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SOUHRN

V této disertacni praci byly zkoumdny fyzikdlni, chemické a elektrochemické
vlastnosti laboratorné pfipravovanych borem dopovanych diamantovych elektrod (BDDE)
s riznym obsahem boru. Pro charakterizaci BDD filmti byla pouZita skenovaci elektronova
mikroskopie a Ramanova spektroskopie. Elektrochemické vlastnosti testovanych elektrod
byly studovany s vyuZitim cyklické voltametrie a elektrochemické impedancni spektroskopie
reverzibilnich systém@ [Fe(CN)s]>7* a [Ru(NH3)s]****. Pro testovani aplikaénich moZnosti
BDDE s rtiznym obsahem boru byl pouzit herbicid linuron, 1é¢iva mesalazin a leukovorin.
S vyuzitim komer¢né dostupné BDDE byly vyvinuty metody pro stanoveni téchto biologicky
aktivnich latek, které byly poté aplikovany pfi jejich stanoveni s vyuZitim testovanych BDDE.
Cilem bylo ziskani zdkladnich statistickych parametri a jejich porovnani v souvislosti

s obsahem boru v materialu elektrod.

Klicova slova: Voltametrie, borem dopovana diamantova elektroda, obsah boru, povrchova

charakterizace, elektrochemické vlastnosti, linuron, mesalazin, leukovorin



SUMMARY

In this Ph.D. thesis, physical, chemical, and electrochemical properties of lab-made
boron-doped diamond electrodes (BDDE) with different boron content have been
investigated. Scanning electron microscopy and Raman spectroscopy were used for
characterization of BDD films. Electrochemical properties of the tested electrodes were
studied by cyclic voltammetry and electrochemical impedance spectroscopy of reversible
redox markers [Fe(CN)s]*”* and [Ru(NHs)e]>”?*. Applicability of the tested working
electrodes was examined employing three various bioactive compounds — herbicide linuron,
drugs mesalazine and leucovorin. Analytical methods for the determination of these analytes
were developed at first using commercially available BDDE. The proposed methods were
subsequently applied to the analytes determination using the investigated working electrodes.
The aim was to obtain basic statistical parameters and compare them considering the different

content of boron in material of the tested electrodes.

Key words: Voltammetry, boron-doped diamond electrode, boron content, surface

characterization, electrochemical properties, linuron, mesalazine, leucovorin
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Uvod
Elektrochemické metody patii mezi instrumentalni analytické metody hojné€ vyuzivané
pfi analyze Siroké Skdly biologicky vyznamnych latek 1 Skodlivych latek v Zivotnim prostiedi.
Mezi znamé vyhody polarografickych a voltametrickych metod patfi zejména Casovad a
finan¢ni dspornost, jednoduchd instrumentace, snadnd miniaturizace a automatizace a vysoka

citlivost.

Polarografie, resp. voltametrie ma v Ceské republice dlouhou tradici diky Jaroslavu
Heyrovskému (obrazek 1A), kterému Svédska akademie véd udé&lila v roce 1959 Nobelovu
cenu za jeho Zivotni dilo — objev a propracovani polarografické metody. Prvni poznatky o
polarografii uvetejnil Jaroslav Heyrovsky jiz v roce 1922 [1]. Na obrdazku 1B je zachycen
prvni polarograf. Zakladnim rozdilem mezi polarografii a voltametrii je pouZitd pracovni
elektroda, kdy v polarografii se pouZivd nestacionarni kapajici rtutova elektroda (DME) a ve
voltametrii jsou vyuZivdny staciondrni elektrody, napf. visici rtutovd kapkova elektroda

(HMDE) a pevné pracovni elektrody [2].

Obrazek 1: Prof. Jaroslav Heyrovsky (A) [3] a prvni polarograf (B) [4].

Pro polarografickd, resp. voltametrickd méfeni je charakteristické soucasné sledovani
napéti na elektrodich a proudu tekouciho elektrochemickym ¢lankem v souvislosti
s chemickymi a elektrochemickymi reakcemi probihajicimi v ¢lanku. Jedna z té€chto veli€in
pfedstavuje métenou (zdvislou) proménnou, zatimco druhd veli¢ina je volena a ma konstantni

hodnotu nebo je plynule ménéna [5]. Zapojeni obvodu pro voltametrickd méfeni miize byt
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dvouelektrodové nebo ttielektrodové. U dvouelektrodového zapojeni je napéti ze zdroje
vklddédno na pracovni a referentni elektrodu. Se zménou vloZeného napéti se méni pouze
potencidl polarizovatelné pracovni elektrody, protoze potencidl nepolarizovatelné referentni
elektrody je konstantni [6]. V tifelektrodovém zapojeni je potencidl pracovni elektrody
nastavovan vici referentni elektrodé a proud prochdzi mezi pracovni a nepolarizovatelnou

pomocnou elektrodou [2].

v v s

Ve Ctyficatych a padesatych letech patiila polarografie k nejcitlivéjSim analytickym
metodam, Siroce pouzivanym ke stanoveni velkého mnozstvi organickych i anorganickych
latek. V Sedesatych letech doSlo k poklesu vyznamu klasické polarografie, protoze jeji
citlivost a selektivita pfestaly vyhovovat neustdle rostoucim poZadavkim praxe. Pozd&ji
v sedmdesatych a osmdesatych letech doSlo opét k rozvoji modernich polarografickych a
zejména voltametrickych metod (normdlni a diferen¢ni pulsni polarografie ¢i voltametrie,
anodicka rozpoustéci voltametrie, adsorp¢ni rozpoustéci voltametrie, atd.). Zavedeni novych
voltametrickych technik umoznilo vyuZiti elektroanalytickych metod ke stopové analyze
organickych i anorganickych latek [7]. V soucasnosti je pozornost v této oblasti zaméfena

zejména na vyvoj senzort, resp. biosenzoru.

Vedle klasickych rtutovych, uhlikovych nebo kovovych elektrod se v soucasnosti
vyviji a vyuZivaji riizné nové elektrodové materidly popiipadé modifikace povrchi stavajicich
elektrod. Nové elektrodové materidly by mély vykazovat nizky Sum a zbytkovy proud, Siroké
potencidlové okno, odolnost vic¢i pasivaci, mechanickou stabilitu atd. Dulezitd je i jejich
slucitelnost s tzv. zelenou analytickou chemii, kterd poZzaduje minimélni toxicitu

elektrodovych materiald.

Predkldadana disertacni prace je zaméiena na problematiku testovani perspektivnich
elektrodovych materidlti pfi analyze bioaktivnich latek. S ohledem na omezeni tykajici se
rtutovych elektrod byly v ramci doktorského studia testovany pevné amalgamové elektrody a
bismutové elektrody. Tyto dva typy elektrod jsou v literatufe nejCastéji zminovany jako
alternativy k elektroddm rtutovym, jejichZ pouZivani se stdvd problematickym v souvislosti
s toxicitou rtuti, resp. jejich par a organokovovych sloucenin, protoZe vykazuji podobné
elektrochemické vlastnosti, zejména Siroké potencidlové okno v katodické oblasti a moZnost
vyuziti rozpoustécich technik. K této problematice se vztahuji nékteré publikacni vystupy
autorky. Vlastni disertani price byla zaméfena na elektrochemické vlastnosti a praktické
vyuziti borem dopované diamantové elektrody, kterd je unikéatni Sitkou vyuzitelného

potencidlového okna, jenZ umozinuje méfeni v anodické i katodické oblasti a tedy sledovani
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jak oxidacnich, tak reduk¢nich reakei. Cilem prace bylo studium elektrochemickych vlastnosti
uvedenych elektrod v zdvislosti na obsahu boru v diamantovém filmu a vyvoj metod

stanoveni konkrétnich bioaktivnich latek.
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1 Teoreticka cast

1.1 Pracovni elektrody ve voltametrii

Jak jiz bylo feceno v uvodu, polarizovatelné pracovni elektrody byvaji bud’ z tuhych
materidlll jako napt. uhlikové, platinové, zlaté apod., nebo rtut'ové. Pracovni elektrody mohou
mit rGznou velikost a tvar a jejich vybér zdvisi piedev§im na redoxnich vlastnostech
studované latky a na vyuZitelném potencidlovém rozsahu elektrody [4]. Tato kapitola

pfedstavuje strucny prehled pracovnich elektrod, které jsou vyuzivany ve voltametrii.

1.1.1 Rtut'ové elektrody

V polarografii, voltametrii i dal§ich pfibuznych technikach hraji zdsadni roli rtutové
pracovni elektrody. Na obrazku 2 jsou uvedena zdkladni uspofdddni téchto elektrod,
konkrétné DME, HMDE a statickd rtutova kapkova elektroda (SMDE), ktera se 1iSi zejména
intervalem, resp., fizenim odkapavani rtutové kapky. Rtutové elektrody ptredstavuji doposud
nejlepsi ndstroj pro stanoveni elektrochemicky redukovatelnych latek. Rtut’ ma proti jinym
elektrodovym materidliim fadu vyhod. Tou hlavni je snadnd a reprodukovatelnd obnovitelnost
povrchu odkdpnutim rtutové kapky a vytvorenim nové. Takto vznikly povrch je dokonale
Cisty, hladky a neovlivnény pfedchozimi méfenimi. Tim se minimalizuje vétSina problémt
souvisejicich s pasivaci elektrody. Vzhledem k tomu, Ze rtut’ je kapalny kov, geometricky
povrch kapky odpovidd skutecnému. Velkou pifednosti rtutovych elektrod je rovnéZ vysoké

prepéti vodiku a tedy Siroké potencidlové okno v katodické oblasti [9].

DME

Hg
reservoir
micrometer

assembly
(w/ Hg reservoir)

HMDE /

’ []

SMOE

glass
capillary

glass
capillary

Hg
Hg/bfa," "_:‘/—dmp
drop

Obrazek 2: Rtutové pracovni elektrody: HMDE (a), DME (b), SMDE (c) [8].
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Naopak v anodické oblasti je vyuZiti téchto elektrod omezeno oxidaci rtuti a nejsou
proto vhodné pfi analyze oxidovatelnych ldtek. DalSi nevyhodou je Spatnd mechanicka
odolnost, coZ muze byt problematické pii méfeni s prenosnymi analyzéitory. Kapkové
elektrody nejsou vhodné ani pfi analyze v pritokovych systémech. Hlavni nevyhodou
rtutovych elektrod je priace spomérné velkym mnoZstvim kapalné rtuti. Zejména
v poslednich letech vzhledem k obavam z jeji toxicity roste tlak na omezeni jejtho pouZzivani
[9]. Objevuji se rtizné ekologické a bezpecnostni ptedpisy, které zakazuji nebo vyznamné
komplikuji vyuZzivani rtutovych elektrod v praxi [10, 11]. V nékterych zemich bylo jejich

pouZiti jiz zcela zak4zéano.

1.1.2 Pevné elektrody

Kromé rtutovych elektrod se ve voltametrii pouzivaji také pevné pracovni elektrody
(obrazek 3), jejichZ povrch je na rozdil od rtutovych vice ¢i méné¢ nehomogenni. Mezi tyto
elektrody patii hlavné rtizné formy uhlikovych elektrod a kovové elektrody (Pt, Au, Ag).
Jejich hlavni vyhodou je vysoké prepéti kysliku, které umoZziiuje sledovani oxidacnich reakci i
pfi velmi pozitivnich hodnotach potencidlu. Vodikové prepcti vSak mivaji pevné elektrody
v porovnani se rtutovymi niz§i. Mezi vyhody téchto elektrod patii také chemickd a

mechanicka stabilita, coZ umoZziiuje jejich vyuziti ptfi mefeni v pritoku [12].

Obrazek 3 Pevné pracovni elektrody [13].

