir (Filip vd., 2015). Sekil 1.15’te en ¢ok kullanilan metotlarin avantaj ve

dezavantajlar1 verilmistir.
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Kimyasal Oksidasyon
Hummers Metot
Avantajlar Dezavantajlar
v' Cok kullanilan metot %  Safsizliklar ve kusurlar

v' Buyik olcekli tretim  *  Biyitk miktarda sivi atik tiretimi
v Ortakalitede grafen ~ * Grafenin diisuk elekiriksel iletkenligi

Diger metotlar: Brodie, Staudenmaier, Hofmann ve Tour

Kimyasal Buhar Biriktirme Mekanik Eksfoliasyon
Avantajlar Dezavantajlar Avantajlar Dezavantajlar
v Yiiksek kalitede grafen x  Diisitk iretim  v* Yiiksek kalitede grafen % Zaman alic1
v Safsizliklarin bulunmamasi x  Disiik tiretim

Sekil 1.15. En ¢ok kullanilan metotlarin avantaj ve dezavantajlari (Navalon vd.,
2014).

1.4.2.1 Grafen oksitin kimyasal indirgenmesi

Grafen oksitin (GO) indirgenerek rGO’ya ¢evrilmesi son derece énemli bir siiregtir.
Ciinkii tretilen rGO’nun kalitesi lizerinde biiyiik bir etkisi vardir. Bu nedenle rGO’nun
yap1 agisindan bozulmamig grafene ne kadar yakin olacagini belirleyecektir (Chuang
vd., 2014). Grafit oksitin kimyasal olarak indirgenmesi biiyiik miktarlarda grafen
hazirlamak igin kullanilan geleneksel recetelerden biridir (Bhuyan vd., 2016). Grafit
oksit hazirlamanin amacglarindan biri, bir indirgeme islemi ile biiyiik 6l¢ekte grafen
benzeri karbon malzemeleri tiretmektir (Gao vd., 2009). Grafen oksitin indirgenmesi
sp® karbonunu sp? karbonuna doniistiiren bir siirectir. Indirgenmis {iriin, grafen yerine
grafen benzeri olarak adlandirilir. Ciinkii ¢ogu durumda, GO’yu tamamen grafene
dontistiirmek imkansizdir. Bu nedenle indirgenmis grafen oksit ve bozulmamis
grafenin elektrik, termal, mekanik 6zellikleri ve yiizey morfolojisinin benzer olmasina
ragmen, GO’nun indirgeme tiirevi olarak tanimlanmaktadir (Li vd., 2014). GO’nun
indirgenmesi en umut verici yollardan biri olabilir. Ancak, indirgeme mekanizmasi
belirsiz kalir ve GO’nun ayrintili yapisi belirsizdir (Gao vd., 2009). GO’nun yapisina
olan ilgi yakin zamanda artmistir ve en olas1 yapisal modeller Sekil 1.16°da goriildiigii
tizere Lerf-Klinowski modeli (Lerf vd., 1998) ve Dekany modeli (Szabo vd., 2006) ile

verilmistir.
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Sekil 1.16. a) GO’nun Lerf-Klinowski modeli (Dreyer vd., 2014), b) Dekany modeli
(Dreyer vd., 2014).

Grafen oksitte epoksit (C-O-C), hidroksil (-OH), karbonil (C=0) ve karboksilik asit (-
COOH) olmak tizere dort ¢esit fonsiyonel grubun var oldugu bilinmektedir. GO’nun
bazal diizleminde bulunan epoksit (C-O-C) ve hidroksil (-OH) baslica gruplardir.
GO’nun kenarlarina dagilan karbonil (C=0) ve karboksilik asit (-COOH) orani1 daha
diisiiktiir. (Gao vd., 2009). GO, iletken olan indirgenmis grafen oksite (rGO)
dondstiiriilebilir (Tian vd., 2015). Ancak rGO tabakalarinin aglomerasyonu nedeniyle
biiyiik bir spesifik ylizey alan1 ve yiiksek elektriksel iletkenligi gibi avantajlarini
kismen azaltir (Xia vd., 2009; Zhu vd., 2011; El-Kady vd., 2012).

rGO, GO’dan ¢esitli indirgeme yontemleri ile elde edilebilir. Kullanilan indirgeyici
ajanlar arasinda fenil hidrazin (Pham vd., 2010), hidroksilamin (Zhou vd., 2011),
glikoz (Zhu vd., 2010), askorbik asit (Zhang vd., 2010), hidrokinon (Wang vd., 2008),
alkali ¢ozeltiler (Fan vd., 2008) ve pirol (Amarnath vd., 2011) bulunur. Ancak en ¢ok
kullanilan kimyasal indirgeme yontemlerinden biri, Stankovich tarafindan rapor edilen
ve indirgeyici olarak hidrazin hidratin (N2H4-H20) kullanildig1 yontemdir (Stankovich
vd., 2007).

GO’nun kimyasal indirgenmesi ile ilgili olarak, bu yontemin avantajlart sdyledir:

» Teknik ucuz kimyasal sollisyonlar kullanarak basit bir islem ve uygun
maliyetlidir.
= Yontem, endiistri i¢in yliksek bir grafen dispersiyon verimi saglar.

= Kimyasal olarak elde edimis grafen, oldukga kararli kolloidler olusturur.
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= Biiyiikk boyutlu grafen tabakalar {iretilebilir ve bu da gozle goriilebilir
tiretimi kolaylagtirir (Suvarnaphaet ve Pechprasarn, 2017).

1.4.3 Silisyum-Karbon iizerinde epitaksiyel biiyiitme yontemi

SiC epitaksisinde, tek bir kristalli SiC wafer, vakum ya da argon atmosferinde 2000
°C’1n iizerindeki sicakliklara 1sitilir. Bu sicaklikta silikon atomlar kristalin yiiziinden
(0001) stiblimlesir. (Sekil 1.17). Kalan karbon (silikondan daha diisiik bir buhar
basincina sahiptir) grafen olusturmak {izere yeniden diizenlenir (Zaretski ve Lipomi,
2015).

Sekil 1.17. a) SiC’nin termal ayrismasi ile grafen biiylimesinin temelleri (Norimatsu
ve Kusunoki, 2014), b) Silikon atomlarmin siiblimlesmesi yoluyla Silikon
karbiir (SiC) wafer iizerinde epitaksiyel grafenin bitytimesi (Mishra vd.,
2016), (b. Wiley’den izin alindr).

Bu prosesin parametrelerinin sik1 kontrolii ile tek, az ve ¢ok katmanli grafen sentezi

gosterilmistir (Norimatsu ve Kusunoki, 2009). Bu yontemin 6zel bir avantaji, bir

yalitm waferin tiim yiizeyini kaplayan grafen tiretmesidir. Elde edilen grafen, son

derece yiiksek elektron hareketliligine sahiptir. (Zaretski ve Lipomi, 2015).
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1.4.4 Kimyasal buhar biriktirme yontemi (CVD)

Grafenin kimyasal buhar biriktirme (CVD) prosesi, ¢ok sayida substrat (genellikle
refrakter metaller) iizerinde tek veya ¢ok katmanli grafen sentezine izin verdigi icin
cok yonliiliik saglar (Sekil 1.18) (Zaretski ve Lipomi, 2015). Oldukga yiiksek kaliteli
grafeni biriktirmek igin en umut verici, ucuz ve kolay ulasilabilir yaklagim, Ni (Kim
vd., 2009), Pd (Kwon vd., 2009), Ru (Sutter vd., 2008), Ir (Coraux vd., 2008) ya da
Cu (Li vd., 2009) gibi gecis metalleri substratlar1 {izerine kimyasal buhar biriktirme
yontemidir (Mattevi vd., 2011). Bakir folyo kullanimi en ¢ok incelenen kaynaktir,
clinkii bakir nispeten ucuzdur. Ayrica bakirdaki karbonun diisiik ¢oziiniirliigi,
agirlikl olarak yiiksek kalitedeki tek katmanli grafen sentezine izin verir (Mattevi vd.,
2011). Grafenin CVD’si vakumda veya atmosferik basingta ve 300 °C’a kadar diisiik
sicakliklarda gergeklestirilebilir (Prochazka vd., 2014).

Vakum dlcer Quartz vakum boslugu

—
Yiiksek sicakhik tiip I'1r1D

Basing¢ v

Vakum | gontrol Cu folyo
pompasl | sistemi

Tavlama / J ~
Dogal oksit - s ==
4 B P ;i

Cu folyo

% Grafen alanimn
CH,/H, at 1000°C birlesmesi

Sekil 1.18. Bakir folyo iizerindeki grafenin kimyasal buhar biriktirmesi (Zaretski ve
Lipomi, 2015).

1.5 Grafen ve Tiirevlerinin Uygulama Alanlar:

Grafen ve tiirevleri belirgin olarak farkl fizikokimyasal 6zellikler ve yiizey islevleri
sergilediginden, bu malzemeleri ¢ok c¢esitli uygulamalarda kullanmak miimkiindiir
(Goenka vd., 2014). Simdiye kadar nanoelektronikler (Li vd., 2008), sensorler
(Robinson vd., 2008), piller (Paek vd., 2008; Zhou vd., 2010), siiperkapasitorler (Liu
vd., 2010; Hu vd., 2011; Jang vd., 2011), organik fotovoltaik cihazlar (Liu vd., 2008)
vb. alanlarda farkli potansiyel uygulamalar bildirilmistir. Grafen ve tiirevleri, giicli
oksitleyici ve indirgeyici maddeler ile (Li vd., 2008), 400 °C’tan daha fazla asindirma
sicakliklarinda oksidatif asindirma ile (Liu vd., 2008), sonokimyasal yaklasimlar (Li
vd., 2008) ve litografi kullanilarak (Tapaszto vd., 2008) ¢esitli uygulamalar igin
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modifiye edilmistir. Ote yandan, indirgenmis grafen oksit (rGO), hem kimyasal hem
de biyolojik sensor uygulamalari i¢in kullanilmistir (Robinson vd., 2008; Zhou vd.,
2009). Grafenin, normal hiicrelere minimum toksisite gostermesi ve fotostabilitesi
nedeniyle hastalik teshisi, kanser tedavisi, ilag/gen aktarimi, biyogoriintiileme ve
antibakteriyel yaklasim gibi uygulamalarda umut vaat etmektedir (Tabish vd., 2017).
Grafen, kemoterapide ilag tasiyici, fototermal tedavi (PTT) ve fotodinamik tedavi
(PDT) i¢in bir fotoduyarlastirici olarak kullanilmistir (Hu vd., 2015). Grafen, yiiksek
spesifik yiizey alani, uygun enerji ve/veya elektron transfer 6zellikleri, yiiksek floresan
kuantum verimi, -7 istifleme, suda iyi dagilabilirligi, biyouyumlulugu, gelismis ilag
yiikleme verimliligi, se¢ici timor alimi, minimum yan etkileri ve yiiksek ROT iiretimi
verimi gibi bircok biiyiileyici 6zelligi nedeniyle terapotik ajanlarda kullanim icin
onemli bir potansiyele sahiptir (Tabish vd., 2017). Biyomedikal alanda grafen, yiiksek
hassasiyeti, essiz morfolojik oOzellikleri ve giiglii mekanik Ozellikleri nedeniyle
biyosensorlerde, ilag tasima ve kanser terapide, biyomedikal cihazlar ic¢in giic
biriminin i¢ bileseni ve doku miihendisliginde iskele olarak kullanilmigtir (Hamzah
vd., 2017). Grafen tiirevlerinin sentez ve fonksiyonellestirilmesindeki kayda deger
ilerlemeler ilag¢/gen dagitiminda ve doku miihendisliginde kullanimlarini arastirmaya
vesile olmustur. ilag/gen dagitim alanindaki uygulamalarda, grafenin 2 boyutlu (2D)
diizlem ylizeyinde kiiclik molekiillii ilaglarin yiliklenmesi i¢in yiiksek spesifik ylizey
alani, n-w istifleme ve hidrofobik etkilesimler gibi 6zelliklerinden yararlanilmistir.
Yiizeye negatif yiikler veren serbest m elektron bulutu, genleri ve proteinleri
yogunlastirmak icin kullanmilmistir. Grafen ve grafen oksit yiizeylerinde cesitli
fonksiyonel gruplar ve serbest elektronlar, kimyasal olarak ¢esitli kiigiik molekiillerin
ve proteinlerin kovalent baglantilari i¢in sonsuz olanaklar sunar (Goenka vd., 2014).
Nanomalzemelerin yiizeyi, biyolojik bir matrikse girmeleri i¢in proteinler gibi
biyomolekiiller tarafindan kaplanabilir. (Mahmoudi vd., 2011; Sharifi vd., 2012).
Proteinler gibi biyomolekiillerin etkilesim katmani grafen oksit ylizeyine baglanir ve
bu yap1 corona olarak adlandirilir (Lynch vd., 2007; Lundgvist vd., 2008; Lynch ve
Dawson, 2008; Walczyk vd., 2010). Protein corona nanomalzemenin boyutu, yiikd,
puriizliliigii ve agregasyon durumu olmak iizere fizikokimyasal 6zelliklerini degistirir.
Boylece nanomalzemeler, orijinal bozulmamis kimliginden tamamen farkli yeni bir
biyolojik  kimlik kazanir ve bdylece organlar, dokular ve hiicreler
nanobiyomateryallerle etkilesime girdiginde bu yeni elde edilen kimligi tanir.

(Hajipour vd., 2015). Grafen oksit, norodejeneratif hastaliklarda koruma sunan
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amiloid monomerlerini  temizleyebilir. Amiloid beta fibrilasyonu (ABF)
norodejeneratif hastaliklarin gelisiminde 6nemli bir rol oynar. GO’nun genis ylizey
alanina sahip olmasindan dolayt GO ve protein kapli yiizeylerinin, amiloid
monomerlerinin adsorpsiyonu yoluyla ABF islemini geciktirdigi gosterilmistir. GO
tabakasinin  inhibitér  etkisi, plazma protein konsantrasyonlarmin %10
konsantrasyondan %100 konsantrasyona arttirildiginda ise artmistir (Mahmoudi vd.,
2012).

Bakteri

" Proteinler

Niikleik asitler

Hicreler

Avidin- biotin

Peptid

Sekil 1.19. Grafen ve tiirevlerinin fonksiyonellendirilmesi (Wang vd., 2011).

Grafen ve tlirevlerinin, fiziksel adsorpsiyon veya kimyasal konjugasyon yoluyla
avidin-biyotin, peptitler, niikleik asitler, proteinler, aptamerler, kiigiik molekiiller,
bakteriler ve hiicrelerle fonksiyonellestirildigi bildirilmistir (Sekil 1.19). Benzersiz
ozelliklere sahip fonksiyonellestirilmis grafen biyosistemler, biyolojik platformlar,

biyosensorler ve biyolojik cihazlarin olusturulmasi igin kullanilmistir (Wang vd.,
2011).

Grafen, bakterilere kars1 giiclii sitotoksisiteye sahiptir (Akhavan ve Ghaderi, 2010; Hu
vd., 2010).
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Sekil 1.20. Sentez teknikleri ile ilgili olarak grafen tiirevlerinin toksikolojik agidan
sematik 6zeti (Makalede belirtilen kaynaklar neticesinde alinmigtir)
(Jastrzebska vd., 2012).

Sekil 1.20°de goriildiigii tizere grafen ve tiirevlerinin sentez teknigi ve biyoaktivitesi

arasinda belirgin bir baglant1 vardir. Diger yandan ayni grafen tiirevleri hazirlama

teknigi dikkate alinsa bile, grafen tiirevlerinin farkli 6zelliklerle karakterize oldugu
ortaya ¢ikmaktadir (Sekil 1.21). Goriiniir tekdiizelik eksikliginin en olas1 kaynagi
kimyasal yapi1, kalinlik, yanal boyut, ylizey yiikii, yilizey alan1 ve yiizey
modifikasyonlar1 gibi grafen tiirevlerinin farkli fizikokimyasal 6zellikleridir. Bu
ozellikler, arastirilan hiicrelere ve hayvanlara kars1 biyolojik ya da toksikolojik aktivite
tizerinde onemli bir etkiye sahiptir. Toksisite ile ilgili olarak, bir dizi ¢aligma yapilmis
olmasima ragmen, bu alan yeni ortaya ¢iktigr icin daha fazla arastirma yapilmasi

gerektirmektedir ve literatiir biiyiik 6l¢tide sinirlidir (Jastrzebska vd., 2012).
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Sekil 1.21. Grafen oksitin kalinlig1 ve yanal boyutlar1 gibi se¢ilen 6zellikleri ve sentez
tekniklerinin toksikolojik agidan sematik 6zeti (Jastrzgbska vd., 2012).
Grafen ve tiirevleri hiicrelere girdikten sonra hiicre i¢i boliimlerden kagabilir,
sitoplazma iginde dolasabilir ve ¢ekirdege translokasyon yapabilir (Sekil 1.22). Buna
ek olarak oksidatif bir bozulmaya ugrayabilir. Mekanik davraniglarinin yani sira,
grafen ve tiirevleri belirli bir dereceye kadar sitotoksisite sergileyebilirler (Bianco,
2013). Biyolojik tepkiler; malzemenin safligina, tabaka sayisina, yanal boyutuna,
dayanikliligina, hidrofobikligine, ylizey fonksiyonelliine ve uygulanan dozuna bagh

olarak degisir (Sanchez vd., 2011; Bussy vd., 2012; Jastrzebska vd., 2012).
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Sekil 1.22. Plazma zar seviyesindeki grafen tiirevlerinin sitoplazmada meydana
gelebilecek bozunma ve ¢ekirdek membraninda hiicreye alimi sirasindaki
olasi etkilesimleri (Bianco, 2013), (Wiley’den izin alind1).

Son zamanlarda GO ve rGO’nun gii¢lii antibakteriyel aktivite sergiledikleri

bildirilmistir (Akhavan ve Ghaderi, 2010; Hu vd., 2010). GO ve rGO’nun

antibakteriyel aktivitesi, grafen nanotabakalarinin keskin kenarlar1 tarafindan
uyarilmis membran stresine baglanmistir. Hiicre zarinda fiziksel hasarlara neden
olabilir, bu da bakteri membran biitinliigiiniin ve RNA sizintistyla birlikte kaybina yol
acar (Akhavan ve Ghaderi, 2010). Liu vd., antimikrobiyal mekanizmasini daha iyi
anlamak icin grafit (Gt), grafit oksit (GtO), grafen oksit (GO) ve indirgenmis grafen
oksit (rGO) olan grafen bazli malzemenin dort tipinin antibakteriyel aktivitesini
Escherichia coli bakterisi {izerinde bir model ile karsilastirmiglardir. Benzer
konsantrasyon ve inkiibasyon kosullar1 altinda grafen oksit dispersiyonu en yliksek
antibakteriyel aktiviteyi gosterir, sirastyla indirgenmis grafen oksit, grafit ve grafit
oksit takip eder. SEM ve dinamik 1s1k sagilim analizleri grafen oksit (GO)
agregatlarinin dort tip malzeme arasinda en kiiciik ortalama boyuta sahip oldugunu
gostermektedir. SEM goriintiileri, grafen nanotabakalart ile dogrudan temasin hiicre
membranini bozdugunu gosterir. Grafen bazli malzemelere ti¢ adimli bir antibakteriyel
mekanizma uygulanabilir. Genel olarak, daha yiiksek yogunluklu fonksiyonel gruplar
iceren ve daha kiiclik boyutlu olan grafen malzemeleri, hiicre birikimi ile sonuglanan
bakteriyel hiicrelerle etkilesime girme sansina daha fazla sahiptir. Grafen
nanotabakalarin dogrudan etkilesimi ile hiicre zarimi bozarak ve zarar vererek
membran stresini uyarabilir ve hiicre 6liimiine yol agar. Siiperoksit anyon kaynakli

ROT’larin tiretimi tespit edilmemistir. GSH’in oksidasyonu, bu grafen bazh
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materyallerin bakteriyel hiicreler iizerinde siiperoksit anyondan bagimsiz oksidatif
stresi uyarabilecegini gostermektedir. Iletken rGO ve Gt, yalitkan GO ve GtO’dan
daha yiiksek oksidasyon kapasitelerine sahiptir. Hiicrelerle dogrudan temas halinde
olmalar1 durumunda, iletken rGO ve Gt, yalitkan GO ve GtO ile karsilastirildiginda
daha siddetli oksidatif strese aracilik ederler. Liu vd., grafen bazli malzemelerin
fonksiyonel gruplarmin yogunlugu, boyutu ve iletkenligi gibi fizikokimyasal
Ozelliklerinin risklerini azaltmak veya uygulama potansiyellerini arttirmak i¢in daha

iyi tasarlanabilecegini one siirmektedirler (Liu vd., 2011).

Cizelge 1.3. Antibakteriyel aktiviteler, oksidatif stres ve pargacik boyutu arasindaki
korelasyon

Hiicrelerin kayb1 (%) GSH’mn kayb1 (%) Partikiil boyutu (um)

GtO 15.0+3.7 214+ 1.1 6.28 +£2.50
Gt 26.1 £4.8 29.9 £0.7 6.87 £3.12
GO 459+48 942+ 1.1 2.75+1.18
rGco 69.3 £ 6.6 22.2+0.7 0.31+0.20

Genel olarak, Cizelge 1.3’teki sonuglara gore grafen bazli malzemelerin antibakteriyel
aktiviteleri daginikliklarina, boyutlarina ve oksitlenme kapasitesine baglanmaktadir

(Liu vd., 2011).

Karsimiza soyle bir soru ¢ikmaktadir: Grafen biyouyumlu mu? Bu malzeme diger
nanomalzemelere gore uygun avantajlar sunuyor mu? (Chauhan vd., 2017). Son
aragtirmalarda grafen; grafenle giiglendirilmis hiicre farklilagsmasi ve biiytimesi, kanser
tedavisi i¢in ilag/gen dagitimi, biyo-algilama, DNA dizilimi, terapdtikler, doku
miithendisligi, kok hiicre arastirmasi ve ¢ok daha fazlasi gibi biyomedikal alanlara
yonelik elektronik ve kimyasal uygulamalarinin &tesinde biiyiik bir potansiyel
gostermistir (Ferrari vd., 2015). Grafen ve tiirevlerinin biyouyumlulugu, biiyiik 6l¢iide
yanal boyutuna, dozajina, fonksiyonellestirilmesine, yiikiine ve reaktif oksijen
tiirlerine baglidir (Bianco, 2013; Yang vd., 2013; Ou ved., 2016; Pelin vd., 2017).

Grafen oksit membranlar1 1960’larda su desalinasyonunda kullanilmak iizere aktif
olarak incelenmistir. Fakat pratik uygulamalar i¢in hi¢ kullanilmamislardir (Joshi vd.,
2014). Ters osmoz kurulumunda stabilize grafen oksit membranlar kullanilarak NaCl
¢ozeltileri i¢cin bu calismada %90'dan fazla tutulma oranlar1 bildirilmistir. Deniz

suyunun filtrelenmesi i¢in grafen oksit membranlar kullanilabilir. Grafen oksit film
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stiper incedir (sadece tek bir atom kalinli§inda), bu yiizden su kolayca grafendeki ¢cok
kiiciik deliklerden disar1 ¢ikar ve tuzu geride birakir. GO filmi piyasadaki en iyi
filtreden yaklasik 500 kat daha ince ve gegirgenligi ise piyasadaki en rekabetgi
membrandan yaklasik 100 kat daha biiytiktiir (Ray, 2015). Numuneler, ortak tuzlardan
gelen iyonlarin filtreden gegmesine izin verir, ancak bazi daha biiytlik iyonlar: tutar

(Joshi vd., 2014).
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Sekil 1.23. Tahmini global grafen piyasa geliri. Gelirin 2014’ten 2020’ ye %34.8
oraninda biiyiiyecegi tahmin edilmektedir (URL-1).

Sekil 1.23’te goriildiigl tizere patentler agisindan, 2015 yilina kadar, diinya ¢apinda

6,000 grafen patenti bulunmaktadir. Patentlerin cogu Amerika Birlesik Devletleri,

Birlesik Krallik, AB, Giiney Kore, Japonya ve Cin’de kayda gegmistir. Global grafen

piyasasi 2020 yilina kadar yillik %34,82’1ik bir bitylime orani ile 113,7 milyon ABD

dolar1 seviyesine ulagmasi bekleniyor (URL-1).
1.6 Organo Lantanit Metal Kompleksleri

Son zamanlarda lantanit metal iyonlari manyetik ve liiminesans 6zellikleri nedeniyle
oldukga ilgi ¢ekmektedir (Armelao vd., 2010). Organo lantanit metal kompleksleri
liminesans (Biinzli, 2006) o&zellikler sergilemelerinden dolayr biyomedikal
uygulamalarda (Yam ve Lo, 1999), tayin/tespit (Beeby vd., 2000; Dos Santos vd.,
2008) islemlerinde ve optik goriintiilemede (Davies vd., 2005) kullanilabilmektedir.
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Bazi ii¢ degerlikli lantanitler, goriiniir ve yakin kizil Gtesi bolgede karakteristik
liminesans spektrumlar1 gosterir (Lis, 2002). En ¢ok goze carpan kompleksler,
goriiniir bolgede siddetli ve ¢izgi seklinde yayinma (emisyon) yapan Eu®* (Europiyum)
ve Tb3* (Terbiyum) iyonlarini igermektedir. Ote yandan, yakin kizil 6tesi bolgede
yaymma yapan Sm®*" (Samaryum), Dy** (Disprozyum), Pr¥* (Praseodim), Ho®**
(Holmiyum), Yb*" ( iterbiyum), Nd** (Neodimyum) ve Er®* (Erbiyum) iyonlarmin
foto fiziksel 6zellikleri yakin bir zamana kadar ¢ok daha az sayida arastirmaya konu
olmustur. Ancak bu metallerin de telekomiinikasyon, biyomedikal ve gesitli fotonik
uygulamalara oldukga agik oldugu anlasildiktan sonra bu metallere olan ilgi de aniden
artmaya baslamistir. Lantanitlerin yayinma tiirii ve belli basli baz1 uygulama alanlari

Sekil 1.24°te sematik olarak gosterilmistir (Armelao vd., 2010).
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Sekil 1.24. Emisyonun tiirii ve Lantanitler ilgili uygulamalar (Armelao vd., 2010).