Nejvétsi nevyhodou pevnych elektrod je problematické obnovovani povrchu, které se
provadi mechanickym leSténim a brousenim nebo zafazenim elektrochemické regenerace.
V zadném piipad¢ ale nelze dosdhnout takové opakovatelnosti povrchu jako v piipadé
rtutovych kapkovych elektrod. MiZe se vyznamné projevit pasivace povrchu a vysledky
analyz mohou byt ovlivnény pfedchozimi méfenimi. Dlsledkem pak je i hor$i opakovatelnost

méfeni ¢i niz$i citlivost stanoveni. Kromé jiz zavedenych uhlikovych elektrodovych
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materidld, jako je napt. skelny uhlik, pyrolyticky uhlik apod., existuji také nov¢js$i materialy
na bdzi uhliku, kterymi jsou napf. uhlikové nanotrubicky [14], grafen [15-17], uhlikova
nanovldkna [18], retikularni skelny uhlik [19], naprdSeny nanouhlikovy film [20] nebo
uspotddany mesoporézni uhlik [21]. V nésledujicim textu bude podrobnéji pojednano o

konkrétnich hojné vyuZivanych typech pracovnich elektrod.

1.1.2.1 Amalgamove elektrody

Amalgédmové elektrody jsou velmi Casto zmifovany v souvislosti s ndhradou elektrod
rtutovych sohledem na vySe diskutovanou toxicitu rtuti, protoZe predstavuji jakysi
mezistupen mezi kovovymi a rtutovymi pracovnimi elektrodami. Vedle v soucasnosti velmi
rozSitenych pevnych amalgdmovych elektrod se pouzivaji také amalgdmové elektrody
filmové [22-25] a v minulosti byly rovnéZ popsdny amalgdmové kapkové elektrody jako
obdoba rtutovych kapkovych elektrod [26-30]. Nevyhodou obou téchto typti amalgdmovych

elektrod je zejména slozitd konstrukce s pohyblivymi soucastmi, jak ilustruje obrazek 4.

10 mm

T -

r/’

Obrazek 4: a - Usporadani visici médéné amalgamové kapkové elektrody [28] (A — médény amalgdm, B —
roztok elektrolytu, C — anodovy prostor, D — agarovd zitka, E — spojenf s externim zdrojem, F — manometr), b —
Usporadani filmové amalgdmové elektrody [31] (A — obnovovani filmu amalgdmu na povrchu Ag elektrody, B —

mezi méfenimi, C — elektroda pfipravend pro méfeni; 1 — mikrometricky Sroub, 2 — pist s cylindrickou Ag

elektrodou na konci, 3 — O-krouZek, 4 — Ag félie, 5 — kapalny stfibrny amalgdm, 6 — elektricky kontakt).

Prvni zminky o pevnych amalgamovych elektrodach pochazi z roku 2000, kdy vySly

nezdvisle na sob¢ dv¢ publikace predstavujici tyto pracovni elektrody. Prvni prace autort @.
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Mikkelsena a K. H. Schrgdera (NTNU — Trondheim, Norwegian University of Science and
Technology) vySla pod ndzvem ,,Dental amalgam in voltammetry (Dentdlni amalgdm ve
voltametrii)* a uvadi do praxe tzv. dentdlni amalgdmovou elektrodu (DAE) [32]. Druhd z
publikaci, kterd vysla pod ndzvem ,, Pevné stribrné amalgamové elektrody*, predstavuje tzv.
pevnou amalgdmovou elektrodu (MeSAE - solid amalgam electrode, Me —kov tvofici
amalgam (napf. Ag, Au, Cu)) a autory jsou L. Novotny a B. Yosypchuk z Fyzikalniho tstavu
Jaroslava Heyrovského AV CR v Praze [33]. Zatimco DAE byla v dalsich letech autory
vyuzivdna vyhradn¢ pro stanoveni kationt riiznych kovu [34, 35], aplikace MeSAE byla
mnohem univerzalnéjsi [36, 37]. Pevné amalgdmové elektrody mohou byt tvofeny kovy nebo
jejich slitinami (Ag, Au, Cu, BiAg, Cr, atd.), které se mohou smacet rtuti a tvofit s ni pevné
amalgamy. Jejich vyroba je schematicky zndzornéna na obrazku 5. Podle pouzitého kovu se
de€li na dvé hlavni skupiny. Bud’ je amalgdm tvofen kovem méné aktivnim neZ rtut’ (Au, Ag,
Ir), a pak se vlastnosti elektrody blizi elektrodé rtutové, nebo je amalgdm tvofen kovem
elektrochemicky aktivnéjsim neZ rtut’ (Bi, Cd, Cu), a potom se pfi analyze obvykle vyuZziva
konkrétnich interakci analytu s timto kovem [38]. Amalgamové elektrody lze rozdélit také
podle stavu povrchu nebo pouzité formy amalgdmu na pevnou amalgdmovou elektrodu
(MeSAE), kterou lze déle vyuZit jako leSténou (p-MeSAE), rtutovym filmem modifikovanou
(MF-MeSAE) nebo rtutovym filmem modifikovanou (m-MeSAE) elektrodu. Dalsimi
popsanymi typy jsou pastovd amalgdmova elektroda [39], kompozitni amalgdmova elektroda

[40] a krystalova stfibrnd amalgamova elektroda (CAgAE) [41].

Obrazek 5: Piiprava rtutovym meniskem modifikované stifbrné pevné amalgamové elektrody [42] (1- stfibrny
drétek, 2 — sklenénd trubicka, 3 — vytaZzend ¢4st trubicky, A-A misto ptetiznuti, 4 — dolni ¢ast trubicky, 5 —

prasek kovu, 6 — platinovy dratek, 7 — rtut’, 8 — lahvicka, 9 — meniskus rtuti).
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Nejvétsi vyhodou amalgdmovych elektrod je to, Ze dostupné potencidlové okno je
srovnatelné s HMDE. Tyto elektrody jsou proto vhodné zejména pro sledovani redukcnich
reakci a mohou tedy v mnoha pifipadech nahradit HMDE. Soucasné¢ vnasi nové, na Cisté
rtutovych elektroddch neproveditelné moznosti. Mezi dalsi vyhody téchto elektrod patii nizky
zbytkovy proud a Sum, prakticky neomezend Zivotnost elektrod, pouZzitelnost v Sirokém
spektru rozpoustédel a zdkladnich elektrolyti a fakt, Ze elektrody vyrobené z pevnych
amalgdmi jsou netoxické. Mohou byt pouZity v terénnich analyzatorech, pii méfeni
v prutokovych systémech i jako soucast elektrochemickych detektord. Mezi nevyhody
pevnych amalgdmovych elektrod patfi hor$i opakovatelnost méfeni v porovnani s HMDE
souvisejici s jejich regeneraci [43] a omezené moznosti pro sledovani oxida¢nich procest
kvuli snadnému rozpousténi materidlu elektrody jiz pfi nizkych kladnych potencidlech [38].
Nejcastéji vyuzivanou variantou pevnych amalgdmovych elektrod je stiibrnd pevna
amalgdmova elektroda (AgSAE) [44]. V literatute se déle objevuji publikace zamétené také
na aplikaci médéné pevné amalgdmové elektrody (CuSAE) v oblasti elektroanalytické

chemie, kde autofi pfi analyze obvykle vyuZzivaji tvorbu komplext analytu s médi [45].

1.1.2.2 Bismutové elektrody

Dalsi z cCasto uvadénych alternativ oblibenych rtutovych elektrod piredstavuji
bismutové elektrody, a to jak v konfiguraci tenkého povlaku bismutu, ktery je elektrolyticky
vylou€eny na povrchu nosné elektrody (BiFE, bismuth film electrode), tak v podobé disku
z kovového bismutu (BiBE, bismuth bulk electrode), popt. elektrodového materidlu
s pfimisenym bismutovym praskem (napi.: Bi-CPE, bismuth modified carbon paste
electrode). V poslednich letech se objevuji rovnéz prace tykajici se tzv. naprasovanych
bismutovych filmovych elektrod, kde se jednd opét o tenkou vrstvu bismutu na povrchu
vhodného nosice jako u BiFE, ale tato vrstva je stabilni a opakované pouzitelna [46]. Prvni
zminéna varianta, tedy BIFE, je vsouCasné dobé nejrozsifené$i. Vlastnosti elektrod
s bismutovym filmem byvaji popisované jako srovnatelné s vlastnostmi rtutovych elektrod, a
to vcetné¢ dostupného potencidlového okna v katodické oblasti [47]. Vzhledem k tomu, Ze
bismut je mén¢ uslechtily kov nez rtut, maji bismutové elektrody ve skuteCnosti vyuzitelné
potencidlové okno omezenéjsi. Jako podobné mulze byt oznaeno rovnéZz chovani
bismutovych a rtutovych elektrod v anodické rozpoustéci voltametrii, coZ je ddno zptisobem
nakoncentrovani analytu pii analyze. Zatimco u rtutovych elektrod dochédzi k tvorbé

amalgdmu, obdobné na bismutovych elektrodidch vznikaji tzv. intermetalické slouceniny

bismutu se stanovovanymi kovy. Bismut jako elektrodovy materidl samoziejm¢ nemuze
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konkurovat kapkam rtuti ve zpiisobu obnovovani povrchu a regenerace byva realizovdna u
pevnych elektrod leSténim nebo zatazenim vhodnych elektrochemickych operaci, zatimco u

filmovych elektrod Ize navic vytvofit na povrchu novy film bismutu [48].

Nejcastéji vyuzivanou variantou je BiFE. Bismutové filmy se pfipravuji elektrolyticky
vyloucenim tenkého povlaku Bi na povrchu vhodného podkladu, napf. elektrody ze skelného
uhliku (GCE) [46, 49-51], borem dopované diamantové elektrody [52], uhlikové pastové
elektrody (CPE) [53, 54], uhlikovych vldken [49, 55], sitotiskové elektrody (SPE) [56] a
v neddvné dob¢ byla jako substrat pro piipravu BiFE pouzita i AgSAE [57, 58]. Nejbéznéjsi
je vyluCovani Bi filmu in situ, kdy se povlak Bi vyluCuje na elektrodovém povrchu
elektrolyticky pfimo v méfeném roztoku simultdinné sanalytem za podminek
prekoncentra¢niho kroku anodické rozpoustéci analyzy a piibuznych technik [48]. Zdrojem
bismutu je zpravidla Bi(NO3); pfiddvany do analyzovanych vzorkl [59]. Dal§i moZnosti je
vylucovani bismutovych filml ex sifu ze specidlnich pokovovacich roztokd. Tyto roztoky
opét nejCastéji predstavuje roztok Bi(NOs)s napf. v octanovém pufru. Bismutové povlaky
vyredukované externi cestou byvaji kompaktnéjsi, tvofené siln¢jsi vrstvou Bi nez u depozice

in situ, a mohou byt pouzité pro celou sérii méteni [46].

Vev s

Nejnovéjsi variantou bismutovych filmovych elektrod je tzv. naprasovand bismutova
elektroda, jejiz schéma je uvedeno na obrazku 6. Princip nanéSeni filmu v tomto pfipadé
spo¢ivd v potaZeni substrdtu, napt. kiemikové destiCky, tenkou vrstvou bismutu metodou
fyzikéalni depozice par (PVD). Hlavni vyhodou takto pfipravenych elektrod je trvalost takto
naneseného filmu a moZnost dlouhodobého vyuzivini. V sou€asné dobé jsou komercné
dostupné ve formé tiSténych elektrod s napraSenou vrstvou bismutu (Bis,SPE). Tento typ
elektrody byl aspéSné vyuzit napi. pro analyzu stopovych mnozstvi kovt (Pb, Cd, Ni) [46].