Liiminesans lantanit kompleksleri, hiicresel goriintiileme i¢in duyarli problar olarak
birka¢g farkli avantaj sunar. Bunlardan ilki, lantanit komplekslerin uyarilmis
emisyonlari, antenin emisyonu ile lantanitin emisyonu arasinda biiyiik bir Stokes
kaymasina yol acar ve bdylece konsantrasyona bagli kendi absorbsiyon problemlerini
onler (Sekil 1.25.a). ikincisi ise emisyon spektrumlari, ¢evresel degisimlere karsi
duyarsiz olan ¢ok dar bantlar (Lis, 2002) (yaklasik 20 nm genisliginde) ile karakterize
edilir (Sekil 1.25.c). Lantanitlerin emisyon spektrumlari birbiriyle tamamen gakismaz.
Ornegin, Terbiyumun ana ‘Fs — °D4 ve 'F4 — °D4 emisyon pikleri, Europiyumun

herhangi bir emisyon piki ile ¢akismaz. Bu nedenle birden fazla lantanit prob, es
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zamanl olarak birka¢ analiti izlemek icin ayni anda kullamlabilir. Ornegin bir
Europiyum kompleksi (herhangi bir kirmizi emisyonun izlenmesi) bir Terbiyum
kompleksi ile birlikte kullanilabilir (490 nm veya 545 nm emisyonunun izlenmesi).
Europiyum ve Terbiyumun uzun liiminesans 6miirleri milisaniye araligindadir. Bu ¢ok
uzun liiminesans omiirleri, bir hiicre gibi kompleks bir biyolojik ortamda bir analitin
zamana bagli olarak tespiti i¢in idealdir. Tespit penceresi ve uyarma sinyali arasinda
bir gecikme ayarlanir (Sekil 1.25.b). Antenin rolii, UV-goriiniir radyasyondan gelen
enerjiyi absorbe ederek bunu lantanit iyonuna aktarir (Sekil 1.25.d). Ilk olarak anten
temel halden tekli uyarilmig hale uyarilir. Bu antenden lantanitin uyarilmig haline
molekiiller aras1 enerji transferi (ET) ve antenin triplet haline sistemler arasi gegisi
(ISC) ile takip eder (Sekil 1.25.e). Daha sonra Tb i¢in 545 nm ve Eu i¢in ise 611 ile
618 nm goriiniir aralikta 151k yayar (Jablonski diyagramindan da goriildiigi gibi (Sekil
1.25.e)). Uyarilmis lantanit liiminesansinin kuantum verimi dort parametreye baglidir.

Bunlar;

e Antenin triplet uyarilmis haline doldurulur.

e Antenin triplet uyarilmis halinin enerjisi lantanit iyonun °D uyarilmis
haline baglidir. Molekiiller arasi enerji transferinin gerceklesmesi igin,
antenin triplet uyarilmig hali, lantanidin uyarilmis 5D durumundan daha
yiiksek bir enerji seviyesinde olmalidir. Eger antenin triplet hali enerjide
cok yiiksek ya da cok diisiik ise antenden direkt floresan gdzlenir. Ayrica
antenin triplet hali lantanitin 5D durumuna ¢ok yakin oldugunda enerjide
lanthanidin 5D durumuna ¢ok yakin oldugunda, lantanit emisyonunda bir
azalma ile lantanitten antene geri enerji transferi (BET) meydana gelir.

e Lantanit iyonundan anteni ayiran mesafe.

e Forster enerji transferinin verimi, antenden lantanite aktarimi bir 8
bagimlilig1 izler.

e Koordine su molekiillerinin sayisi. Suyun O-H osilatdriiniin dordiincii
overtone, Eu ve Tb’nin °D hallerinden daha diisiik enerjide oldugundan
lantanitin uyarilmis halinden koordine su molekiillerine enerjii transferi,

metal lliminesansin kuantum verimini dnemli 6l¢tlide azaltabilir.

Lantanit liiminesansinin bu dort parametreye bagimliligi, emisyonu istenen bir analitle

modiile edilebilen komplekslerin tasarlanmasini miimkiin kilar. Ayrica uygun bir
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koordine edici ligand se¢imi, sensoriin hem sudaki yiiksek ¢oziiniirliige hem de yiiksek
stabiliteye sahip olmasiyla birlikte ihmal edilebilir toksisiteye sahip pratik hiicresel

problar i¢in bu iki gereksinime sahip olmasini saglayacaktir (Thibon ve Pierre, 2009).
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Sekil 1.25. Lantanit liiminesansinin prensipleri. a) bir lantanit (yesil) emisyonu ve
antenin (turuncu) absorbsiyonu arasindaki Stokes kaymasinin gosterimi.
b) Zamana bagli spektroskopi prensibi. ¢) Terbiyum ve bir Europiyum
kompleksinin karakteristik dar emisyonu. d) Bir lantanitin bir antenden
indirekt uyarilmasi. €) Anten yoluyla lantanit liminesansinin
duyarlastirilmasi sirasinda ana enerji akis yollarini gosteren basitlestirilmis
Jablonski diyagrami (Thibon ve Pierre, 2009).

1.7 Reaktif Oksijen Tiirleri (ROT)

Reaktif oksijen tiirleri (ROT) terimi, hidroksil radikali (OH), alkoksil radikali (RO)
ya da peroksil radikali (ROQO") gibi kisa omiirlii ve siiperoksit radikali (O2") gibi orta
Oomiirlii radikal tiirler i¢in kullanilir. Ayrica radikal olmayan hidrojen peroksit (H202),
organik hidroperoksitler (ROOH) ve hipoklorit (OCI") ROT olarak bilinmektedir. ROT
ve mitokondri, hem fizyolojik hem de patolojik kosullar altinda apoptozisin
baslamasinda énemli rol oynar. Ilging bir sekilde mitokondri, ROT un hem kaynagi
hem de hedefidir. ROT, hem alerjik hem de alerjik olmayan inflamasyonlarda biriken

inflamatuar hiicreler tarafindan iiretilir. ROT un hem DNA hem de proteinler tizerinde
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yikict etkileri vardir (Simon vd., 2000). Oksijenli solunum yapan canli hiicrelerde
enerji elde edilirken bu esnada ROT da agiga ¢ikmaktadir. ROT g¢esitli fizyolojik ve
patolojik etkiler gosterebilmektedir: solunum zincirinde olusan siiperoksit anyonu Oz~
membran bosluklarinda H202’ye donlismektedir, bu tiirler giiclii yiikseltgen
olmadiklar1 halde daha giiglii reaktif oksijen tiirlerinin (6rnegin hidroksil radikali
(‘OH), peroksinitrit (ONOO"), hipoklorit (OCI") vb.) onciilleridir (Giulivi vd., 1995;
Finkel, 2003; Murray vd., 2003). A¢iga ¢ikan bu reaktif oksijen tiirlerinin diizenlenip
kontrol altina alinamamas1 halinde oksidatif strese ve serbest radikallerin olusmasi
durumunda ise protein, lipit ve niikleik asitlerin zarar gérmesine neden olur. Bu durum
yasin da risk faktorii oldugu basta Alzhemier, Parkinson vb. ¢ok ciddi nérodejeneratif

hastaliklara (Lu vd., 2004; Balaban vd., 2005) hatta kansere neden olmaktadir.

1.7.1 Siiper oksit radikali (O2")

Siiper oksit radikali (O27), oksijene bir elektron ilavesi neticesinde meydana gelir
(Miller vd., 1990) ve ¢ogunlukla iiretimi hiicre mitokondrisinin iginde gergeklesir (Valko
vd., 2004). Bu radikal, elektron tasima sisteminde kompleks | ve kompleks III’te
tiretilir ve mitokondrinin i¢ membranindan kolay bir sekilde gegebilmesi i¢in anyonik
forma doniigsmesi gerekir (Muller vd., 2004). Hiicre dis1 uyarimin yoklugunda bile tim
aerobik organizmalarda metabolizma reaksiyonlar1 ile siiper oksit anyonlar1 siirekli
olarak iiretilir. Siiper oksit daha sonra kendiliginden ya da siiperoksit dismutaz ile
enzimatik olarak H2O2’ye dontstiiriiliir (Sekil 1.26) (Rhee, 1999). Eger siiperoksit
kontrolstiz birakilirsa ¢ok sayida mitokondriyal proteine zarar verebilir ve inaktive

edebilir (Rodriguez vd., 2000).

205+ 2H* SOP_ H.0, 1 0,

Sekil 1.26. Siiperoksitin dismutasyon (SOD) reaksiyonu (Valko vd., 2004).
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Sekil 1. 27. ROT {iretimi ve temizligi (Bigarella vd., 2014).

Sekil 1.27.a’da goriildiigi tizere kirmizi renk ile gosterilen reaktif oksijen tiirleri
arasinda siiperoksit (O27), hidrojen peroksit (H202) ve son derece reaktif hidroksil
radikali (OH) bulunur. Stiperoksit, I ve III komplekslerinden (Sekil 1.27.b) ya da
NADPH oksidazlar1 tarafindan NADPH’nin oksidasyonu yoluyla {iretilebilir.
Siiperoksitin hidrojen perokside indirgenmesi, siiperoksit dismutaz (SOD) tarafindan
katalize edilir. Biriken ROT seviyeleri gesitli hiicresel bilesenlere zarar verir. H2O2,
cesitli hiicresel antioksidantlar tarafindan H20 ve O2’ye kadar indirgenebilir. Elektron
transport zincirinin birincil rolii, oksidatif fosforilasyon olarak bilinen bir siirecte ATP
sentaz yoluyla ATP iiretimine yol agan proton itici kuvveti tiretmektir. Sekil 1.27.b’de
goriildiigii tizere matrikste bulunan elektronlarin kompleks 1, kompleks Il ve
kompleks 1V ten aktarilirken protonlar (H*) membranlar arasi bosluga pompalanarak
mitokondrinin i¢ membraninda proton gradyanint meydana getirir (Bigarella vd.,
2014). Mitokondri tarafindan tiiketilen O2’nin yaklasik olarak %0,1-0,2’sinin
oksijen’e erken elektron akist yoluyla ROT olusturdugu diisiiniilmektedir (Tahara vd.,
2009). Normalde oksijen, kompleks IV’te son elektron alicis1 gorevi goriir. Ancak

stiperoksit olusumuna yol agan kompleks I ve III’te anormal oksijen azalmasi meydana
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gelebilir (Bigarella vd., 2014). Mitokondriyal solunumdan elde edilen ROT’un kesin
oran1 hiicre tipine, ortama ve sonugta mitokondrinin aktivitesine bagl olarak biiyiik

oOl¢tide farklilik gosterebilir (Murphy, 2009).
1.7.2 Hidrojen peroksit (H202)

Hidrojen peroksit (H20>), reaktif oksijen tiirlerinin grubunun 6nemli bir temsilcisidir
(Schiferling vd., 2011). 1991 yilinda katalaz tarafindan 6nlenen hidrojen peroksitlerin
apoptozisi uyardigi gosterilmistir (Pierce vd., 1991). H202, normal hiicresel
metabolizmanin bir sonucu olarak tiim aerobik organizmalarda iiretilir. H.O», Fenton
reaksiyonu yoluyla hidroksil radikallerine kolaylikla doniistiiriildiigiinden, bir¢ok
hiicresel bilesene zarar veren bir sitotoksik ajan olarak kabul edilir. Onemli ikinci
haberciler olarak dikkat cekmistir (Rhee, 1999). Ornegin H.O,, adipositlerdeki lipit
sentezi ve glikoz tizerindeki insiilinin uyarici etkilerini taklit ettigi belirlenmistir (May
ve De Haen, 1979). H2O,, zayif reaktif bir oksitleyici ajandir. O27’nin aksine, H20-
hiicre membranlarini kolay bir sekilde gecer. H202, eslesmemis elektronlar icermez.
Bu nedenle bir radikal degildir (Bayr, 2005). Ayrica asir1 H20», arterioskleroz, kanser,
inme, diyabet ve diger birgok ciddi hastalikta rol oynar (Xi vd., 2015).