Ireguslatar
/ Electnic contact
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Obrazek 6: Schéma naprasované bismutové elektrody [46].
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1.1.2.3 Uhlikové pastové elektrody
Uhlikové pastové elektrody (CPE) byly popsany jiZz na konci Sedesatych let minulého

stoleti [60]. Tyto elektrody jsou pfipravovany misenim pastovaci kapaliny, coZ je organickd
kapalina tvofici pojivo (napf. minerdlni nebo silikonové oleje a tuky), a praskového uhliku.
Pastovaci kapalina musi byt elektrochemicky neaktivni, hydrofobni, netékava. Vznikla pasta
je postupné vytlacovéna z téla elektrody a ndsledné setfena filtracnim papirem. Timto krokem
je zajiSténo obnovovani povrchu elektrody mezi jednotlivymi méfenimi a minimalizovdno
riziko pasivace povrchu elektrody [60]. Jde o obdobu odkapavéni rtutové kapky. Vyhodou
téchto pracovnich elektrod je Siroky rozsah vyuZzitelnych potencidlli, vysoka citlivost, dobra
iontova vodivost a nizka impedance. Dalsi velkou vyhodou je modifikace pasty pfimisenim
vhodného modifikatoru pii pfipravé pasty. Oproti pevnym elektroddm nevykazuji dobrou

mechanickou stabilitu a vykazuji horsi reprodukovatelnost méfeni [61].

1.1.2.4 Kompozitni elektrody

Kompozitni elektrody (CE) jsou pfipravovany misenim minimdlné jednoho izolé4toru a
jednoho vodice [62]. Jako izolator se nejCastéji pouziva teflon, polyetylen, ceresinovy vosk
nebo razné pryskyfice. Jako vodi¢ lze pouzit praskovy kov nebo rtzné formy uhliku [62-
64]. CE jsou stejn¢ jako klasické pevné elektrody stabilni, mechanicky odolné a jejich
povrch je tfeba obnovovat leSténim nebo zafazenim vhodného elektrochemického Cisticiho
kroku. Podle pouzité vodivé sloZky mohou tyto elektrody vykazovat rtzné Siroké
potencidlové okno a mohou tak byt pouzity v katodické i anodické oblasti. NejvétSim
problémem CE je pasivace povrchu a tzv. elektrodovd pamét. To znamend, Ze elektroda je
zatiZzena predchozimi méfenimi a kvalita povrchu se v ¢ase méni [65, 66]. Nejvice rozSifené
jsou z kovovych stiibrné a zlaté kompozitni elektrody a hojné¢ vyuZivany jsou také
kompozitni uhlikové elektrody. CE jsou vyuzivany hlavné v anodické rozpoustéci

voltametrii, resp. pfi analyze ionti kova (Tl, As, Pb) [67, 68].

1.1.2.5 Tisténé elektrody

Tisténé elektrody (screen printed electrode, SPE) patii mezi elektrody na jedno pouZziti
a vznikly ve snaze elektrochemické senzory miniaturizovat pro méteni v malych objemech
roztokl. Tyto elektrody se pfipravuji technologii tlustych vrstev, tj. sitotisku. Pomoci této
technologie se nandseji vrstvy o tloust’ce desitek mikrometri. Na nevodivy nosi¢, ktery ma
obvykle tvar malého prouzku, se nanese vodivd vrstva. SouCasné¢ muze byt nanasen cely

elektrodovy systém (obrazek 7). NejCastji se pouzivd pasta na bazi uhliku, mohou vSak byt
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vyuzity také ¢astice drahych nebo obecnych kovli. Vzhledem k jednordzovému pouZiti tohoto
typu senzorti dochdzi k eliminaci problémi, které souvisi s pasivaci povrchu elektrody.

Nevyhodou je nutnost likvidace po jejich pouZiti [69].

Counter
Working Electrode o
Electrode

C.E.
connection

R.E.
connection

Obrazek 7: Komer¢né dostupna SPE [70].

1.1.2.6 Modifikované elektrody

Samostatnou kapitolou v oblasti elektroanalytického vyzkumu jsou modifikace
elektrodovych povrchi (napf. nanomateridly, biopolymery, DNA, apod.), a to zejména
z diivodu zvyseni selektivity a citlivosti stanoveni. Navdzdnim modifikdtoru se mlize ménit
selektivita elektrody k uréitym analytim. ZvySeni citlivosti miZe byt ddno napft. urychlenim
probihajici elektrodové reakce, usnadnénim akumulace analytu na modifikovaném
elektrodovém povrchu nebo naopak znesnadnénim pfistupu mozného interferentu k povrchu
elektrody. Existuji rGzné moZnosti modifikace pracovnich elektrod. Jednou znich je
zabudovéani vhodného modifikatoru do polymerniho filmu na povrchu elektrody, moZnosti je
elektropolymerizace v piitomnosti rozpusténého monomeru. Modifikator 1ze také navazat
chemicky (kovalentni vazbou) na povrch elektrody, spontanni chemisorpci modifikatoru nebo
fyzikdlni adsorpci. Déle 1ze elektrody modifikovat riznymi nanomateridly (napt.: uhlikové
nanotrubicky, kovové nebo uhlikové nanocastice) nebo samoorganizujicimi se (self-

assembled) vrstvami a pro biochemické ucely se elektrody modifikuji napt. DNA [9].
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1.2 Borem dopovana diamantova elektroda

Samotny diamant je pozoruhodny materidl s mimofddnymi vlastnostmi, které zahrnuji
chemickou odolnost, optickou transparentnost a tepelnou vodivost. ProtoZe se jedna o
piirodni izolant, pro elektrochemické tucely je nutné jej dopovat atomy raznych prvki,
nejcastéji atomy boru, a tim z néj vytvofit polovodi¢ s Sirokym potencidlovym oknem [71].
Kromé¢ boru byly studovény i jiné typy dopantli, napt. vodik, dusik, fosfor nebo sira [72, 73].
Borem dopované diamantové elektrody (BDDE) maji Siroké moZnosti vyuZiti a jejich
vlastnosti jsou zkoumany od pocatku osmdesatych let 20. stoleti. Prvni studie o diamantovych

elektroddch byla vydédna japonskymi védci v roce 1983 [74].

1.2.1 Priprava borem dopovanych diamantovych elektrod

Borem dopované diamantové filmy se obvykle pfipravuji metodou tzv. chemické
depozice par (CVD) a pouZzivaji se ve form¢ tenkych polykrystalickych filmt. K depozici
diamantového filmu je nejCastéji pouzZivana smés methanu a vodiku, dopovani borem je
dosazeno ptfiddvanim diboranu nebo trimethylboru do této smeési plynt. Jak jiz bylo vyse
uvedeno, bor je nejcastéji pouzivanym dopantem k vyrob¢ vodivych diamantovych elektrod.
To je déno tim, Ze bor ma nizkou aktivacni energii pfenosu néboje (0,37 eV). Aktivace plynu
je provadéna pomoci technik, které vyuzivaji mikrovlnného plazmatu (MP CVD) nebo
zhaveného vldkna (HF CVD). Nové¢ pfipravené BDDE na svém povrchu maji vétSinou
monovrstvu vodiku, ¢ehoZ je dosaZzeno zavadénim vodiku do reakéni komory v konecné fazi
depozice. Povrch diamantu s volnymi vazbami ukonfenymi vodikem (H-terminovany) je
hydrofobni a relativné madlo aktivni. Na druhé strané¢ oxidovany povrch diamantu (O-
terminovany) obsahuje kyslikaté funk¢éni skupiny, a je hydrofilni. Vlastnosti borem
dopovanych diamantovych filml jsou vyznamné ovlivnény zejména mnoZstvim a typem
pouzitého dopantu, morfologickymi vlastnostmi (pfitomnosti povrchovych defekti),

piitomnosti neistot (sp? uhlik), krystalografickou orientaci a povrchovou terminaci [75-77].

Katodickou ¢i anodickou ptedipravou elektrody lze docilit O-terminovaného nebo H-
terminovaného povrchu. Pfeména vodikem terminované elektrody na elektrodu terminovanou
kyslikem je dana hodnotou pH roztoku a vkladanym potencidlem. Mimoto 1 vzduSny kyslik
ma vliv na stabilitu vodikového povrchu. BDD filmy s H-terminovanym povrchem vykazuji
rychlejsi ptenos elektronii. Vzhledem ktomu, Ze se na elektrody neadsorbuji polarni
slouceniny, je na koncich potencidlového okna zpomalen vyvoj vodiku a kysliku [78].

Oxidace se obvykle provadi elektrochemicky v kyselém prostiedi, kdy je na elektrodu vloZen

24



kladny potencidl z oblasti rozkladu zdkladniho elektrolytu. Anodické predcisténi se zpravidla
provadi k odstranéni necistot, resp. pasivace elektrody [78-80]. Na elektrodé¢ dochédzi ke

vzniku OH radikalt (rovnice 1), které oxiduji povrch BDDE.
H>O (BDD) -»HO- + H" + ¢~ (1)

Katodické predcisténi se provadi vloZzenim zdporného potencidlu a opét v kyselém
prostiedi. H-terminovany povrch obvykle umoZiluje rychlej§i pienos elektrond, lepsi
opakovatelnost a zvyseni signdlu analyzované latky. Katodickd pfediprava musi byt pouzita
tésn¢ pred elektrochemickym méfenim, aby byly ziskdvany reprodukovatelné a spolehlivé

vysledky vzhledem k nestabilit¢ H-terminovaného povrchu elektrody na vzduchu [80].

1.2.2 Charakterizace borem dopovanych diamantovych elektrod

Jak jiz bylo vySe zminéno, vlastnosti BDDE jsou vyznamné ovlivnény obsahem boru
v diamantovém filmu a Cdistotou vytvofeného filmu. Elektrody pak mohou mit kovové,
polovodic¢ové nebo supravodivé vlastnosti. Obsah boru v materidlu elektrody je obvykle
10'7 az 10?! atom@ B na cm® diamantového filmu. Koncentrace 10?° atom@ B na cm? odpovida
1 atomu boru na 1000 atomt uhliku. Castéji se obsah boru vyjadiuje jako pomér boru a uhliku
(B/C) ve smési plyni pfi depozici. Uvedeny rozsah odpovidd poméru B/C v plynné fazi od
500 do 15000 ppm [81]. Dalsi zminovanou vlastnosti BDDE ovliviiujici jejich
elektrochemické chovéani je jejich mikroskopicka ¢i nanoskopickd hrubost, ¢ili velikost
narostlych mikrokrystall ¢i nanokrystalli borem dopovaného diamantu, kterou lze ovlivnit
podminkami v pritbéhu procesu chemické depozice par nebo typem substratu. S rostouci
hrubosti povrchu se zuzuje dostupné potencidlové okno a zvysuje se elektrochemicka aktivita.
Hrubost povrchu ovliviiuje také kinetiku sledovanych elektrodovych reakci, pficemz
s rostouci hrubosti se obvykle zvySuje i jejich reverzibilita. Rostouci hrubost povrchu déle
usnadiiuje pfenos naboje a umozinuje piechod z oblasti kinetické kontroly do oblasti difuzni

kontroly elektrodovych reakci, coZ miiZe byt vyhodné pro elektroanalytické vyuZziti [44].
BDDE lze charakterizovat riznymi metodami:

1. Spektralni a mikroskopické metody pro povrchovou charakterizaci:
- Ramanova spektroskopie;
- Mikroskopie atomérnich sil;

- Skenovaci elektronova mikroskopie.

2. Elektrochemické metody pro studium elektrochemickych vlastnosti:
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- Elektrochemickd impedancni spektroskopie;

- Cyklick4 voltametrie.

1.2.2.1  Spektralni a mikroskopické metody povrchové charakterizace

Nejcastéji je pro charakterizaci samotného materidlu pouZivana Ramanova
spektroskopie. Tato metoda se fadi do elektromagnetickych spektroskopii a vyuziva
Ramanova rozptylu, kdy elektromagnetické zafeni interaguje s vibra¢nimi a rotacnimi stavy
atoml. Rozptylené zafeni méd vétsi nebo mensi vinovou délku, neZ zafeni dopadajici, kterd
odpovidd velikosti rozdilu kvantovych hladin zkoumaného povrchu. Tato metoda je velmi
citlivdi k amorfnimu a grafitickému uhliku. Typickd Ramanova spektra odpovidajici
monokrystalickému diamantovému filmu jsou méfena pti vilnové délce 632 nm. Ziskana
spektra obsahuijf pas typicky pro diamant okolo vinové délky 1332 cm™!, ktery postupné kles4
a dochdzi kjeho posunu s rostoucim obsahem B. Ddle je pozorovan typicky nértst
odpovidajici zvySujicimu se obsahu B okolo 500 a 1225 cm™'. Také je mozno detekovat

amorfni nebo sp? hybridizovany uhlik a to zejména u méné kvalitnich BDD filmi [82-87].

Mikroskopie atomdrnich sil (AFM) je vyuZivdna k trojrozmérnému skenovani
povrchtl. Pfi skenovéni je vyuZivan ostry hrot, ktery je pripevnény na pruziné. AFM je tedy
zaloZena na pusobeni meziatomdrnich sil mezi hrotem a povrchem vzorku. Nevyhodou této

metody je skenovani pouze malé ¢asti povrchu. Vzhledem k tomu, Ze zastoupeni jednotlivych

sloZek ve filmu je nerovnomérné, vysledek AFM tedy dostate¢né film necharakterizuje [88].

Skenovaci elektronovd mikroskopie (SEM) umoZnuje pozorovat studované materily o
velikosti az jednotek nm. Principem SEM je interakce svazku elektronli s povrchem
zkoumaného objektu. Pisobenim urychleného primarniho svazku na vzorek (ve sméru fadek
po fadku) dochdazi k ovlivnéni tvaru oblasti pod povrchem vzorku. Zde se za¢nou ndhodné
pohybovat primdrni elektrony. Na zdkladé¢ svého chaotického pohybu generuji signaly.
Matematickou upravou téchto signdll 1ze ziskat informace o povrchu vzorku — napf. tloustka

pripraveného filmu nebo velikost krystali [89].

1.2.2.2 Elektrochemické metody pro studium elektrochemickych vliastnosti

Elektrochemickd impedancni spektroskopie (EIS) je perspektivni metoda pro vyzkum
objemovych a mezifdzovych elektrickych vlastnosti riznych druht kapalnych nebo pevnych
materidli spojenych s vhodnym elektrochemickym pfevodnikem (elektrodovym podkladem).
EIS je duspéSné pouzivdana pii ndvrhu a vyvoji senzorovych systémil. V klasické

potenciostatické variant¢ se na pracovni elektrodu vklddd konstantni potencidl se
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superponovanym sttidavym napétim o urcité amplitud€ (zpravidla v rozsahu 5-10 mV) a méti
se stiidava slozka proudové odezvy. Potencidl je bud’ zvolen, nebo se méii pii potencidlu
nezatiZzeného obvodu, coZ je vlastni potencidl proudové nezatizené (nezapojené) elektrody.
Frekvence stfidavého napéti se pii méfeni méni s Casem a obvykle se méfi od vysSich
frekvenci k niz§im. EIS je pouZzivdna pfedevSim ke kvalitativnimu popisu elektrochemického
chovani systému a obvykle je kombinovédna s dalSimi technikami. Vyhodou EIS je, Ze
poskytuje komplexni popis elektrochemického chovani zkoumaného systému, napf.

informace o kinetice ¢i mechanismu elektrodového déje [90].

Cyklicka voltametrie (CV) se vyuzivd ke studiu elektrochemickych vlastnosti
diamantového filmu a obvykle je vyuZivana v kombinaci s reverzibilnimi redoxnimi systémy,
napt. [Fe(CN)s]*™*, [Ru(NH3)6]****, které byly v této praci pouzity. Redoxni systémy fadime
do dvou skupin, podle toho jakym zptsobem je realizovan pienos elektronu mezi elektrodou a
roztokem. RozliSujeme outer-sphere nebo inner-sphere reakce, tzn. reakce ftizené
mechanismem vnéjsi resp. vnitini sféry. Mezi outer-sphere systémy patii napf. jiz zminény
redoxni systém [Ru(NH3)s]****, Co(phen)s;>***, IrCls>"*~, methyl violet, Ru(bpy)s*** nebo
chlorpromazin. V tomto piipadé elektroda slouzi pouze jako zdroj elektronti a kinetika
probihajicich elektrodovych reakci je pouze malo citlivd na povrch nebo mikrostrukturu
elektrody. Pfenos elektronu tedy neni pfiliS ovlivnén materidlem elektrody. Do skupiny inner-

sphere tadime napt. Vaq>™*, Eua®™*" nebo Feu®?*. Redoxni systém [Fe(CNeg)]*+

a
kyselina askorbov jsou v pifpadé kovovych elektrod a elektrod tvofenych sp? uhlikem fazeny
mezi outer-sphere, ale v ptipadé BDDE patii také mezi systémy inner-sphere. Reakce
v tomto piipad€ probiha ptes specifickou interakci analytu s povrchem elektrody. Jedna se o
systémy velmi citlivé na stav povrchu elektrody a hustotu elektronickych stavli blizko
formalniho potencidlu [91-93].

Pti dokonale reverzibilni reakci dochdzi k vyméné jednoho elektronu a mizZe byt
charakterizovdna rozdilem potencidlu katodického a anodického signalu (AE,), ktery Cini
59 mV. Vzhledem k tomu, Ze BDDE nemaji hladky atomarni povrch jako elektroda rtutova,
dosahuje se této hodnoty jen vyjimecné. V elektrodovém dé&ji se uplatiiuji faktory jako je napf.
adsorpce, kinetické vlivy nebo vodivost elektrody, které ovlivituji pfenos elektronu [44]. Se
zvySujicim se obsahem boru se obvykle reverzibilita elektrodové reakce zvySuje.
Potencidlové okno se se zvysSujicim se obsahem boru naopak zuZuje a toto ziZeni je mnohem
vyraznéj$i na katodické stran¢. Elektrochemicky aktivni mista na povrchu elektrody zavisi na

ucinnosti dopovani borem a zda se, Ze s klesajicim pomérem B/C klesa dostupnost téchto
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elektrochemicky aktivnich mist, coZ vede ke zminovanému rozsifeni potencidlového okna.
Dile je rostouci koncentraci boru v BDD filmu ovlivnéna také mez detekce, ktera se obvykle
snizuje. Se zvySujicim se pomérem B/C se obvykle zlepsuje citlivost a opakovatelnost
stanoveni [94-96].

DalSim duleZitym parametrem, ktery lze ziskat z CV je zdanlivd rychlostni konstanta
ptenosu niboje (k%pp) podle Nicholsona [97]. Tato konstanta se poéita ze zdvislosti AE, na

rychlosti polarizace (v) podle rovnice (1):

Y =yk°,,,/\maD, . (1)

v mira reversibility elektrodové reakce
pomér difuznich koeficientll oxida¢ni a reduk¢ni formy
o koeficient pfenosu naboje

K’pp  zdanlivd rychlostni konstanta pfenosu naboje

D difuzni koeficient

a nkv/RT

n pocet vyménovanych elektront
F Faradayova konstanta

v rychlost polarizace

R plynova konstanta

T teplota

Hodnoty k% slouZi ke kvalitativnimu odhadu pfenosu ndboje. Cim je konstanta k%pp VySsi,
tim dochdzi k lepSimu pfenosu e~, coz souvisi s lepSimi elektrodovymi vlastnostmi pouzitého
elektrodového materidlu. Se zvySujicim se pomérem B/C u BDDE dochédzi obvykle ke

1

zvySovéni zdanlivé rychlostni konstanty. Hodnoty k%p, mezi 0,01 a 0,2 cm s~ jsou b&zné

pocitany u polykrystalickych filma (mikrokrystalickych nebo nanokrystalickych) [78].
Material BDD elektrod je typicky polykrystalicky s mnozstvim krystalografickych
orientaci, vysokym obsahem boru a nizkym obsahem nediamantovych necistot. Vlastnosti
téchto elektrod jsou ovlivnény také hranicemi jednotlivych zrn a defekty. Vicecetné krystaly a
defekty nebo pfitomné nediamantové uhlikové faze poskytuji prostor pro heterogenni prenos
elektront. To miZe vést ke vzniku lokdlnich variaci ve struktufe vzniklé dvojvrstvy na

povrchu elektrody. Uvedenym zpiisobem miZe byt ovlivnéna konstanta k%p, daného
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redoxniho systému. Heterogenni pienos elektronu je charakterizovan jako prenos elektronu
mezi elektrodou a danym analytem v roztoku. Obecné lze fici, Ze elektrochemické vlastnosti
BDDE jsou ovlivnény zejména koncentraci a typem dopantu, morfologickymi vlastnostmi
(defekty), hlavni krystalografickou orientaci, terminaci povrchu, hranicemi jednotlivych zrn a

pfitomnosti nediamantovych fazi na bazi amorfniho uhliku [98].

1.2.3 Vliv obsahu boru na vlastnosti borem dopovanych diamantovych
elektrod

Vlivem obsahu boru na morfologické i elektroanalytické vlastnosti BDDE se ve své
praci zabyvali napt. K. Schwarzova-Peckova a kol. [78]. Autofi testovali BDDE s pomérem
B/C od 500 do 8000 ppm. K elektrochemické charakterizaci elektrod pouzili CV redoxniho
systému [Fe(CN)s]** (inner-sphere) a [Ru(NHs)6]****(outer-sphere). Pro oba redoxni
systémy bylo zjiSténo, Ze se zvySujicim se pomérem B/C dochdzi ke zvySovani konstanty
K’ypp. Z toho vyplyvd, Ze méné dopované elektrody (500 a 1000 ppm) vykazuji pomalejsi
prub¢h elektrodové reakce. Déle bylo zjiSténo, Ze Sitka potencidlového okna se se zvySujicim
se obsahem boru zmenSovala. Vliv obsahu boru na analytickou vyuZitelnost elektrod byl v
této praci testovén pfi stanoveni 2-aminofenylu [78]. DalSimi autory, ktefi se vénovali BDDE
sruznym obsahem boru byli N. G. Ferreira a kol. [82]. Ti studovali elektrochemickou

reverzibilitu redoxnich systémt Fe(CN)e>7+-

a hydrochinonu a pouzivali BDDE s pomérem
B/C v plynné fazi od 2000 do 20 000 ppm. U obou analytl bylo prokdzdno quazi-reverzibilni
chovéni. Hodnota k%pp byla uréena vrozmezi 10™ a 10 cms™' (Fe(CN)¢>™") a 107 a
107 cm s7! (hydrochinon). Maximdlni hodnota této veli¢iny neboli nejrychlejsi elektrodova
reakce byla pozorovana na elektrodach s vyssi kvalitou krystalii a niz§im obsahem necistot,
konkrétné na elektrodé¢ 5000 ppm. Elektrody s vy$§im obsahem boru obsahovaly i vice
nedistot, proto byly ziskané rychlostni konstanty k’pp nizsi. Naméfené redoxni signily obou
systému se zvySovaly s rostoucim pomérem B/C [82]. Déle byly publikované prace zabyvajici
se vlivem obsahu boru v BDD filmech napt. na redukci dusi¢nanti [83] nebo odbourdvani

organickych polutantt [99-101].