1.7.3 Hidroksil radikali (OH)

Hidroksil radikali (OH) nanosaniye 6miir ile reaktif oksijen tiirleri ailesinin en reaktif
tiyesidir (Peterson vd., 2013; Zhuang vd., 2014). Hidroksil radikalinin son derece kisa
yar1 0mri, dogrudan hidroksil radikal konsantrasyonlarinin saptanmasini ve miktarini
belirlemeyi engeller (Pryor, 1986). Bunun yerine belirleme, bir hedef molekiil ile
hidroksil radikalinin reaksiyonunu gerektirir (Cohn vd., 2010). Hidrojen peroksit
(H20,), demir (Fe?") ve bakir (Cu®) veya diger gegis metalleri (Al, Zn) varliginda
indirgenerek hidroksil radikali olusturarak fenton reaksiyonunu olusturur. Daha sonra
‘OH, H20: ile reaksiyona girer ve siiperoksit (O2") olusur. Ardindan siiperoksit (O2)
tekrar hidrojen peroksit ile reaksiyona girerek hidroksil radikal (OH) ve hidroksil
anyon ("OH) olusur. Tepkimenin bu kismi “Haber-Weiss Reaksiyonu™ olarak bilinir
(Sekil 1.28) (Kanti Das vd., 2014).
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FeZ* + H,0, » Fe3* 1 OH + OH (Fenton reaksiyonu)
‘OH + H202—> 02'_+ H++H2O

0.7+ H.,0, Fe'ICu* o .- , Wi ,
27+ HOp = 2= m 0, +0OH +'OH (Haber-Weiss reaksiyonu)

Sekil 1.28. Fenton ve Haber-Weiss reaksiyonu (Kanti Das vd., 2014).

‘OH karbonhidratlar, proteinler ve niikleik asitler dahil olmak iizere neredeyse tim
biyomolekiilleri oksitleyebilir (You ve Nam, 2014). Hidroksil radikalinin bir¢ok toksin
ve c¢esitli insan hastaliklarinin etkisinde merkezi bir rol oynadig1 disiiniilmektedir
(Fang vd., 2009). ‘OH’nin derisimi normal olarak diizenlenmis seviyelerin tizerinde
ise ortaya c¢ikan oksidatif stres, iltihaplanma, reperfiizyon hasari, kanser ve yaslanma
gibi ¢esitli patolojik durumlar ortaya ¢ikar (Peterson vd., 2013). Fazla -OH,
organizmada oksidatif hasara ve hatta hiicre apoptozuna neden olma egilimindedir
(You ve Nam, 2014). Reaktif oksijen tiirlerinin tiretimi, mitokondriyal disfonksiyonun
baslica nedenlerinden biridir. Sekil 1.29°da gosterildigi gibi Alzheimer hastaliginin

patogenezinde Fenton reaksiyonu ile birlikte nemli rol oynar (Kanti Das vd., 2014).
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Sekil 1.29. ROT un sematik gosterimi (Kanti Das vd., 2014).

Hiicresel zarlarda, ‘-OH hiicresel membranin doymamis yag asidine saldirir ve bunu
takiben doku yikimi gergeklesir. Ayrica -OH, protein peptit zincirlerine saldirir ve bu
da organik maddelerin ayrismasina neden olur (Kawamoto ve Tsujimoto, 2004).
Hidroksil radikali, niikleik asit hasarinda kritik bir rol oynar (Kanti Das vd., 2014).

Hidroksil radikali, ya hidrojen ayirma ya da ekleme reaksiyonu ile DNA ile reaksiyona
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girebilir. Hidroksil radikali hidrojen ayrilmasinda reaksiyona girdiginde, DNA
ipliginin bozulmasma yol acar ve katildiginda ise deoksiguanosin 8-hidroksi
deoksiguanozin (8-OHdAG) dondstiiriilir (Sekil 1.30) (Kanti Das vd., 2014).

0] )
N N
"‘OH HN
A L= I )-on
NS
H,N” °N” N
R R
deoksiguanozin 8-Hidroksi-deoksi-guanozin
(8-OHdG)

Sekil 1.30. ‘OH + DNA — DNA iplikgigi kirilir (hidrojen ayrilmasi) (Kanti Das vd.,
2014).

Sekil 1.31°de hemoliz ve serbest hemoglobinin damar hasarina aracilik edebilecegi

mekanizmalar goriilmektedir.

Endotel disfonksiyonu
Trombosit aktivasyonu

\/‘ -

0k5|dasyon Hem kaybi
dluksuenasyon
K|rm|1| real nu

kan hiicresi b

aktif dogustan gelen

@ > bagisiklik yanitlari

Endotel disfonksiyonu

el
Trombosit aktivasyonu OH o
Transferrin

Haptoglobln .
CD163 Hemopeksin,

Hemoksigenaz-1

Sekil 1.31. Hemoliz ve serbest hemoglobinin damar hasarina aracilik edebilecegi
mekanizmalar (Gladwin ve Ofori-Acquah, 2014).

Fe(Il) tizerinden oksijeni tersinir olarak baglayabilen hemoglobin (Hb) ROT
varhiginda methemoglobine (metHb) dondsiir (Van Dyke ve Saltman, 1996). Hidrojen
peroksitin Fe(ll)-heme ile etkilesimi ile Hb’nin dogrudan hidroksil radikalleri iretme
kabiliyeti biiyiik ilgi géren bir alan olmustur. Sadrzadeh vd., Hidroksil radikallerinin,
H202nin Fe(ll)-hem ile dogrudan reaksiyonu sonucu olustugunu one siirmislerdir
(Sadrzadeh vd., 1984). Hem’in yikiminin Fe(ll) ile H2O2’nin tepkimesi tizerinden
gerceklestigi one siiriilmektedir (Gutteridge, 1986; Puppo ve Halliwell, 1988).
Oksihemoglobin, peroksitler tarafindan hizli bir sekilde oksitlenir ve methemoglobin,
demir iyonlarinin belirgin salimmiyla pargalanir. Fazla miktarda H20., demir

iyonlari1 serbest birakir ve hem’den aynstirir. Bunlar daha sonra Fenton tipi
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reaksiyonlarda ‘-OH olusturmak i¢in H>O> ile reaksiyona girer. Hb’nin reaktif tiirler
olusturmak i¢in diisiik konsantrasyonlarda H20: ile reaksiyona girdigi gosterilmistir.
Olusan ROT deoksiribozu bozar fakat fenilalanini hidroksillemez (Puppo ve Halliwell,
1988). ‘OH, hidroksillenmis triinler elde etmek i¢in aromatik molekiillerin benzen
halkalarina saldirabilir ve cesitli biyolojik proseslere katildigi bilinmektedir.
(Setsukinai vd., 2003). Ornegin, HeLa, MW451 ve HL-60 hiicreleri, ‘OH tarafindan
apoptoza maruz kalir (Ren vd., 2001). Hiicre zar1 Ca?* kanallarmin redoks degisimine

aracilik eder (Az-ma vd., 1999).
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2. KAYNAK OZETLERI
2.1 Lantanit Metal Kompleksleri ile Yapilan Cahsmalar

Page vd., hidroksil radikalinin (OH) se¢ici, zamana bagl tespiti i¢in kullanilabilir
Th(I11) kompleksini 2a rapor etmislerdir (Page vd., 2010). Bu belirteg 2a, ¢ok hassastir
ve 1 saat boyunca 0.75 fM (femtomolar) ‘OH ile reaksiyona sokuldugunda zamana
bagh liiminesansta 11 kat artis sergilemistir. Belirteg 2a, siiperoksit radikali (O27),
hidrojen peroksit (H202), NO, singlet oksijen (*0,), 'BuO- ve hipoklorit (CIO") dahil
olmak {tizere diger ROT larla kiyaslandiginda hidroksil radikali i¢in daha yiiksek bir
secicilik gosterdigi goriilmiistir (Page vd., 2010). Peterson vd., baska bir ¢alismada
(Peterson vd., 2013) ise bir hidroksil radikal reaktifi preanten olan trimesat ve Th**
kompleksinden olusan yeni bir sistem gelistirmislerdir. 5D* durumundaki Th*"’dan
fotoliiminesansta bir artisa neden olmustur. Ciinkii hidroksile trimesat, uyarilmis

haldeki enerjisini Th®" merkezine etkili bir sekilde aktarmustir.

%0
Ul
" NCE -0
<R SN~
o)\/ v —\ O-——r———\'\/'TB\é“\JMO
0 )\jN/ "NH
') ') o __/
Q 2b
‘0
o
o)
2a

Sekil 2.1. Aromatik hidroksilasyona dayali hidroksil radikalinin fotoliiminesans
tespiti. Bir Th®" kompleks bazli hidroksil radikal belirteci (2a ve 2b).

Cui vd., Th* bazl1 3 ile hidroksil radikalinin secici ve hassas bir sekilde tayini iizerinde
durmuslardir (Cui vd., 2011). Belirteg¢ 3, canli hiicrelerde hidroksil radikalinin

liiminesans goriintiilenmesi ve in vivo tespiti i¢in kullanilabilecegi belirtilmistir.
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Sekil 2.2. Tb®" bazli liminesans hidroksil radikal belirteci (3).

Eud* ve Tb% bazli belirtegler 5 (Song vd., 2005; Song vd., 2006; Tan vd., 2006) ile
10,’nin tayin ve tespiti {izerinde durulmustur. 1O, varliginda antrasen endoperoksitler

olusur ve 1s1ma siddeti artar.

102

Ln=Eu3*, Tb3*
X=H veya CHj3

Sekil 2.3. Belirteglerin 5 1O ile tepkimeleri

Ye vd., sulu ¢dzeltilerdeki hidrojen peroksitin (H202) tayin ve tespiti igin Th3* esaslh
bir belirteg tasarlamis ve sentezlemislerdir (Ye vd., 2011). Bu belirteg 7, peroksidaz

varliginda H20; ile tepkimeye girer ve boylece Th®* liiminesans1 gozlenir.
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Sekil 2.4. Hidrojen peroksit belirteci (7).

Xiao vd., iki yeni lantanit kompleksi 9 (Ln: Eu®** ve Tb®") ile sulu ortamda hipoklordz
asitin (HOCI) tespitine olanak veren belirtegleri tasarlayip sentezlemislerdir (Xiao vd.,

2012). Bu iki belirteg, hiicre goriintiileme uygulamalarinda da kullanilmustir.

Ln=Tb3* Eu?*

Sekil 2.5. Tb®" ve Eu®* kompleks bazli hipoklordz asit (HOCI) belirtegleri (9).

Lippert vd., canli sistemlerde hidrojen peroksit (H20>) tespiti i¢in kullanilabilecek 11
ve 13 belirteglerini gelistirmislerdir (Lippert vd., 2010).
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Sekil 2.6. Suda ve yasayan hiicrelerde Tb®" kompleks bazli hidrojen peroksit belirteci
(11 ve 13).

Xiao vd., hidroksil radikali (‘OH) ve hipokloritin (CIO") tayin ve tespitinde
kullanilabilen bir belirteg 15 gelistirmislerdir (Xiao vd., 2012).

CH,OH

Ln=Eu3* ve Tb3*

Sekil 2.7. CIO™ ve -OH belirtecleri (15).
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Wang vd., tek duvarli karbon nanotiipiin kovalent bir sekilde modifiye edilmis Eu3*
kompleksinin, hipokloritin (ClO") tespitinde kullanilabilecegini rapor etmislerdir
(Wang vd., 2012).

Sekil 2.8. Tek duvarli karbon nanotiip Eu®* kompleksi (17).

Bilmez vd., SNS-Eu** (18) polimerinin Eu** emisyon spektrumunda cesitli anyonlar
varhiginda sadece Fanyonun Eu* yaymma spektrumunun emisyon siddetini arttirmasi

suretiyle belirgin bir sekilde etkiledigini gostermislerdir (Bilmez vd., 2018).

Sekil 2.9. SNS-Eu®* (18) F belirteci.
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2.2 Grafen ve Tiirevleri ile Yapilan Calismalar

Yang vd., hidroksil radikali (OH) ve glutatyon (GSH) tespiti i¢in yiiksek segicilik ve
duyarlilik gésteren yeni bir tersinir floresan malzeme olan selenyum (Se) katkili grafen
kuantum noktalarini (Se-GQD’ler) rapor etmislerdir (Yang vd., 2015). GQD tabanl
floresan malzeme, hem sulu ¢ozeltilerde hem de canli Hela hiicrelerinde test

edildiginde yanit vermistir.

Sekil 2.10. Se-GQD (19) ile tayin.

Hai vd., GQD iizerine tereftalik asitin ©-n konjugasyonu ile yeni bir floresan belirteci
tasarlamislardir (Hai vd., 2018). Hazirlanan bu belirteg (TPA@GQDSs) 21; hidroksil

radikalleriyle tepkimeye girerek floresans sinyalinde artis gostermektedir.
coo coo
—
coor ) coo

"OH

Hidroksilasyon

Off
21 22

Sekil 2.11. TPA@GQDs (21).
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Dutta vd., antibakteriyel aktivite gdsteren goriiniir 151k ile uyarilmig indirgenmis grafen
oksit ile ROT {iretimini gostermisler ve grafen oksit ile karsilastirmiglardir (Dutta vd.,
2015). rGO’nun Enterobacter sp.’yi kolayca 6ldiiren singlet oksijen-siiperoksit radikal

anyonu gibi ROT larin1 goriiniir 151k altinda trettigini gostermislerdir.

6o _ "V o o

302 rGO 102
'0,+rGO" 5 O, + rGO*
NBT +O,” +H,O — 5 Diformazan + "OH + O,

rGO* nOH__ 5 GO

Sekil 2.12. rGO ROT iiretimi.

Grafen oksit Th®" kompleksinin 23 sulu ¢dzeltide hipokloritin (CIO") hizli ve secici
olarak tayini i¢in kullanilabilecegi rapor edilmistir (Pang vd., 2013).

Sekil 2.13. GO-Tb** (23) hipoklorit belirteci.

Sun vd., diisiik diizeyde hidrojen peroksit iceren grafen kuantum noktalar: elde
edebilmislerdir (Sun vd., 2014). Grafen kuantum noktalarinin peroksidaz benzeri
aktivite gosterdigi ve hidrojen peroksitin hidroksil radikaline doniistimiinii
katalizledigi bulunmustur. Hidroksil radikali daha yiiksek bir antibakteriyel aktiviteye
sahip oldugundan hidrojen peroksidin antibakteriyel performansi arttirmistir, zira yara

dezenfeksiyonunda yiiksek miktarda hidrojen peroksit toksik etki gosterebilmektedir.
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Tim in vitro deneyler, hidrojen peroksitin antibakteriyel aktivitesinin tasarlanan
sistemle biiylik oranda arttigini, hem Gram-negatif (E. coli) hem de Gram-pozitif (S.
aureus) bakterilere kars1 genis spektrumlu antibakteriyel aktiviteye sahip oldugunu
gostermektedir. Tasarlanan sistemin yara dezenfeksiyonunda antibakteriyel etkinligini
degerlendirmek i¢in kuantum nokta-bant-yardimcilart hazirlanmig ve in vivo olarak
diisiik dozda hidrojen peroksit yardimi ile miikemmel antibakteriyel 6zellik gosterdigi
goriilmiistir. Bu bulgular grafen kuantum nokta-bant-yardimcilarinin  yara

dezenfeksiyonu i¢in potansiyel kullaniminin oldugunu gostermektedir.

Yiiksek Hz02
e K seviyesi L :
'I o i ‘%ﬁ 4 At
HO Diistik H?Ozfe\:xyem OH' &
|
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Sekil 2.14. Grafen kuantum noktalarina dayali tasarlanan sistemin diisiik seviyede
hidrojen peroksitle antibakteriyel etkisi.

Th** iceren ve dietilen triamin penta asetik asit (DTPA) ile dekore edilmis indirgenmis
grafen oksit 24 ile dopaminin tespit edilmesi saglanmistir (Zhou ve Wang, 2014).

Malzemenin fosforesans siddetinin dopamin varliginda 25 kat arttigi gézlemlenmistir.

Sekil 2.15. IGO-DTPA-Th (24).
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3. MATERYAL VE YONTEM
3.1 Materyal

Biitiin kimyasal malzeme ve ¢oziiciiler Aldrich ve Merck firmalarindan temin

edilmistir ve genellikle ¢o6ziiciiler literatiirde bilinen yontemlerle saflastirilmigtir

(Furniss, 1989).

Ince Tabaka Kromatografisi (ITK), Merck 0,2 mm silika jel 60 F254 Analitik
Aliminyum Plakalar iizerinde gergeklestirilmistir. FTIR spektrumlar1 ID5 ATR
aparathi Thermoscientific Nicolet IS5, sogurma spektrumlar1 Varian Cary 50 model
UV-Vis ve emisyon (yaymma) Ol¢iimleri ise Varian Cary Eclipse Fluorescence
spektrofotometre cihazlariyla kaydedilmistir. 'H NMR (400 veya 300 MHz) ve *C
NMR (100 veya 75 MHz) spektrumlari Bruker marka FT-NMR cihazlarn ile
kaydedildi. Numuneler SEM analizleri FEI marka Quanta FEG 250 model cihaz ile
TEM analizleri ise Jeol 2100F HRTEM, Yiiksek Coziiniirliikli Transmisyon Elektron
Mikroskop, Orius SC1000 Model 832 11 Megapixel CCD Camera ile kaydedilmistir.
Zeta Potensiyel analizleri Malvern marka Zetasizer Nano ZSP model cihaziyla

kaydedilmistir

3.2 1,4,7-tris(tert-biitoksikarboksimetil)-1,4,7,10-tetraazasiklododekan (28)

Sentezi

0 t
0 OBu

0
NH HN BrykotBu N N

27 O'Bu
> tBuO
NH HN CH3CN, NaHCOs, )\/N HN" 5,
f— N,, 0 °C - 25 °C o ~—

26 28

Sekil 3.1. Bilesik 28 sentezi.

100 mL’lik tek boyunlu balona sirasiyla 26 (TASD) (0,5 g, 2,91 mmol), asetonitril (30
mL) ve sodyum bikarbonat (1,22 g, 14,52 mmol) alindi, ortamdan azot gazi1 gegirildi
ve karigtirildi. Karisim 0 °C’ye sogutuldu ve tertbiitilbromo asetat (27) (1,42 mL, 9,68

mmol) ortama damla damla ilave edildi. ilave bittikten sonra karisim 0 °C’de 30 dk ve
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oda sicakliginda 24 saat daha karistirildi. Reaksiyon karisimi siiziildi, ¢oziicii
uzaklagtirildi ve kati kisim kristallendirildi. Beyaz kati: 670 mg, verim % 39; en 208-
210 °C (lit. 208-210 °C, (Mizukami vd., 2008)); *H NMR (400 MHz, CDCls) &/ppm:
3,38 (t, 4H), 3,30 (t, 2H), 3,11 (s, 4H), 2,94-2,89 (¢, 12H), 1.47 (s, 27H); *C NMR
(100 MHz, CDCl3) &/ppm: 170,49; 169,59; 81,82; 81,66; 58,17; 51,28; 51,13; 49,12;
48,64; 47,51; 28,21; 28,17; FTIR (cm™): 2950, 2916, 2868, 2851, 2736, 1717, 1368,
1146.

3.3 1,4,7-tris(tert-biitoksikarbonilmetil)-10-(prop-2-inil)-1,4,7,10-

tetraazasiklododekan (29) Sentezi

O'Bu © O'Bu
O O
N N/\( AN N N
[ ] O'Bu Br [ ] O'Bu
BuO > BuO
)\/N HN HB K2C03y CH3CN, )\/N N
o ___/ r Ar, 25 0C o __/
29 /

28

Sekil 3.2. Bilesik 29 sentezi.

Ester 28 (100 mg, 0,2 mmol) asetonitril (4 mL) icerisinde ¢6ziildii ve 20 dk boyunca
argon (Ar) altinda karistirildi. K2CO3s (60 mg, 0,43 mmol ) eklendi ve asetonitril (2
mL) igerisinde ¢oziilen proparjil bromiir (27 pL) reaksiyon ortamina siringa ile damla
damla ilave edildi. Gece boyunca Ar gazi altinda karismaya birakildi. Reaksiyon
karigimu stiziildii ve ¢6ziicii ortamdan uzaklastirildi. Kalan kistm CH2Cl2 (100 mL) ile
¢oziildiikten sonra sirasiyla su (20 mL) ve tuzlu su (20 mL) ile yikanarak MgSOs ile
kurutuldu. Ardindan siiziilerek ¢oziiciisii uzaklastirild; sar1 viskoz, % 86 verim; *H
NMR (CDCls, 400 MHz) 6/ppm: 3,25 (s, 2H), 3,11- 3,01 (m, 6H), 2,92-2,77 (m, 12H),
2,42 (m, 4H), 2,08 (s, 1H), 1,42-1,37 (m, 27H); *3C NMR (CDCls, 100 MHz) &/ppm:
1735, 173,0, 82,7, 82,4, 79,1, 72,7, 56,7, 55,8, 51,5, 50,9, 49,9, 49,3 (-NCH>-), 42,9,
28,0; FTIR (cm™): 3636, 3297, 3179, 2975, 2830, 1721, 1454, 1367, 1225, 1156, 1103.
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3.4 1,4,7-tris(karboksimetil)-10-(prop-2-inil)- 1,4,7,10-tetraazasiklododekan (30)
Sentezi

0
O

Totsu OH
o
/N /\( TFA N/_\ /\(

N N . N
[ ] O'Bu [ OH
‘BuO — ™ HO
N

P R,

Sekil 3.3. Bilesik 30 sentezi.

Alkin 29 (182 mg, 0,33 mmol) CH2Cl> (1,5 mL) ¢6ziildii ve tamamen ¢6ziinme
gerceklesince TFA (1,5 mL) damla damla eklendi. Karisim 24 saat boyunca oda
sicakliginda karistirildi.  Reaksiyon sonlaninca ¢oziicii doner buharlastiricida
uzaklagtirildi. Kalan viskoz madde minimum miktarda metanolde ¢oziildii ve yavas
yavas dietil eter eklenerek beyaz renkli kati madde ¢oktiiriildii. Kat1 kisim siiziilerek
vakum etiiviinde kurutuldu; beyaz yapiskan kati, %26 verim. *H NMR (D20, 300
MHz) §/ppm: 3,82-3,77 (m, 6H), 3,60 (bs, 2H), 3,26-3,15 (m, 18H); *C NMR (D0,
75 MHz) é/ppm: 174,3,171,9, 77,6, 72,6, 56,8, 54,4, 53,2, 53,1, 52,8, 51,7, 49,7, 48,8,
45,4, 43,6, 36,9, 31,3; FTIR (cm™): 3221, 2986, 2860, 2131, 1734, 1572, 1404, 1080;
LC MS/MS (m/z): hesaplanan M*: 384,20, 6lgiilen [M+H]*: 385,50.

3.5 Th3 Kompleksinin (31) Sentezi

0
O\—OH TQ
. 0
S~ /N~
N NS &y TbCls H0 (N\“ NS S
HO [ ] > o

O//\\/N\_/N] pH 6.7, 25 °C o//\\/NUN]
it 0
30

Sekil 3.4. Bilesik 31 sentezi.

30 (210 mg, 0,55 mmol) saf suile ¢oziildi ve lizerine ThClz minimum miktarda saf su
ile ¢oziilerek ilave edildi. Ortamda Tb(l1l) metali kalmayana kadar reaksiyon devam

ettirildi. Coziicli doner buharlastiricida uzaklastirildiktan sonra kalan kistm minimum

48



miktarda metanolde ¢oziildii ve eter ile ¢oktiiriildii, beyaz kat1 {iriin vakum altinda
kurutuldu. Beyaz kat1, e.n. 271-273 °C, Verim %70, LC MS/MS (m/z) hesaplanan M*:
540,10 6lgiilen [M+Na]*: 563,16, [M+H]": 541,19. FTIR (cm™): 3402.91, 2870, 1684,
1604, 1387, 1244, 1202, 1175, 1127, 1082, 937, 834, 800, 7109.

3.6 11-azidoundekan-1-ol (33) Sentezi

NaN; KI
e M R g g T —— |_|o/\/\/\/\/\/\N3
(o]
22 DMF, 98 °C, Ar 23

Sekil 3.5. Bilesik 33 sentezi.