1.2.4 Aplikace borem dopovanych diamantovych elektrod

Mezi hlavni vyhody, které Cini borem dopovany diamant mimoiddné perspektivnim
elektrodovym materidlem, patii Siroké potencidlové okno (napt. od -1,5V do
+1,5 V v prosttedi 0,Imol L' H,SO4), nizkd kapacita elektrické dvojvrstvy majici za

nasledek nizky zbytkovy proud a velmi maly Sum, mechanickd robustnost a stabilita
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umoznujici vyuziti téchto elektrod v pratokovych systémech, nizkd ndchylnost k pasivaci
elektrody diky parafinickému charakteru povrchu (sp® hybridizované atomy uhliku) majici za
nasledek minimdlni adsorpci latek na povrch elektrody, biokompatibilita umoZznujici snadnou
implantaci téchto elektrod do Zivé tkdn¢ s minimdlni pravdépodobnosti negativni biologické
odezvy [44]. Vzhledem ke svym velmi dobrym elektrochemickym vlastnostem byly borem
dopované diamantové elektrody uspé$né aplikovany pro stanoveni fady latek nejCastéji v
oblasti organické analyzy [81]. Pesticidy jsou jednou ze skupin latek, které byly stanovovany
na BDDE, napft. atrazin [102], triclopyr [103], terbutryn [104] nebo karbamatové pesticidy
[105]. Dalsi dspéSnou aplikaci v organické analyze bylo stanoveni rGznych 1é¢iv napf.
acetaminofen [106], propranolol a atenolol [107] nebo metotrexdt [108]. Povrch BDDE lze
také riznymi zpisoby modifikovat, napf. proteiny [109], DNA [110] nebo enzymy [111].

V této disertacni praci byla BDDE pouzita pro studium voltametrického chovani
herbicidu linuronu a 1é¢iv mesalazinu a leukovorinu. Byly také vyvinuty metody stanoveni
téchto latek, které byly aplikovany pfi analyze praktickych vzorkli. Vzhledem k tomu, Ze
elektrochemické vlastnosti BDDE jsou zdvislé mimo jiné na obsahu boru v diamantovém
filmu, cilem této prace bylo rovnéz testovani povrchovych a elektrochemickych vlastnosti
BDDE s riznym obsahem boru a soucasné jejich moZnosti pii praktické aplikaci, a to

stanoveni vySe uvedenych analytu.

30



1.3 Studované latky

1.3.1 Linuron
Linuron (3-(3,4-dichlorophenyl)-1-methoxy-1-methylurea, LIN, obrazek 8) je herbicid
na bdzi substituované mocoviny. Jednd se o selektivni, systémové plsobici pesticid hubici

zejména jednoleté dvoudélozné plevele [112].

HSC\NJ\N ol
H,cO M

Obrazek 8: Strukturni vzorec linuronu [113].

1.3.1.1  Vlastnosti a vyznam linuronu

Linuron byl poprvé registrovdn jako pesticid v USA vroce 1966. Agentura pro
ochranu Zivotniho prostiedi (EPA) vydala registracni standard pro LIN v ¢ervnu 1984. Od
roku 1984 do roku 1988 byl LIN pfedmétem specidlniho piezkoumadni, protoZe ptekrocil
kritéria rizika onkogenicity. Dne 2. biezna 2017 vstoupilo v platnost provadéci natfizeni
Komise (EU) ¢. 2017/244 ze dne 10. dnora 2017, kterym se v souladu s nafizenim
Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 1107/2009, neobnovuje schvéleni tcinné latky LIN.
Piipravky s touto ucinnou latkou je umoznéno uvadét na trh nejdéle do 3. 12. 2017.

Nakoupené zasoby piipravki lze spotfebovavat nejdéle do 3. 6. 2018 [114, 115].

Jednd se o bilou krystalickou pevnou latku bez zépachu, kterd je nepatrn€ rozpustna ve
vod€. U herbicidu LIN je podle smérnic EU 67/548/EHS nebo 1999/45/ES podezieni na
karcinogenni uc¢inky. Muze poskodit plod v téle matky. Je zde mozné nebezpeci poskozeni
reproduk¢éni schopnosti. LIN je zdravi Skodlivy pifi poziti — pii dlouhodobé expozici
pozivanim. Je vysoce toxicky pro vodni organismy a muze vyvolat dlouhodobé nepiiznivé
ucinky ve vodnim prostfedi. Z hlediska akutni toxicity bylo stanoveno LD50 ordln¢ na kryse

jako 1,146 mg kg™'. LIN se fadi podle EPA do ti{dy toxicity III (mirné toxicky) [112, 113].

LIN je herbicid pouzivany ke kontrole kliceni, nové vznikajicich trav a Sirokolistych
plevelii. PouZiva se na zemé¢d€lské plodiny (napi. brambory, séju, kukufici, pSenici atd.),

okrasné cibule a topoly. LIN se vyuziva ve formé dispergovatelnych granuli, smacitelnych
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praskt, tekutych koncentratd, nebo emulgovatelnych koncentrati/kapalnych suspenzi.
Pouziva se k hubeni jednoletych i viceletych listnatych a travnatych pleveld. Tento herbicid
1ze aplikovat pre- nebo post-emergentné. Funguje tak, Ze inhibuje fotosyntézu plevelt. LIN je
snadnéji absorbovan kofeny rostlin nez jejich listy. Rychlost, kterou je LIN absorbovan,
translokovén, a ndsledné rozloZen se 1i$i u rtiznych druht rostlin [114, 116]. V ptudéch je
sttedné perzistentni s polo¢asem rozpadu 30 az 150 dni v zdvislosti na podminkéch.
Reprezentativni polocas rozpadu je odhadovéan na 60 dni. Hlavnim procesem, kterym je LIN
odstranovan z pid je mikrobidlni degradace. Procesy fotodegradace a volatilizace nejsou jiz
tak vyznamné z hlediska odstraiiovani LIN z pidy. Méné& toxické nez samotny LIN jsou jeho

metabolity (3,4-dichloranilin a oxid uhli¢ity) [112].

1.3.1.2 Voltametrické chovani linuronu

Stanovenim linuronu se ve své praci z roku 1990 zabyvali autofi P. Hernandez a kol.
Jako pracovni elektroda byla vyuziviana CPE modifikovand sepiolitem. Bylo zjisténo, Ze LIN
muze byt adsorbovan piimo z vodného roztoku na povrch pracovni elektrody a poté stanoven
AdS DPV [117]. CPE vyuzZivali ve své praci také F. de Lima a kol., a to v kombinaci
s AdS SWYV pro stanoveni herbicidu LIN ve vod¢ (destilované a ptirodni) a v zelenin€ (mrkvi,
bramborach a cibuli). Voltametrické chovani LIN bylo v této praci studovano s vyuzitim CV
(pti zatazeni akumulace analytu na povrchu pracovni elektrody) a bylo zjisténo, ze LIN
poskytuje 2 anodické signdly a 1 katodicky pik (obrdzek 9) [118]. Také autoti J. Dordevi¢ a
kol. ve své praci vyuzivali CPE, tentokrat v modifikaci s tricresyl fosfitem (TCP-CPE)
[1119]. Vedle CPE, slouZzily pro stanoveni LIN mikroelektrody z uhlikovych vldken. Napft.
M. J. Gonzdles de la Huebra a kol. aplikovali tento typ pracovni elektrody pro stanoveni LIN

ve vzorcich pudy a opét vyuzivali AdSV [120, 121].

Dalsimi autory, ktefi studovali elektrochemické chovéani LIN, tentokrit na laboratorné
vyrdbéné GCE a na modifikované borem-dopované GCE (GCB) v kombinaci s DPV, byli J.
S. Pordevi¢ a kol. Ziskané vysledky autofi porovnavali s vysledky ziskanymi na komercni
GCE [122]. V roce 2015 vysla prace autortt L. C. S. Figueiredo-Filhoa a kol., ktefi vyuzivali
pro stanoveni LIN ve vzorcich pfirodni vody borem-dopovanou diamantovou elektrodu a
BDDE modifikovanou platinovymi nanocasticemi (PtINP-BDDE). Ke stanoveni LIN byla
v této praci pouzita DPV. Pro stanoveni poctu elektronii tcastnicich se redoxniho procesu
autofi pouzili metodu SWV a urcili pocet vyménénych elektronti n = 3 [123]. Ziskané limity

detekce pro jednotlivé metody a pracovni elektrody jsou shrnuty v tabulce 1.
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Obriazek 9: Cyklicky voltamogram (11mg L' LIN, BRB pH 5,5) zaznamenany na CPE, pied (kfivka 1) a po
(kiivka 2) elektrochemické pfedipraveé povrchu elektrody [118].

Tabulka 1 Detekéni limity (LOD) pro stanoveni LIN s vyuZitim jednotlivych pracovnich elektrod a jednotlivych

polarografickych a voltametrickych technik

Metoda Pracovni LOD Literatura
elektroda [mol L]

AdS DPV sepiolitem 3x1077 [117]

modifikovana

CPE

AdS SWV CPE 9%1078 [118]
DPV TCP- CPE 2x107° [119]
AdSV mikroelektroda 3x1077 [120]

z uhlikovych

vlaken

DPV GCB 6x107° [122]
DPV lab-made GCE 1x1073 [122]
DPV BDDE 2x1077 [123]
SWV BDDE 1x1077 [123]
DPV PtNP-BDDE 2x1077 [123]
SWV PtNP-BDDE 8x1077 [123]
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1.3.2 Mesalazin

Mesalazin (5-amino-2-hydroxybenzoova kyselina, 5-ASA, obriazek 10), neboli
kyselina 5-aminosalicylovd, je velice dileZité 1é¢ivo ze skupiny aminosalicylatl, které se
vyuZziva v 1é¢bé stfevnich zanétl jako je napt. Crohnova nemoc nebo ulcerézni kolitida. Jednd

ucinky [124].

O

H,N
2 OH

OH

Obrazek 10: Strukturni vzorec mesalazinu [125].

1.3.2.1 Vlastnosti a vyznam mesalazinu
5-ASA je pevna latka purpurové barvy, kterd by méla byt uchovavana bez piistupu
svétla. Podle Mezinarodni agentury pro vyzkum rakoviny (IARC) nebyla zadna ze sloZek
tohoto produktu identifikovdna jako pravdépodobny, moZny nebo potvrzeny karcinogen
[125]. Prekurzorem 5-ASA je léCivo sulfasalazin. 5-ASA je tedy (spolu se slouceninou
sulfapyridin) rozpadovym produktem Iéku sulfasalazinu. Ten se hojné pouzival k 1écb¢
zénétlivych onemocnéni v minulosti, pozd¢ji byly ale vyvinuty nové léky obsahujici jako

ucinnou latku ptimo 5-ASA. Ty maji mén¢ nezZaddoucich tc¢inkd, nez pivodni sulfasalazin.

5-ASA je tedy latka pouZzivana jako 1ék na nemoci ze skupiny idiopatickych stfevnich
zanéth. Jak jiz bylo vySe feceno, mezi nespecifické stievni zanéty patii mimo jiné Crohnova
nemoc a ulcerézni kolitida. Na ob¢ tyto choroby zabird 5-ASA stejn¢ dobfe. Je vyuzivan
mikrogranule potaZené ethylcelulézou. Po jejich poZiti pacientem dochdzi k postupnému
uvoliiovani 5-ASA vcelé délce travici trubice. Tato forma IléCiva zaruCuje trvalé a
rovnomérné dodavani 1éku od dvanactniku az po konecnik. Vyhodou sachet je, Ze se hodi pro
nemocné s nespecifickymi stfevnimi zdnéty umisténymi kdekoli ve stfevé. Dal§i moZnou
lékovou formou 5-ASA jsou &ipky pro rektlni podani. Cipky jsou vhodné zejména pro
pacienty s projevy ulcerézni kolitidy v oblasti kone¢niku. Dale se 5-ASA vyuziva ve formé
retardovanych tablet. Jednd se o prasky s prodlouzenym uvolnovanim, které umoziuji pomalé

a konstantni ddvkovani 5-ASA do celého stieva [126, 127]. 5-ASA v riznych lékovych
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formach tvofi zdklad 1écby Crohnovy choroby, jelikoZz se v 50 % uvoliiuje v tenkém stievé a
v 50 % v tlustém stievé, coz pokryva nejobvyklejsi lokalizace zanctu. Patii mezi bezpecné
1éky s minimem nezadoucich ucinkd, vzacné muze zpisobit prijem, bolesti hlavy, vyrazku ¢i
trombocytopenii. Lék plsobi proti oxidativnimu stresu a ackoliv tlumi mistni zanétlivé
reakce, nezpiisobuje oslabeni imunity [128]. 5-ASA se pro své protizanétlivé Gc¢inky pouziva
také u nékterych revmatickych onemocnéni (revmatoidni artritida, ankylozujici spondylitida —
Bechtérevova nemoc). 5-ASA blokuje aktivitu tzv. medidtorti zanétu — latek zodpovédnych za
rozvoj zanétu i za rust bunék, ktery ve stén¢ traviciho traktu pod jejich vlivem probiha a ktery
muzZe vyustit aZ v nekontrolované nadorové bujeni. 5-ASA je lékem, ktery byva pro své
vlastnosti pouzit jako vhodny doplnék terapie v kombinaci s celou fadou dalSich preparat.