10 mL’lik tek boyunlu yuvarlak dipli bir balona 32 (11-Bromo-1-undekanol) (251 mg,
1 mmol), sodyum azid (98 mg, 1,5 mmol) ve potasyum iyodiir (16,6 mg, 0,1 mmol)
alind1. Kat1 maddeler kuru DMF (2 mL) icerisinde ¢oziildii ve ITK (%3 MeOH/DCM)
ile takip edilen karisimda 32 bitene kadar inert atmosfer altinda refluks edildi. Karisim
oda sicakligina sogutuldu ve ¢6ziicli doner buharlastiricida uzaklastirildi. Kalan kisim
DCM (100 mL) ile ¢oziilerek ayirma hunisine alindi ve saf su (3x100 mL) ile yikandi.
Organik faz MgSOs tizerinden kurutuldu, siiziildii ve ¢6ziicti doner buharlastiricida
uzaklastirildi (sar1 viskoz, 150 mg, verim %70). *H NMR (300 MHz, CDCls) &/ppm:
3,64 (t, J=6,6 Hz, 'H), 3,37 — 3,09 (m, 'H), 1,78 — 1,39 (m, 'H); 3C NMR (75 MHz,
CDCls) &/ppm: 77,45 (s), 77,02 (s), 76,60 (s), 63,05 (s), 51,48 (s), 32,78 (s), 29,45 (t,
J=5,5Hz), 29,12 (s), 28,82 (s), 26,70 (S), 25,72 (S).

3.7 Click Tepkimesi i¢cin Recete

U 0
i 0
VARRN /0
rN\ /\g M (N\‘: ,Ni\g
BT I eI
CUSO4 5H20 Cu
10 — THF:H,0,25°C,Ar O —
I NN
N-N
31
[9)]
HO

Sekil 3.6. Bilesik 34 sentezi.
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10 mL’lik yuvarlak dipli balona, 33 (124,6 mg, 0,585 mmol) ve 31 (0,555 mmol)
alinarak THF:HO (1:1, v/v, 5 mL) icerisinde ¢oziildii. Manyetik karistirictya alinan
karisimdan 15 dakika boyunca Ar gazi gegirildi. Daha sonra CuSO4.5H20 (15 mg,
0,060 mmol) ve Cu tozu (40 mg, 0,629 mmol) eklendi. ITK (%3 Metanol/DCM) ile
takip edilen tepkime 34 bitene kadar oda sicakliginda Ar gazi altinda karigtirild.
Coziicii doner buharlastiricida uzaklastirildi ve kalan kat1 kisim sonraki basamakta
kullanildi. Verim %75, LC MS/MS (m/z) hesaplanan M*: 753,29 olgiilen [M+H]™:
754,04, [M+Na]*: 776,04.

3.8 Grafen Oksit (37) Sentezi

1. H,SO, 98%, NaNO3
KMnO4 ,0 °C

2. H,0, H,0, 30%

Grafit Oksit!

36

35

Ultrasonik
banyo

Grafen Oksit
37

Sekil 3.7. Bilesik 37 sentezi.

250 mL’lik behere 35 grafit (5 gr), %98’lik H2SO4 (115 mL) ve 2,5 gr sodyum nitrat
(NaNOs3) alinarak manyetik karistirict iizerinde buz banyosunda karistirilmaya
birakildi. 30 dk buz banyosunda karismasi saglandi. Ardindan 15 gr potasyum
permanganat (KMnQg) spatiil ile yavas bir sekilde ilave edilerek 35 °C’de 3 saat
boyunca karismasi saglandi (Sun ve Fugetsu, 2013; Song vd., 2014). Ardindan 500
mL saf su damla damla ilave edilerek 1 saat karigmasi saglandi. Karisima %30 hidrojen
peroksit (H202) (10 mL) ¢ozeltisi damla damla behere ilave edilerek gece boyunca
karismasi saglandi. Karisim %10°luk HCI ile 4000 rpm’de 10 dk boyunca ii¢ kez
santrifiij edilerek yikandi. Ardindan karisimin pH’1 7 olana kadar ultra saf su ile
yikanarak 5000 rpm’de 10 dk boyunca santrifiij edildi. Boylece yapidaki safsizliklar

ve Mn*" uzaklastirilds. Filtrat, etiivde 50 °C’de 24 saat siiresince kurutulmaya birakild.
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Kuruduktan sonra toz halinde 6 g grafit oksit elde edildi. Ardindan 250 mL’lik tek
boyunlu yuvarlak dipli balona 36 grafit oksit' (100 mg) alinarak {izerine 100 mL saf
su ilave edilerek ultrasonik banyo yardimiyla yaklasik 2 saat ¢6zerek grafen oksit 37
¢ozeltisi hazirlandi (Chen vd., 2013).

3.9 indirgenmis Grafen Oksit (38) Sentezi

Sekil 3.8. Bilesik 38 sentezi.

100 mL’lik iki boyunlu yuvarlak dipli balona 37 grafen oksit (100 mg) alinarak tizerine
100 mL saf su ilave edilerek ultrasonik banyo yardimiyla yaklasik 2 saat ¢ozerek
grafen oksit ¢ozeltisi hazirlandi. Karistma 3 mL hidrazin hidrat damla damla ilave
edilerek 24 saat yag banyosunda 115 °C’de refluks edildi. Refluks sonrasinda karigim
oda sicakligina sogutularak porselen buhner hunisi kullanilarak tromp ile siiziildii ve
3x100 mL’lik saf suyla ve 2x20 mL’lik CH3OH ile madde yikandi. Filtrat 38, petri

kabina alinarak oda sicakliginda kurumaya birakild.

3.10 Tb@rGO 1 Sentezi

85 °C, Ar, 48h

Sekil 3.9. Hedef bilesik 1 sentezi.

! Grafit oksitin tek tabaka gdsterimi.
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10 mL’lik tek boyunlu yuvarlak dipli balona rGO 38 (30 mg) alindi ve kuru DMF (0,5
mL) eklenerek inert atmosfer altinda manyetik olarak karistirildi. SOCl2 (5 mL) bir
siringa yardimi ile siispansiyona damla damla eklendi ve karisim 24 saat boyunca
refluks edildi. Oda sicakligina sogutulan karisimdaki fazla SOCI; doner
buharlastiricida uzaklastirildi. Kalan kisima kuru EtzN (0,5 mL) ve kuru DMF (0,5 mL)
damla damla ilave edildi. Ardindan kuru DMF (0,5 mL) ile ¢oziilen 34 (0,04 mmol)
bir siringa yardimiyla balona damla damla ilave edildi. Karisim inert atmosfer altinda
85 °C’ye 1sitild1. 48 saat sonra karisim oda sicakligina getirilerek doygun NaHCO3
¢ozeltisi ile muamele edildi (Pang vd., 2013; Guo vd., 2015). Sulu fazlar 25 °C’de 5
dakika boyunca 12000 rpm’de santrifiij edilerek slipernatant kisim ayrildi. Pellet kisim
sirastyla 3 kez saf su ve 2 kez metanol ile vortekslenerek 25 °C’de 5 dakika boyunca
12000 rpm’de santrifiij edildi. Kati kistm kurumaya birakildi; siyah kati toz halde
tirtinler 1 elde edildi.
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4. ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

Lantanit metali igeren grafen tabanli yeni bir nano malzemenin 1 tasarimi ve
gelistirilmesi planlanmistir. Elde edilecek indirgenmis grafen oksit (rGO) grafen tiirevi
olan nano malzemenin biyolojik olarak onem arz eden bazi iyonlarin tayin ve
tespitinde nano algilayici olarak kullanilip kullanilamayacag: test edilcektir. Zira gerek
grafen tiirevi malzemeler ve gerekse lantanit metali i¢eren yapilarla ilgili calismalar
son donemlerde ayr1 ayr1 biiyiik ilgi gormektedir. Ancak lantanit metali igeren grafen
tabanli nano malzemelerin gelistirilmesine iligkin ¢aligmalar literatiirde oldukea kisith
diizeydedir. Hedeflenen malzemenin 1 reaktif oksijen tiirlerine (ROT) karst duyarh
olmasi beklenmektedir. Zira oksijenli solunum yapan canli hiicrelerde enerji elde
edilirken bu esnada reaktif oksijen tiirleri de agiga ¢ikmaktadir. ROT c¢esitli fizyolojik
ve patolojik etkiler gosterebilmektedir: solunum zincirinde olusan siiperoksit radikali
O2” membran bosluklarinda H»>02’ye doniismektedir, bu tiirler glicli ylikseltgen
olmadiklar1 halde daha giiglii reaktif oksijen tiirlerinin (6rnegin hidroksil radikali
(‘OH), peroksinitrit (ONOO"), hipoklorit (OCI") vb) 6nciilleridir (Giulivi vd., 1995;
Finkel, 2003; Murray vd., 2003). A¢iga ¢ikan bu reaktif oksijen tiirlerinin diizenlenip
kontrol altina alinamamasi oksidatif strese ve serbest radikallerin olusmasi durumunda
ise protein, lipit ve niikleik asitlerin zarar gérmesine neden olur. Bu durum yasin da
risk faktorii oldugu basta Alzhemier, Parkinson vb. ¢ok ciddi ndrodejeneratif
hastaliklara (Lu vd., 2004; Balaban vd., 2005) hatta kansere neden olmaktadir.
Alzhemier, Parkinson vb ciddi norodejeneratif hastaliklarin 6n teshisi i¢in reaktif
oksijen tiirlerinin etkin bir bigimde tayin ve tespitini saglayan ajanlarin gelistirilmesi
biiyiikk 6nem arz etmektedir. Bu bilgiler 15181nda 6nce hedeflenen nano malzemenin

sentezi lizerinde durulmustur.
4.1 Hedeflenen Nano Malzemenin Sentezi

Hedeflenen nano malzemenin 1 sentezi iki asamada gergeklestirilmistir. Bu amagla
once lantanit metali i¢ceren supramolekiiler yapilar 37 (Stasiuk ve Lowe, 2009) ve 31
sentezi (Ln=Th*") ve spektroskopik yontemlerle karakterizasyonu gerceklestirilmistir.
Daha sonra ise GO 37 ve rGO tiirevleri 38 uygun receteler iizerinden elde edilmistir
(Stankovich vd., 2007; Guo vd., 2015). Son asamada ise lantanit metali i¢eren

supramolekiiler yap1 34 ile grafen tiirevi 38 rasyonel bir tasarimla biitiinlestirilerek
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hedeflenen indirgenmis grafen oksit tabanli nano malzemenin Th@rGO 1 sentezi

basariyla gerceklestirilmistir.

Hedef bilesigin 1 sentezi 9 basamakli bir dizi tepkime tizerinden gergeklestirilmistir.
[Ik basamakta 26 (TASD), tert-biitilbromo asetat (27) ile literatiirde bilinen bir
yontemle (Mizukami vd., 2008) etkilestirilerek (NaHCO3, CH3CN, 0 °C) ester tuzu 28

elde edilmistir.

O t
0 OBu

0
NH HN Br\)J\OtBu AR

[ j 27 [ ] O'Bu
> t
CHACN, NaHCO,,  °US

NH HN N HN HBr
\_/ N2’ OOC_25 OC O \_/
26 28

Ester tuzunun 28 *H NMR spektrumu (Sekil 4.1) incelendiginde, metilenik protonlarin
sirastyla 3,38, 3,30, 3,11, 2,94-2,89 ppm’de, tersiyer biitil gruplarinda bulunan CHs

protonlarmin ise 1,47 ppm’de tekli sinyal verdigi not edilmistir.

T T T T r T T
8.0 75 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0
f1 (ppm)

Sekil 4.1. Ester tuzunun 28 *H NMR spektrumu (CDCls).
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Ayrica bilesigin 28 3C NMR spektrumu (Sekil 4.2) incelendiginde, karbonil grubu
karbon sinyalleri (170,49, 169,59 ppm) ile yapiya ait doymus karbon sinyalleri (81,82;
81,66; 58,17; 51,28; 51,13; 49,12; 48,64; 47,51; 28,21; 28,17) yapiyr
desteklemektedir.

22828 2 83GRnQ

T

' N N—
s

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
210 200 190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 o
f1 (ppm)

Sekil 4.2. Ester tuzunun 28 *C NMR spektrumu (CDCls).

Ikinci basamakta, Esterden 28 baslayan ve literatiirde bilinen ii¢ kademelik tepkime

serisi kullanilmistir (Stasiuk ve Lowe, 2009; Szijjarté vd., 2012).

Ester 28 bazik ortamda proparjil bromiir ile etkilestirilmis ve alkin 29 bilesigi elde

edilmistir (sar1 viskoz siv1, % 86 verim) (Vanasschen vd., 2011).