Mimo jiné je i nezbytnym dopliikem biologické 1écby [126].

1.3.2.2 Voltametrické chovani mesalazinu

Autofi Palsmeier a kol. ve své praci z roku 1992 popsali oxida¢ni mechanismus 5-
ASA s vyuzitim GCE. 5-ASA muze byt oxidovan na chinon-iminovou formu prostfednictvim
dvou-elektronového, dvou-protonového oxidacéniho kroku. PiisluSny oxidacni signdl tedy
odpovida sptazené dvouelektronové oxidaci za vzniku pfislu§ného chinoniminu (obrazek 11).
Tento proces je reverzibilni, ale odpovidajici redukcni signdl mtiZe byt pozorovan pouze pti

vysokych rychlostech polarizace [129].

Veskeré pouzité voltametrické techniky, pracovni elektrody a zjiSténé limity detekce
jsou shrnuty v tabulce 2. Pro stanoveni 5-ASA byly navrzeny elektroanalytické techniky
pouzivajici GCE. Naptiklad Shahrokhian a kol. studovali voltametrické chovani 5-ASA
pomoci GCE modifikované vicestétnnymi uhlikovymi nanotrubicemi s filmem polypyrolu
(PPY/CNT/GCE) s vyuZitim metody stejnosmérné voltametrie s rychlym skenem (LSV). Na
obrazku 12 je uveden voltamogram 5-ASA zaznamenany s vyuzZitim GCE, GCE

modifikované uhlikovymi nanotrubicemu (CNT/GCE) a MWCNTs/GCE [130].

OH o]
CO0OH COOH

NH, NH

Obrazek 11: Navrzeny oxidaéni mechanismus 5-ASA [129].
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Obrazek 12: LS voltamogram (0,2 pmol L-1 5-ASA) zaznamenany na GCE (nepferusovana ¢ira), CNT/GCE

(te€kovand ¢ara) a na PPY/CNT/GCE (pferusovana ¢ara)[130].

Tabulka 2 Detekéni limity (LOD) pro stanoveni 5-ASA s vyuZitim jednotlivych pracovnich elektrod a

jednotlivych polarografickych a voltametrickych technik

Metoda Pracovni LOD Literatura
elektroda [mol L]

LSV PPY/CNT/GCE 3x107° [130]
DPV GCE 8x107’ [131]
LSV GCE 5%107° [132]
SWV GCE 4x107 [132]
SSv GCE 3x1077 [132]
SWV CNTs-N/GCE 1x1078 [133]
DPV pencil graphite electrode 2x1078 [134]

Ccv CTAB/CPE 2x107° [135]

Dal$imi autory, kteii ve své praci zroku 2003 pouzili pro stanoveni 5-ASA ve

farmaceutickém ptipravku jako pracovni elektrodu GCE, tentokrat ve spojeni s DPV, byli B.

Nigovi¢ a B. Simunié [131]. Déle Beckett a kol. studovali voltametrické chovani 5-ASA

s vyuzitim LSV, SWYV a sonolinear sweep voltametrie v kombinaci s GCE [132]. Dals{ autofi,
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ktefi vyuZzivali CNT/GCE modifikovanou Nafionem ve spojeni se SWV pro stanoveni 5-ASA
a jeho metabolitu v biologickych vzorcich, jsou B. Nigovi¢ a kol. [133]. Dalsi formou pouZzité
uhlikové elektrody je tuzkova grafitova elektroda. Autofi C. V. Uliana a kol. vyuzili tento typ
pracovni elektrody pro stanoveni 5-ASA v kombinaci s DPV [134]. V préci autori A. B.
Teradalea a kol. zroku 2017 byla pro stanoveni 5-ASA aplikovdna CPE modifikovana
kationtovou povrchové aktivni latkou (CTAB/CPE) v kombinaci s CV [135].

1.3.3 Leukovorin

Leukovorin (5-formyltetrahydrofoldit monoglutamat, LV, obr. 13), neboli kyselina
folinova, patii do skupiny metabolitii kyseliny listové (FA) a jednd se o jeji redukovanou
formu. LV se vyuZiva v 1é¢bé nddorovych onemocnéni, nejcastéji jako antidotum k ochrané
zdravych bun¢k pred toxickymi ucinky tzv. antifolatd, které jsou ddvkovany ve vysokych

mnoZzstvich pfi chemoterapiich [136, 137].

O~_ _OH
0
o . OH
H H
N o)
M N
H,N" N N o)
H H

Obrazek 13: Strukturni vzorec leukovorinu.

1.3.3.1 Vlastnosti a vyznam leukovorinu

LV je bézovy prasek bez zapachu. Je nereaktivni a neslucitelny se silnymi oxidacnimi
¢inidly. Z hlediska akutni toxicity je LV klasifikovan jako netoxicky a dle Natizeni (ES) ¢.
1272/2008 je uvadeén jako drazdivy pro kiZzi, je dechové senzibilni, pii kontaktu leukovorinu
s o¢ima muze dojit k podrdzdéni, zplisobuje senzibilitu kiize a jednordzovou expozici pro
cilovy orgén, resp. dychaci systém [138].

Folaty se v organismu podileji na pienosu jednouhlikovych zbytk (C1), které jsou
dalezité pii syntéze purinii a obecné hraji kyselina listovd a foldty vyznamnou roli
v metabolismu aminokyselin, pfi syntéze nukleovych kyselin, pfi tvorb& Cervenych krvinek a

pii déleni a syntéze bunck [136, 139]. Proto LV nasel Siroké uplatnéni v soucasné mediciné.
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Pouziva se pfi 1écb¢é megaloblastické anémie s prokdzanym deficitem kyseliny listové, pokud
neni moznd terapie piimo FA. Jak jiz bylo uvedeno vySe, vyznamna je také aplikace
v kombinaci s protinddorovymi 1é¢ivy, kde bud’ piisobi jako jejich antidotum nebo naopak
zvysuje jejich cytostaticky ucinek. Prikladem miiZze byt aplikace LV spolu s protinddorovym
lécivem metotrexatem. Metotrexat (MTX) je latka, kterd blokuje syntézu purinu v buiikich a
inhibuje enzym dihydrofolat reduktdzu, coz vede k inhibici dé€leni bunék. Tento mechanismus
je vyuzivan zejména pro lécbu zhoubnych nddortt bunék imunitniho systému, malignich
kostnich nddori a zhoubnych ndadort vznikajicich v d€loze v pfi¢inné souvislosti
s t€hotenstvim. Déle se MTX vyuziva pfi 1écbé psoridzy, Crohnovy choroby a revmatoidni
artritidy. Pii 1écbé MTX dochdzi ovSem také k toxickému ucinku na zdravé, rychle
proliferujici tkdn¢ a z tohoto diivodu se vyuziva jako antidotum LV [139, 140]. Vzhledem k
podobné struktute vstupuje MTX do buiiky stejnymi receptory jako folaty a vysledkem je
porucha syntézy nukleovych kyselin a zastaveni déleni bun€k. Naopak aplikace LV vede
k obnoveni reakci folatl. LV vstupuje prednostné do zdravych bun€k, u kterych zpusobuje
nedostatek redukovanych folati smrt po 42 az 48 hodinach. U malignich bunék, které jsou
vyrazné citlivéjsi na pfitomnost MTX, dochédzi k zaniku mnohem dfive. Pokud by nebyl LV
aplikovan vcas, doSlo by kromé poSkozeni rapidn€ se delicich rakovinovych bunék také
k poskozeni zdravych bunék [141]. LV miZe také zvySovat cytostaticky ucinek nekterych
protinddorovych 1é¢iv. Piikladem je aplikace LV v kombinaci s 1é¢ivem 5-fluorouracilem (5-
FU), ktery je pouzivan pfi 1écb¢ karcinomii zaludku, tlustého stieva, slinivky bfisni nebo také
koneéniku. Protinddorovy ucinek 5-FU je mozZno podpofit tzv. biochemickou modulaci pravé
podanim LV, které musi vzdy ptedchazet aplikaci 5-FU, aby nedochizelo ke zvySeni

nezadoucich ucinku cytostatika [136, 141].

1.3.3.2 Voltametrické chovani leukovorinu

Voltametrické chovéni leukovorinu studovali jako prvni autofi D. Stejskal a M.
Heyrovsky ve své préci z roku 1994 [142]. Jako pracovni elektroda byla pouzita HMDE a
meéfeni probihala v acetitovém pufru o pH 4,7 s vyuzitim CV. Déle autofi navrhli metodu
stanoveni LV s vyuZitim AdSV [142]. Dal$imi autory, ktefi studovali voltametrické chovani
LV jsou R. Selesovské a kol. [139]. Pro studium voltametrického chovani LV byla v jejich
praci zroku 2012 pouzita CV a staciondrni voltametrie (DCV) v kombinaci s HMDE, p-
AgSAE a m-AgSAE. Pro samotné stanoveni leukovorinu byla pouzita AdS DPV. Bylo
zjisténo, ze LV poskytuje na HMDE ve slabé kyselém prosttedi (pH 5) 3 oxidac¢ni signély pti
potencidlech (—180; -330 a -950mV) a 2 redukéni signdly pifi potencidlech (—440 a
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-850 mV). Ziskany cyklicky voltamogram je uveden na obrdzku 14. Zaznamenané oxidacni
piky 1’ a 2’ odpovidaji podle autorti dvoustupiiové oxidaci na pteridinovém jadie. Produkt
této reakce byl ddle opét redukovan (signdl 1). Oxida¢nimu signédlu 3’ odpovida piislusny
redukéni pik 2. Obdobné vysledky byly ziskdny také s vyuZitim AgSAE [139]. Dal$imi
autory, ktefi se zabyvali stanovenim LV, byli Z. Zhu a kol. Ti vyuzivali DPV ve spojeni
s modifikovanou GCE (PABSA/Q-MWNTs/GCE - p-aminobenzen sulfonovd kyselina
(ABSA) na GCE modifikované multi-wall uhlikovymi nanotrubicemi (Q-MWNTs/GCE))
[143]. Veskeré ziskané limity detekce, pouzité pracovni elektrody a metody pro stanoveni LV

jsou shrnuty v tabulce 3.
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Obrazek 14: Cyklicky voltamogram 2x10-3mol L™! LV ziskany na HMDE v prostfedi BRB o pH 5 a 9 [139];
1, 2 — redukéni piky poskytované oxidovanym LV, 17, 27, 37 - oxida¢ni piky poskytované LV.

Tabulka 3 Detekéni limity (LOD) pro stanoveni LV s vyuZitim jednotlivych pracovnich elektrod a jednotlivych

polarografickych a voltametrickych technik

Metoda Pracovni LOD Literatura
elektroda [mol L]
DPV m-AgSAE 2x1078 [139]
DPV p-AgSAE 5%1078 [139]
DPV HMDE 1x1076 [139]
DPV PABSA/Q- 2x1078 [143]
MWNTs/GCE
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2 Experimentalni ¢ast

2.1 Pouzité chemikalie

Veskeré chemikdlie, které byly vyuZivdny pro piipravu zdkladnich elektrolytd,
standardnich roztokli a dalSich zdsobnich roztokid byly Cistoty p.a. (neni-li uvedeno jinak).
BRB o pH 2-12 byl pfipravovan misenim kyselé a alkalické slozky. Kyseld sloZka se sklddala
z H3PO4, CH3COOH a H3BO3, viechny o koncentraci 0,04 mol L', K piipravé kyselé slozky
BRB byly pouZzity zasobni kyseliny 85% H3POa, 99,8% CH3COOH a 99,8% H3BOs (vSe Ing.
Petr Svec - PENTA, Praha). Alkalickd sloZka byla tvofena roztokem 0,2 mol L' NaOH
(Lachema, Brno). Zakladni elektrolyt na bazi 1; 0,5 a 0,1 mol L' HNO; byl pfipraven
fedénim z 65% HNOs (Ing. Petr Svec - PENTA, Praha). Jako zakladni elektrolyt byl déle
pouzivéan 0,1 mol L™ KCI, ktery byl pfipraven rozpusténim vhodné navazky (Ing. Petr Svec -
PENTA, Praha). VSechny tyto roztoky byly pfipravoviny v destilované vod¢. Standardni
roztok LIN o koncentraci 1x10~°> mol L™! byl pfipraven rozpusténim prasku LIN (Sigma-
Aldrich) o distot€ 99,7 % v 70% acetonitrilu (Ing. Petr Svec - PENTA, Praha) a takto
pfipraveny zasobni roztok byl uchovdvén v lednici. Standardni roztok 5-ASA o koncentraci
0,01 mol L™! byl pfipraven rozpusténim piislusného mnozstvi 5-ASA prasku (Sigma-Aldrich)
v 0,1 mol L™! HCl (Ing. Petr Svec - PENTA, Praha) a skladovan v lednici. Roztok LV
(Sigma-Aldrich) o koncentraci 1x107> mol L™' byl pfipraven rozpusténim odpovidajici
navizky jeho vapenaté soli v destilované vodé a skladovéan v lednici. 0,5 mol L' H2SO4
(96 %, Lach-Ner, Neratovice) byla vyuZivdna pro pteddpravu vSech pouzivanych BDDE.
Roztoky potencidlnich interferujicich latek (kyselina listovd, kyselina askorbovd, kyselina
mocova, mocovina, glukéza, sachardza, kreatinin, kyselina barbiturovd, kyselina Stavelova,
sulfapyridin, sulfasalazin, KCI, NaCl, Na3PO4, KC4H506, FeSO4 a Fe2(SO4)3) byly piipraveny
z vypotitaného mnoZstvi jejich pevnych standardii (vie Sigma-Aldrich nebo Ing. Petr Svec -
PENTA, Praha) ve vhodném rozpoustédle (destilovana voda, 0,1 mol L' NaOH nebo
0,1 mol L™! HCI). Z4sobni roztoky Ks[Fe(CNe)] a [Ru(NH3)6]Cl3 (> 99 %, Sigma-Aldrich,
Praha) o koncentraci 2,5x107> mol L' byly pfipraveny rozpusténim odpovidajici navazky

pevné latky v roztoku KCl.

2.2 Pristrojové vybaveni

Voltametrickd méteni byla realizovana pomoci Eco-Tribo Polarografu (obrazek 15A,

Polaro-Sensors, Praha), ktery byl fizen pocitacem se softwarem POLAR.PRO (verze 5.1),
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nebo pomoci Autolabu potenciostatu/galvanostatu — model PGSTAT 12 (obrdzek 15B,
Metrohm Autolab B.V., Nizozemsko) fizenému pocitatem se softwarem NOVA 1.11.
VSechna meéfeni byla provddéna v tifelektrodovém uspofddani. Jako pracovni elektroda
slouzila komer¢né dostupnd BDDE (Windsor Scientific, Velkd Britdnie). Vyrobce deklaruje u
této elektrody pomér B/C v plynné fazi pii depozi€nim kroku 1000 ppm a pracovni povrch
7,07 mm?. Diéle byly pouZity laboratorné pfipravené BDDE s pracovnim povrchem 0,43 mm?
a pomérem B/C v plynné fazi 1000, 2000, 4000, 8000, 10 000 a 20 000 ppm (Slovenska
technickd univerzita v Bratislaveé, Slovenskd republika). Pro porovndni jsou obé varianty
BDDE zachyceny na obrdazku 16. Jako referentni byla pouZita nasycend argentchloridova
elektroda (Ag|AgCI(KCl, nasyc.)) a pomocnou elektrodu tvofil Pt dratek (obé Monokrystaly,

Turnov). Veskerd méfeni probihala za laboratorni teploty (23+2 °C) a za pfistupu kysliku.

o

Obrazek 15: Eco-Tribo Polarograf (A) a Autolab potenciostat/galvanostat — model PGSTAT 12 (B).

Obrazek 16: Komer¢né dostupnd (A) a laboratorné vyrobend (B) BDDE, SEM snimek pracovni plochy (C).
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Hodnoty pH roztokd byly méfeny s vyuZitim pH metru Accumet AB150 (Fisher
Scientific, Cesk4 republika). K navaZovani chemikalif slouZily analytické vahy (Kern, Ceské
republika) a pro usnadnéni rozpousténi nékterych latek byla pouzita ultrazvukova lazen
Bandelin Sonorex (Schalltec GmbH, Némecko). Davkovani roztokli bylo zaji§téno pomoci
automatickych mikropipet Biohit (Biohit PLC, Helsinki). Obrazky ze SEM byly ziskany
s vyuzitim skenovaciho elektronového mikroskopu JOEL JSM-7500F. Ramanova spektra
byla méfena pomoci konfokalniho systému ISA Dilor-Jobin-Yvon-Spex LabRAM s laserem
He-Ne o vinové délce 632 nm. Elektrochemickd impedanc¢ni spektroskopie byla realizovana
s vyuzitim potenciostatu PGSTAT302N + FRA2 fizeném pocitacem se softwarem NOVA
1.10 (Metrohm Autolab B.V., Nizozemsko).

2.3 Pracovni postupy

2.3.1 Priprava BDDE k méfeni

Jak jiz bylo vySe uvedeno, laboratorn¢ pfipravované BDDE s riznym pomérem B/C
pochizely z Ustavu elektroniky a fotoniky Slovenské technické univerzity v Bratislavé. Pro
piipravu téchto elektrod byla pouzita metoda CVD s vyuzitim reaktoru se zhavenymi vlakny.
Depozice filmu trvala 4 hodiny. Jako substrdt pro depozici diamantového filmu slouzila
desticka (n-typ Si(100)) s tenkou vrstvou (2 um) SiO> (CVD, Oxford Plasmal.ab 80). Substrat
byl po oplachnuti isopropanolem a destilovanou vodou ponofen do ultrazvukové 14zné
obsahujici diamantovy praSek (< 10 nm, CAS: 7782-40-3, Sigma-Aldrich). Dopovani borem
bylo zajisténo piidavkem trimetylboranu do smési plyni CHs a Ho. Pomér CH4/H» byl 1 %.
Pomér B/C v plynné fazi byl ménén od 1000 do 20 000 ppm. Tlak pti depozici byl 3000 Pa a
teplota byla 650420 °C.

Komeréni BDDE i laboratorné pfipravované elektrody s riznym obsahem boru byly
pred vlastnim méfenim vzdy aktivovany. V pifipad¢ analyzy LIN a 5-ASA byla na zacatku
kazdého pracovniho dne vroztoku 0,5 mol L™' H»SOs aplikovdna nejprve anodickd
pfediprava povrchu pracovni elektrody vloZzenim anodického potencidlu (E.) +3000 mV po
dobu 60 s, ktera slouzila k ociSténi elektrodového povrchu. Nasledovala katodicka preduprava
elektrody, kdy byl vklddan katodicky potencidl (Ex) —3000 mV po dobu 300s. Takto
piipravena elektroda byla pouZivdna bez dalSich Uprav a mezi jednotlivd méfeni nebyl
vkladan Zadny regeneracni nebo aktivacni krok. Pii méfeni 1éCiva LV byly opét vSechny

testované BDDE aktivovany v 0,5 mol L™! H»SOs, kdy byl na elektrodu vkladan nejprve Ex
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—2000 mV po dobu 60 s a poté byl zatfazen E, +2000 mV opét po dobu 60 s. Déle bylo
proméfeno 20 cyklickych voltamogramli mezi potencidly —1000 a +2000 mV rychlosti
polarizace (v) 100 mV s~! pro ustdleni odezvy elektrody. Mezi jednotlivymi méfenimi byl na
elektrodu vkladan potencidl +2000 mV po dobu 5s. Timto krokem byl zajistén O-
terminovany povrch elektrody. Stejny postup aktivace jako v ptipadé LV byl pouZit rovnéz

pfi studiich s vyuZitim redoxnich systémi Fe(CN)¢>~*~ a [Ru(NH3)6]****.

2.3.2 Voltametricka méreni

Pro studium voltametrického chovdni vybranych bioaktivnich latek na komer¢ni
BDDE byla pouzita CV. M¢feni probihala v rozsahu potencidlti =500 - +2200 mV (LIN), O -
+2200 mV (5-ASA), a —1000 - +2000 mV (LV) rychlosti polarizace 100 mV s~!, resp. 25 -
500 mV s7! (LIN, LV) a 10 - 400 mV s~! (5-ASA) pii studiu vlivu v. Pro vyvoj metody
stanoveni LIN na BDDE byla pouZzita DPV v prostiedi BRB o pH 2 s optimalizovanymi
parametry Epoz =+400 mV, Exon =+1600 mV, v =50 mV s vyska pulzu =70 mV, Sitka
pulzu = 20 ms. Pro vyvoj metody stanoveni 5-ASA v kombinaci s BDDE byla pouzita SWV
s optimalizovanymi parametry Epoc =0 mV, Exon =+2200 mV, potencidlovy krok =7 mV,
A=70mV, f=25Hz v prottedi BRB o pH 7. Posledni studovanou latkou byl LV. Po
optimalizaci parametrit DPV byly pro vSechna dal$i métfeni na vSech pouzitych pracovnich
elektroddch nastaveny ndsledujici hodnoty: Epoc =—700 mV, Exon=+1800 mV, v =40 mV s7h
Sitka pulzu = 20 ms a vyska pulzu = 50 mV v prostiedi BRB o pH 3.

Povrch BDD filmii s pomérem B/C 1000, 2000, 4000, 8000, 10 000 a 20 000 ppm byl
charakterizovan s vyuzitim SEM a Ramanovy spektroskopie. Ramanova spektra byla
zaznamenana pii vlnové délce 632 nm. Pro elektrochemickou charakterizaci BDDE s riznym
obsahem boru byla vyuZivana EIS a CV reverzibilnich redoxnich systém@ [Fe(CN)e]>7* a
[Ru(NH3)6]**?*. EIS byla méfena s ndsledujicimi parametry: frekvence 0,1 — 100 kHz a
amplituda signdlu 10 mV, ¢([Fe(CN)s]*7*") = 2,5 mmol L™, elektrolyt 0,1 mol L~! KCI. Pro
CV byly nastaveny parametry méteni v rozsahu Epoc = —1600 mV a7 Eopraw = +1800 mV pii
v=100 mV s~!. Jako zakladni elektrolyt byl pouzit 0,1 mol L™' KCI a koncentrace obou
analytti byla 2,5 mmol L™!. Pfi méfeni z4vislosti na rychlosti polarizace se v postupné ménila
nasledujicim zptisobem: 10, 20, 50, 100, 200, 300, 400 a 500 mV s7l. Ze ziskanych méteni
byly vyhodnocovény rozdily potencidli anodického a katodického piku (AE,), poméry vysek
anodického a katodického piku (I./I:), dédle byl pocitin elektrochemicky aktivni povrch

jednotlivych elektrod pomoci Randles-Sevéikovy rovnice [92] a také zdanliva rychlostni
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konstanta pfenosu naboje (k%pp) podle Nicholsona [97]. Podrobnéji jsou uvedené vypodty

popsany v kapitole 2.3.4 Zpracovani dat a vypocty.