) 0]

O'Bu O'Bu
A\~ o~
N N X N N
[ ] OBy SNBr [ ] -
BuO > BuO

N HN K2CO3 CH;CN, N N
O)\/ \__s HBr Ar. 25 °C O)\/ _/
29 //

28
Alkinin 29 'H-NMR spektrumunda (Sekil 4.3) 3,25 ppm’de metilenik proton (~

CH2CCH-~) ve 2,08 ppm de asetilenik proton (~CCH~) sinyali gézlenmis olup yap1y1
destekler niteliktedir.
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Sekil 4.3. Alkinin 29 'H NMR spektrumu (CDCls).

13C NMR spektrumunda (Sekil 4.4) gozlenen 14 sinyal [173,5, 173,0, 82,7, 82,4, 79,1,
72,7, 56,7, 55,8, 51,5, 50,9, 49,9, 49,3 (-NCH2-), 42,9, 28,0] yapiy1 dogrular
niteliktedir.

T T T T . T T
85.0 84.5 84.0 83.5 83.0 82.5 82.0
f1 (ppm) U
| o
- T T T T T T T T T T T T T T T T ——
180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0
f1 (ppm)

Sekil 4.4. Alkinin 29 *C NMR spektrumu (CDCls).

Ucgiincii basamakta, alkin 29 CHCl, icerisinde trifloroasetikasit (TFA) ile hidroliz
edilerek ilgili aside 6 gevrilmistir (beyaz yapiskan kati) (Stasiuk ve Lowe, 2009).
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° OH

© O'Bu
O o)
SN NN

N N
[ ] O'Bu TFA [ OH
BuO HO

O)\/N\_/N CH,Cly, 25 °C O)\/N\—JN
29 ) 30

Asidin 30 H-NMR spektrumu ve LC MS/MS kiitle spektrumu Sekil 4.5-4.6°da
gosterilmigtir. Asidin 30 LC MS/MS (m/z) hesaplanan M*: 325,80 degeri ile yapiy

dogrular niteliktedir.

o
“/
// 1:
/ /
/
I ol
| \
| A \
MA \
= S o SSERS e
T T T
3 - ]
3 3 o
T T T T T T T T T T T T T T T T
8.0 25 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4 4.0 3.0 2.5 20 15 1.0 0.5 0.0
f1 {(ppm)

Sekil 4.5. Asitin 30 *H NMR spektrumu (D20).
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ADF-58A#151 RT: 1.39 AV: 1 NL: 2.13E6 @
T: + p ESI Q1MS [200.070-1100.000]

100+ 38550

39642 44435

Relative Abundance
1

0810 535,00 G o 711,66 74056
560.09

868.82 969.45
899.61 95203 | 98659

q 22372 35444

685.21 841.32

1053.35 1078.68

250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 200 950 1000 1050 1100
miz

Sekil 4.6. Asitin 30 LC MS/MS kiitle spektrumu.

Dordiincii basamakta, 30 ile Terbium metal tuzunun tepkimesinden 31 elde edilmistir.

N 1
[ OH TbC|3y Hzo r S __\——’O
HO QN J

» N\_/";Z pH 6.7, 25 °C =o)\/ \_JN/Z

31

Th** kompleksinin 31 LC MS/MS spektrumunda (Sekil 4.7) gdzlenen kiitle spektrumu
(m/z) beyaz kati, e.n. 271-273 °C, Verim % 70, LC MS/MS (m/z) hesaplanan M™:
542,12 olgiilen [M+Na]": 565,04, [M]*: 542,85 degerleri ile yapiyr dogrular
niteliktedir.

MB-36-1-To #168 RT: 152 AV: 1 NL: 4.58E5 i<
T: + p ESI Q1MS [170.070-1000.000]

06 565.04

608.64

60 177.00 238.92 49361
28076
60318
33828 582.40
39313 41097 542.86

3 354.23 42077
@ 103 | 19505 22870 | 247.95
32302

63298
684.27

906.14
20511 445.19 530,62 770.19

20 764.18
640.89 1
485.00 | o140 699.18 759.63 834.43
9

10 45232 668.67 72422 79097 89425 || 918.60
85290 98297

200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950 1000
miz

956.10

998.92

Sekil 4.7. Tb*" kompleksinin 31 LC MS/MS kiitle spektrumu.

Sekil 4.8°de bilesik 31’in FTIR (cm™): 3402, 2870, 1684, 1604, 1387, 1244, 1202,
1175, 1127, 1082, 937, 834, 800, 719 spekturumu verilmistir.
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Sekil 4.8. Bilesik 31’in FTIR spektrumu.

Besinci basamakta, 11-bromoundekan-1-ol (32) ile sodyum azid, potasyum iyodiir

varhiginda etkilestirilerek yer degistirme reaksiyonu neticesinde 11-azidoundekan-1-
ol (33) elde edilmistir.

NaN; Ki
I N N N N » N N N N
HO Br » HO N3

DMF, 98 °C, Ar
32 33

Bilesik 33 *H-NMR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.9) *H NMR (300 MHz, CDCls)
5 3,64 (t, J = 6,6 Hz, *H), 3,37 — 3,09 (m, H), 1,78 — 1,39 (m, H) ppm’de sinyali

gozlenmis olup yapiy1 dogrular niteliktedir.
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T T T T T T T T T T
8.0 75 70 6.5 6.0 5.5 5.0 45 3.5 30 2.5 20 15 1.0 05 0.0

4.0
f1 (ppm)

Sekil 4.9. Bilesik 33’iin *H NMR spektrumu (CDCls).

Bilesik 33 1*C NMR (75 MHz, CDCls) spektrumu (Sekil 4.10) incelendiginde, § 77,45
(s), 77,02 (s), 76,60 (s), 63,05 (s), 51,48 (s), 32,78 (s), 29,45 (t, J = 5,5 Hz), 29,12 (5s),
28,82 (s), 26,70 (s), 25,72 (s)’de karbon sinyalleri yapiy1 destekler niteliktedir.
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180

Sekil 4.10. Bilesik 33’iin *C NMR spektrumu (CDCls).

130 120 110 100 %0 8 0 & 50
1 (ppm)

Sekil 4.11°de goriildiigii iizere 33 FTIR spekturumunda 2092 cm™ N3 grubu, 3333,30

cm™ ise OH grubunun varligina isaret etmektedir.
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Sekil 4.11

. Bilesik 33’tin FTIR spektrumu.
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Altinci basamakta, 31 ile 11-azidoundekan-1-ol (33) “click” kimyasi ile birlestirilerek

34 bilesigi elde edilmistir.

U
/‘\_\ M
N\‘ /
Mo
N J

N N CuS04.5H,0, Cu N N
o 1 THF:H,0,25°C, Ar O

/ NN

HO
34

Bilesik 34 verim %75, LC MS/MS (m/z) hesaplanan M™: 753,29 olgiilen [M+H]™:
754,04, [M+Na]*: 776,04.

RT.0.00-1.21

100-

Relative Abundance
3

005 007 012

104 NL

4.89E7
mic Ms
MAB-Td

miz: 753.29 (100.0%)

072 073 075 081 087 089 095 097

021 023 027 034 036 037 043 045 050 056 059 064

T T
01 02 03 04 05 08 07 08 09 1.0 11 12

MAB-TE#116 RT: 1.04 AV: 1 NL 3.01E6 1<
T: + CESI Q1MS [50.000-1100.000]

80

70-
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&
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776.99
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777.95

73194
83386
73592 14.08 912]05

84.
e N 750,50 83024 |, | 85472 gsggo 87538 88143 89590 90399

756.10
| 78732 77‘1 o ||| 76080 73! 80209 81405
i
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Sekil 4.12. Bilesik 34’iin LC MS/MS kiitle spektrumu.

Sekil 4.13’te goriildiigii tizere 34 FTIR spekturumunda click tepkimesinin basarili bir

sekilde gergeklestigi 2092 cm™ N3 grubunun kaybolmasiyla destekler niteliktedir.
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Sekil 4.13 Bilesik 34’iin FTIR spektrumu.

Yedinci basamakta, uygun prosediirler kullanilarak grafitten grafen oksit elde

edilmistir.

L2
T
e p S i (S .
== O G g = g

= 1. H,80, 98%, NaNO
KMnO, ,0 °C

2. H,0, H,0, 30%

Grafit Oksit

36

35

Ultrasonic
bath

Grafen Oksit
37

Grafen oksit (37) FTIR spekturumunda dikkat edilecek husus; hidroksil, karboksilik
asit, epoksi ve alkoksi gruplarinin GO yapisinda mevcut olmasidir. Sekil 4.14
incelendiginde C=0 (karboksil) gerilmesi 1715 cm™; O-H (hidroksil) gerilmesi 3383
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cm; C-O (epoksi) gerilmesi 1205 cm™’; C-O (alkoksi) gerilmesi ise 1046 cm™’de
gozlemlenmistir. Boylelikle FTIR spektrumundan GO’nun olustugu anlasilmaktadir
(Karteri vd., 2014; Ryu ve Shanmugharaj, 2014; Song vd., 2014).

Cizelge 4.1. GO yapisina ait fonksiyonel gruplar.

Fonksiyonel Grup Bag Yapisi Dalga Sayilar1 cm!
Hidroksil O-H 3383
Karboksil C=0 1715
Aromatik Cc=C 1622
Epoksi C-O 1205
Alkoksi C-0 1046
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76

236148 1

74
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] N R
it gaplt O

68
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60]
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52
50—5

48]

46]
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Sekil 4.14. Bilesik 37’nin FTIR spektrumu.

Sekizinci basamakta, grafen oksit hidrazin hidrat ile indirgenerek indirgenmis grafen

oksit (rGO) elde edilmistir.
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GO 37 ve rGO 38 FTIR spektrumlar1 incelendiginde 3383 cm™®’de OH gruplarinda,
2945 cm™’de CH gruplarinda, ve 1715 cm™’de C=0 gruplarinda bir azalma sdz
konusu olup 1205 cm™’de epoksi gruplarinin ve 1046 cm™’de C-OH gruplarmin
belirgin bir sekilde azaldigi1 gortilmektedir (Ren vd., 2010).
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Sekil 4.15. Bilesik 37 ve 38’in FTIR spektrumu.

Dokuzuncu basamakta ise Terbiyum metali iceren supramolekiiler yap1 34 ile grafen
tiirevi 38 rasyonel bir tasarimla biitlinlestirilerek hedeflenen indirgenmis grafen oksit

tabanli nano malzemenin Th@rGO 1 sentezi gerceklestirilmistir.

85 °C, Ar, 48h
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Numunelerin morfolojik olarak degerlendirmesi icin SEM ve TEM o6l¢iimleri
SEM’e bagh
Karbon/Oksijen (C:O) oranlari

yapilmustir. eneji dagilim spektrumundan (EDS) elde edilen

Cizelge 4.2°de verilmistir. Elementel analiz
verilerinden hesaplanan C:O oranlar1 (Cizelge 4.2) incelendiginde N2H4’tin GO’yu
indirgedigi goriilmiistiir. Indirgenme sonrasi yapida karbon yiizdesinin arttig1 ve

oksijen yiizdesinin azalmasiyla C:O oraninin yiiksek oldugu goriilmektedir.

Cizelge 4.2. Sentezlenen GO, rGO ve Tb@rGO malzemelerin EDS analizi verilerine
gore C:O oranlari.

Malzeme Atomik C % | Atomik O % C:O
GO 80,54 18,32 4,39
rGo 88,28 11,51 7,67

Tb@rGO 80,70 19,14 4,22

Th@rGO ise C:O oraninda bir diisiis gézlenmistir. Malzemenin indirgendikten sonraki
reaksiyonlar nedeniyle yapida kusurlarin meydana geldigi bu nedenle C oraninda
rGO ve Tb@rGO

numunelerine ait SEM goriintiileri Sekil 4.16-18’de verilmistir. Modifiye Hummers

azalma gorildigi distinilmektedir (Sekil 4.21.a). GO,

metodu ile elde edilen GO’nun SEM goériintiisii Sekil 4.16°da gosterilmistir. Sekil
4.16.e incelendiginde ise yapida katmanlarin oldugu not edilmistir. Sekil 4.17°de
goriildiigli gibi rGO tabakalar1 katlanmis ve kivrilmigs haldedir. Yapidaki bu
kivrimlarin nedeni GO’nun yapisinda bulunan oksijen gruplarindan dolay1 olup bu
yapilar sonucunda meydana gelen kusurlardan kaynaklandigi goézlenmektedir
(Ramanathan vd., 2008). Ayrica GO yapisindan rGO yapisina doniistiigii Sekil 4.16
ve 4.17°de acikca goriilmekle birlikte EDS analizi bu durumu destekler niteliktedir.
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Sekil 4.16. GO morfolojik yapinin a) 5000X biiyiitme, b) 10000X biiyiitme, ¢) 20000X
biiyilitme, d) 30000X biiyiitme, ¢) 40000X biiyiitmede katman goriintiisiine
ait SEM goriintiileri.
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Sekil 4.17. rGO morfolojik yapinin a) 10000X biiyiitme, b) 20000X biiyiitme, c)
30000X biiylitme, d) 40000X biiyiitmede SEM goriintiileri.

Sekil 4.18 incelendiginde bilesik 34, burusuk rGO malzemesine baglandigi Tb@rGO

malzemenin yiizey morfolojisinden anlagiimaktadir.
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Sekil 4.18. Tbh@rGO morfolojik yapinin a) 5000X biiyiitme, b) 10000X biiyiitme, C)
20000X biiyiitme, d) 30000X biiyiitme, e) 40000X biiyiitmede SEM
gorilintiileri.
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Sekil 4.20. rGO i¢in TEM goriintiisii.
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Sekil 4.21 incelendiginde bilesik 34 indirgenmis grafen oksite basarili bir sekilde
baglandig1 goriilmektedir.

50 nm

Sekil 4.21. Tb@rGO 1 i¢in TEM goriintiileri.

Zeta potansiyeli, kolloidal dagilimlarin stabilitesinin ve hiicrelerin ig¢indeki
nanoparcaciklarin hareketliligin degerlendirilmesinde anahtar bir parametredir (Lee
vd., 2015). Genellikle nanomalzemeler, zeta potansiyeline gore sirasiyla +30 mV ve
—30 mV degerinden yeterince yiiksekse bir ¢ozeltide olduk¢a kararli olarak kabul
edilir (Konkena ve Vasudevan, 2012).

Fosfat tampon ¢ozeltisinde (PBS) GO’nun zeta potansiyeli -34,3 mV olarak
Olgiilmiistiir. GO yiizeyinde bulunan farkli fonksiyonel gruplarin azalmasi nedeniyle
rGO’nun zeta potansiyeli -42,9 mV olarak belirlenmistir (Tabish vd., 2017) (Sekil
4.22-4.23).
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Sekil 4.22. GO’nun zeta potansiyeli.
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Sekil 4.23. rGO’nun zeta potansiyeli.

PBS ortaminda Tb@rGO’nin zeta potansiyeli -33,0 mV olarak &lgtilmistiir. rGO
yiizeyine Tb(Ill) metal kompleksinin baglanmasiyla birlikte fonksiyonel gruplarinin

artmasi sonucu zeta potaniyelinde artig gostermistir (Sekil 4.24).
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Sekil 4.24. Tb@rGO’nun zeta potansiyeli.

ano Malzemenin Iyonlara Karsi Duyarlihg

Malzemenin Tb@rGO (0,016 mg/mL) farkli pH degerlerindeki kararliligi incelendi.

Ozellikle fizyoloji

k pH’a yakin pH’lar géz 6niine alindiginda pH [5-9] araliklarinda

malzemenin kararli oldugu neticesine varildi (Sekil 4.25-4.26).
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Sekil 4.25. Malzemenin Tb@rGO (0,016 mg/mL) farkli pH degerlerindeki
fosforesans spektrumunda meydana gelen degisimler (0,1 M PBS; pH 7,4;
)\,exc =275 nm).
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Sekil 4.26. Malzemenin Tb@rGO (0,016 mg/mL) farkli pH degerlerindeki

fosforesans spektrumunda meydana gelen goreceli degisimler (Aexc = 275

nm).
Hedeflenen malzemenin Tb@rGO 1, basariyla sentezinin ardindan biyolojik olarak
onem arz eden iyon ve/ya molekiillere kars1 duyarliligi arastirilmistir. Bu amacla
malzemenin 1, ¢esitli analitlere karsi duyarliligit PBS ortaminda (0,1 M ve pH 7,4)
fosforesans spektrumunda meydana gelen degisimler kaydedilerek incelenmistir. Elde
edilen veriler, malzemenin Tb@rGO fotofiziksel 6zelliklerinde; Br, F', PO, HPO4*
, HoPO4, SO4%, HSO4, BF4, %, SH7, COs%, HCOs, I, 1037, N3", OH", OAC’, CI',CN',
NOsz", NO2', sitratmonobazik, sitratribazik, Oz, CIO", *O2 ve H20; varliginda herhangi
bir degisiklik olmadigini gostermektedir. Ancak ayni kosullarda hidroksil radikali
(‘OH) ile malzemenin etkilesimi neticesinde fosforesans siddetinin belirgin bir sekilde
azaldig1 gorilmiistiir (Sekil 4.27-4.28).
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Sekil 4.27. Malzemenin Tb@rGO (0,016 mg/mL) ¢esitli analitler varliginda
fosforesans spektrumunda meydana gelen degisimler (0,1 M PBS; pH 7,4;
}\.exc =275 nm).
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Sekil 4.28. Malzemenin Tb@rGO (0,016 mg/mL) ¢esitli analitler varliginda
fosforesans spektrumunda meydana gelen degisimlerin analit tiiriine baglh
degisimi (0,1 M PBS; pH 7,4; Aexc = 275 nm).

Dahas1 fosforesans 1s1ma siddeti, ‘OH derisimine bagli olarak belirgin bir sekilde

degisim gostermekte olup arzu edilmesi durumunda miktar tayini yapilabilmesine de

olanak tanimaktadir (Sekil 4.29-4.30).
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Sekil 4.29. Malzemenin Tb@rGO (0,016 mg/mL), farkli ‘OH konsantrasyonlarinda
fosforesans spektrumunda meydana gelen degisimlerin derisime bagl
degisimi (0,1 M PBS; pH 7,4; Aexc = 275 nm).
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Sekil 4.30. Malzemenin Tb@rGO (0,016 mg/mL), farkli ‘OH konsantrasyonlarinda
fosforesans spektrumuna bagli meydana gelen goreceli degisimler (0,1 M
PBS; pH 7,4; kexc = 275 nm).

Soniimlenme sabitinin hesaplanabilmesi i¢in Stern-Volmer denklemi kullanilmistir
(Esitlik 4.1).

170 =1+ Kgy[(] (4.1)

Bu esitlikte; Io sontimleyici yokken ve I soniimleyici varken liiminesans siddetini, Ksv
Stern-Volmer soniimlenme sabitini ve [C] ise soniimleyici konsantrasyonunu ifade

eder. Esitlik 4.1’e gore ‘OH i¢in Stern-Volmer grafigine gore lineer olmayan bir artis
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gozlenmektedir (Han vd., 2014) (Sekil 4.31). Sadece ¢arpisma sonlimlenmesi
meydana geldiginde ise Stern-Volmer grafikleri lineer bir 6zellik gosterir. Hem statik
hem de dinamik sonlimlenme ayni anda gergeklestiginde lineer olmayan bir egri

gbzlenir. Bu gibi durum s6z konusu oldugunda genisletilmis Stern-Volmer egrileri

kullanilabilir (Hanagodimath vd., 2008; Suresh Kumar vd., 2009) (Esitlik 4.2).

I
= K&, (E) +V (4.2)
Esitlik 4.2 kullanilarak Sekil 4.32°de goriildiigii {izere lineer bir grafik ¢izilmistir.
Burada K2, statik séniimlenme sabiti olup egimi ifade eder. V, egrinin ekseni kestigi

noktadir ve [C] s6nlimleyici konsantrasyonudur.

Esitlik 1
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Sekil 4.31. 0,016 mg/mL Tb@rGO iizerine farkli miktarlarda ‘OH ilavesi neticesinde
elde edilen Stern-Volmer grafigi.
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Esitlik 2
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Sekil 4.32. 0,016 mg/mL Tb@rGO iizerine farkli miktarlarda ‘OH ilavesi neticesinde
elde edilen genisletilmis Stern-Volmer grafigi.

‘OH tayin limitini bulabilmek i¢in maddenin Tb@rGO (0,016 mg/mL) 10 kez blank
Olgiiliir ve standart sapmasi hesaplanir (6=0,021963042). Ardindan -OH derisimine
bagl lineer bir grafik elde edilerek grafigin egimi hesaplanir (K2, = m = 1195,9).
Tespit limiti (LOD): 36/m ve tayin limiti (LOQ)=10c/m formiillerinden hesaplanarak
bulunur. Hesaplamalar neticesinde LOD: 5,51x10° M (55,1 uM), LOQ: 1,84x10* M
(184 uM) olarak bulunmustur.

Ayrica malzemenin Tb@rGO iyon ve/ya molekiillere karst yarismali bir durumda
verecegi sec¢iciligin anlagilabilmesi i¢in malzeme, anyon karigimi varliginda -OH ile
etkilestirilmis ve karisim halinde dahi malzemenin oldukga segici bir sekilde -OH kars1

duyarli oldugu not edilmistir (Sekil 4.33-4.34).
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Sekil 4.33. Malzemenin Tb@rGO (0,016 mg/mL) anyon karisimi ve ‘OH varliginda
fosforesans spektrumunda meydana gelen degisimler (0,1 M PBS; pH 7.4,
}\.exc =275 nm).
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Sekil 4.34. Malzemenin Tb@rGO anyon karisimi ve ‘OH varliginda fosforesans
spektrumunda meydana gelen goreceli degisimler (0,1 M PBS; pH 7,4;
Aexc= 275 nm).

Tiim anyon varliginda ortama ‘OH ilave edildigi taktirde miikemmel bir segicilik

goriilmektedir. Bu durum malzemenin Tb@rGO -OH tayin ve tespitinde

kullanilabilecek etkin bir belirteg olarak islev gorebilecegini ortaya koymaktadir.
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5. SONUC VE ONERILER

Grafen tlirevi malzemeler ve lantanit metali iceren yapilarla ilgili caligmalar son
donemlerde ayr1 ayr1 biiytik ilgi gormektedir. Fakat hedef bilesik Th@rGO 1, benzeri
nano malzemelerin gelistirilmesine iliskin c¢aligmalar literatiirde oldukc¢a kisith
diizeydedir. Bu nedenle hedef malzeme daha da 6nem arz etmektedir. Bu ¢alismada
ilk olarak hedef malzeme Tbh@rGO 1, sentezlenmis ve yapisi spektroskopik
yontemlerle aydinlatilmistir. Ardindan malzemenin fotofiziksel 6zelliklerinin pH’ya
bagli degisimi incelenmis ve pH [5-9] araliginda kararli oldugu goriilmiistiir.
Malzemenin Tb@rGO 0,1 M PBS; pH 7,4 ortaminda fotofiziksel ozellikleri
incelendiginde; biyolojik agidan 6énemli olan iyonlara (Br, F, PO4%, HPO4%, HoPOS,
S04*,HSO4’, BF4, S%,SH", COs%, HCOg', I, 1037, N3", OH", OAC’, CI',CN", NO3", NO2
, sitratmonobazik, sitratribazik, Oz, ClO", 10, ve H202) kars1 duyarlilig1 arastirilmis ve
bu iyonlar varliginda herhangi bir degisiklik olmadigini gostermistir. Ancak ayni
kosullarda hidroksil radikali (‘OH) ile malzemenin etkilesimi neticesinde fosforesans
siddetinin belirgin bir sekilde azaldigi goriilmiistiir. ‘OH konsantrasyonuna bagh
olarak fosforesans 1s1ma siddeti, belirgin bir sekilde degisim gostermekte olup arzu
edildigi taktirde miktar tayini yapilabilmesine de olanak tanimaktadir. Hesaplamalar
neticesinde sirastyla; tespit limiti (LOD) 5,51x10° M (55,1 uM) ve tayin limiti (LOQ)
1,84x10* M (184 M) olarak bulunmustur. Tb@rGO, tiim anyonlar varliginda
fosforesans 1s1ma siddeti incelendiginde 6nemli bir etkilesim goriilmedigi fakat ortama
‘OH ilave edildiginde ise malzemenin miikemmel bir segicilik ile etkilesime girdigi
gorlilmiigtir. Bu durum malzemenin tim anyonlar varliginda dahi ‘OH’ne kars1
oldukga segici ve duyarli oldugunu gostermistir. Boylelikle Tb@rGO, -OH tayin ve
tespitinde kullanilabilecek etkin bir belirte¢ olarak islev gorebilecegi ortaya
konmustur. Elde edilen veriler neticesinde hedeflenen nano malzemenin Tb@rGO 1,
reaktif oksijen tiirlerinin en reaktif tiyesi olan hidroksil radikaline kars1 olduk¢a duyarl
oldugu onemle not edilmistir. Hidroksil radikalinin 6nemi goz oniine alindiginda

malzeme Tb@rGO 1, daha da deger kazanmaktadir.

Bu caligmadan elde edilen veriler derlenerek etki faktorii yiiksek uluslararasi

dergilerde yayinlanacaktir.
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