2.3.3 Analyza praktickych vzorku

Pro ovéfeni navrzené metody pro stanoveni LIN byl analyzovédn vzorek ti¢ni vody
obohaceny ptidavkem LIN. Vzorek #i¢ni vody byl odebran z potoku Podolka (Barchov, okres
Pardubice, Ceska republika). Vzorek byl odebran do polyethylenové (PE) vzorkovnice a byl
uchovavan v lednici. Pfidavkem odpovidajictho mnoZstvi standardniho roztoku LIN do
vzorku Fi¢ni vody byl pfipraven vzorek o koncentraci herbicidu 5%x107° mol L™!. 10 mL takto
piipraveného vzorku ficni vody bylo pifidano do polarografické nddobky s 1 mL BRB o pH 2
jako zdkladniho elektrolytu. Stanoveni bylo provadéno metodou standardniho piidavku, kdy
byly do roztoku pfiddvany vzdy 2 aZ 3 standardni pfidavky standardniho roztoku LIN o

koncentraci 1x107> mol L™!. Stanoveni ve vzorku #iéni vody bylo opakovéano 5x.

Déle byla aplikovdna vyvinutd metoda SWV pro stanoveni 5-ASA v komercné
dostupném farmaceutickém piipravku Pentasa®. Zdsobni roztok byl piipraven z 10 tablet
farmaceutického piipravku s deklarovanym obsahem 5-ASA 500 mg/tableta. Tablety byly
rozdrceny v hmozdifi, ziskany praSek byl preveden do 1000ml baiky a rozpusten
v 0,1 mol L' HCI. Déle byl roztok piefiltrovan. 7,7 ml &istého filtratu bylo prevedeno do
25ml banky a doplnéno po rysku destilovanou vodou. Timto zpiisobem byla ziskdna
koncentrace 5-ASA 0,01 mol L™! (tato hodnota byla vypoéitdna na zdkladé deklarovaného
mnoZstvi 5-ASA v tableté Pentasa® vyrobcem). Déle bylo 20 ul roztoku pifpravku Pentasa®
piidano do 20 ml BRB (pH 7) do elektrochemické cely a analyzovano. Pro stanoveni 5-ASA
byla pouzita metoda standardniho ptidavku, kdy bylo pfiddvéano 20 pl standardniho roztoku 5-
ASA (cs-asa= 0,01 mol L) jako standardni piidavky. Kazdé voltametrické stanoveni bylo
opakovéano 5x. Navrzend metoda SWV byla také vyuZita pro stanoveni 5-ASA v lidské moci.
Vzorek moci byl ziskdn od dobrovolnika (26 let, nekufak, Zena), ktery nepodstupoval terapii
mesalazinem. Vzorek byl skladovdn v lednici. Pfed stanovenim nebyla pouZita Zadna
prediprava vzorku. 1 ml moci byl pteveden do 20ml baiiky a doplnén zdkladnim elektrolytem
BRB (pH 7) po rysku. Takto pfipraveny roztok byl obohacen 5-ASA na kone¢nou koncentraci
1x10~* mol L' 5-ASA. Takto pfipraveny vzorek byl pfeveden do elektrochemické cely a
analyzovan. Opét byla pro stanoveni 5-ASA pouzita metoda standardniho piidavku.
Standardni pifdavek ¢inil 200 pl 0,01 mol L™ zdsobniho roztoku 5-ASA a vidy byly

pfidavéany 2 standardni ptidavky. Opét bylo kazdé stanoveni opakovédno 5x.
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Praktickym vzorkem pro stanoveni LV byl farmaceuticky ptipravek (praSek pro
piipravu injekéniho roztoku) Leucovorin Ca LACHEMA 10 (Lachema, Brno). Vyrobcem
deklarovany obsah byl 10 mg LV na 1 ampuli. Roztok byl pfipraven rozpusténim obsahu
ampule v 1 ml destilované vody (dle pokynii vyrobce). Takto piipraveny roztok obsahoval
pfiblizn& 1,955x1072 mol L™! LV (tato hodnota byla vypoéitdna na zdkladé mnoZstvi pragku
v ampulce deklarovaného vyrobcem). Pro vyslednou analyzu byl tento roztok 10x nafedén na
vyslednou koncentraci crv = 1,955x107> mol L. 10 pl tohoto roztoku bylo pfiddvdno do
polarografické nddobky s 10 ml zakladniho elektrolytu BRB (pH 3). Opé&t probihalo stanoveni
metodou standardniho piidavku, kdy bylo piiddvdno 20 ul 1x107> mol L™! standardniho

roztoku LV. Kazdé stanoveni bylo opakovano 5x.

2.3.4 Zpracovani dat a vypocty

Veskeré grafy byly vytvofeny s vyuzitim softwaru MS Excel 2010 (Microsoft, 2010).
Program OriginPro 9 (OriginLab Corporation, USA) byl vyuZit pro vypocet parametri
kalibracnich zdvislosti a intervalG spolehlivosti na hladiné¢ vyznamnosti 0,05. Statistické
parametry, jako detek¢ni limit (LOD) a mez stanovitelnosti (LOQ) byly vypocitany
z naméfenych koncentranich zdvislosti jako 3%, resp. 10x smeérodatnd odchylka useku

podélend smérnici kalibracni pfimky.

Elektrochemicky aktivni povrch testovanych BDDE byl pocitdin ze ziskanych
zévislosti vysky piku (I,) na odmocniné z rychlosti polarizace (v'?) s vyuZitim Randles-

Sevéikovi rovnice (2) [92]:
Ipac = 2,69-10°-A-n'5 - D% - 03 o

kde Ipac je proud anodického a katodického signdlu, A je elektrochemicky aktivni plocha
elektrody, n je pocet vymétovanych elektrontl a D je difuzni koeficient. Pro [Fe(CN)e]* 7+

byl pouzit D = 7,6x107° cm? s7! [92] a pro [Ru(NH3)s]**** D = 5,5x107% cm? s7! [144].

Dile byla pocitdna zdanlivd rychlostni konstanta pienosu naboje (k%pp) podle
Nicholsona [97] (rovnice 1). Pro vypocet byly vyuZity zdvislost a tabulka uvedené na obrazku
17. Zévislost na obrdazku 17A predstavuje (AEpxn) vyneseny jako logaritmickd funkce ¥ a na
obrdzku 17B je uvedena tabulka hodnot ¥ a odpovidajicich (AE,xn) k této zdvislosti [97]. O
reverzibilni reakci se jednd v pfipadé¢ vysokych hodnot ¥, kde AE, v pifipadé jednoho
vyménovaného elektronu odpovidd 59 mV. Pribéh takové reakce je v souladu s Nernstovou

rovnici (3):

45



E=E°— (0,059/11) ' log(ared/aox)’ (3)

kde E je potenciil elektrody, E° je standardni elektrodovy potencidl, n je pocet vyméiovanych
elektronli, a je aktivita oxidované nebo redukované formy. O ireverzibilni elektrodovou
reakci se jednd v ptipadé, Ze se ¥ blizi hodnoté 0. Pro nizké hodnoty ¥ podle Nicholsona
plati, Ze uvedend zdvislost pokracuje linearné [97]. V této disertacni praci byl pro odecet
hodnot ¥ sestrojen graf, ktery je zobrazen na obrazku 18. Soucasti obrazku je i rovnice, kterd
odpovidd uvedenému linedrnimu prubéhu zavislosti ziskand extrapolaci pro odecet nizkych

hodnot ¥ (pro velké hodnoty (AE,xn)).

B
Table . Variation of Peak Potential
Separations with Kinetic Parameters for
Cyclic Voltammetry

A AEp X n,t
g0k A mv.
20 61
L 7 63
8O § 64
- 5 63
E oo 4 66
& 68
:F f 72
|20k 54
W 129 0.75 92
0.5 105
140 0.35 121
8.25 141
1 212

L=
r | | [ : See Equation 17,
0.0 1.0 10 For a = 0.5.

T T T T T T T I T T T T | T T T T T
r data © iy
100 B extrapolace ]
200 .
e I ]
= 300 [ y
X I ]
£a - J
= 400 L = 10—0-0056048(A Exn)+0.1882152 ]
500 |- .
I 1 1 1 | L 1 1 1 I L L L L I 1 1 L L ‘ 1 !-

0.001 0.01 0.1 1 10 100

Obrazek 18: Sestrojeny graf zavislosti (AE,xn) na y véetné extrapolace pro nizké hodnoty .
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3 Vysledky a diskuze

Nésledujici kapitoly této disertacni prace jsou vénovany studiu elektrochemickych
vlastnosti a praktickému vyuziti BDDE. Jak jiz bylo vySe popsano, tento typ pracovni
elektrody m4 velmi Siroké potencidlové okno a umoZiuje tak sledovdni oxidacnich i
redukénich reakci. Nejprve byla pouZita komeréné dostupnd elektroda pro studium
voltametrického chovani vybranych bioaktivnich latek, konkrétné herbicidu linuronu a 1éciv
mesalazinu a leukovorinu, a pro vyvoj metod jejich stanoveni. Dal$i kapitoly jsou zaméfeny
na laboratorné pfipravené BDDE s riiznym pomérem B/C a jejich vlastnosti. Nakonec byly
testovdany aplika¢ni mozZnosti téchto elektrod v elektroanalytické oblasti pfi stanoveni vyse
uvedenych latek a dosazené vysledky byly porovndny v souvislosti s obsahem boru

v diamantovém filmu.

3.1 Studium voltametrického chovani vybranych bioaktivnich
latek na BDDE a vyvoj metod jejich stanoveni

Komer¢n¢ dostupnda BDDE byla pouZita pro studium voltametrického chovani
linuronu, mesalazinu a leukovorinu v zdvislosti na pH prostfedi a rychlosti polarizace. Poté
byla vybrana vhodnd metoda pro stanoveni jednotlivych latek, optimalizovany jeji parametry
a z nésledujicich méfeni byly vypocteny zdkladni statistické parametry, jako napft. linearni
dynamicky rozsah metody (LDR), LOD, RSD apod. Na zavér byly analyzovany redlné
vzorky ptirodnich vod, farmaceutickych piipravkd nebo moci. Podrobny pribé¢h téchto studii
je demonstrovén na ptikladu LIN. Pro dalsi dvé latky byl postup obdobny, ale vysledky jsou

shrnuty stru¢néji.
3.1.1 Linuron

3.1.1.1 Studium voltametrického chovani linuronu

Nejprve byl zméfen cyklicky voltamogram LIN o koncentraci 1x10™* mol L™ na
BDDE v prosttedi BRB o pH 2. Tato hodnota byla pfevzata z literatury [120]. M¢éteni
probihalo od pocate¢niho potencidlu (Epoz) —500 mV do potencidlu obratu (Eobraw) +2200 mV
pfi rychlosti polarizace (v) 100 mV s~!. Ziskany voltamogram je uveden na obrizku 19. Bylo
zjiSténo, Ze LIN poskytuje na BDDE jeden vyznamny oxidacni signdl kolem potencidlu (E})
+1250 mV. Na katodické kiivce nebyla zaznamenana zZadna odpovidajici reduk¢ni proudova

odezva a jednd se tedy o chemicky ireverzibilni elektrodovou reakci.
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Obrazek 19: Cyklicky voltamogram LIN zaznamenany na BDDE. Metoda CV, elektrolyt BRB (pH 2),
Epoc =—500 mV, Eqpran =+2200 mV, v = 100 mV s7}, cpn = 110~ mol L.

Pro upfesnéni charakteru probihajici elektrodové reakce byl sudovan vliv rychlosti
polarizace na tvar a polohu voltametrického signdlu LIN. Meéfeno bylo metodou DC
voltametrie v prosttedi BRB o pH 2 vrozsahu potencidld od —500 mV do +1900 mV.
Rychlost polarizace byla postupné ménéna od 25 do 500mVs™' po 25 mVs.
V polarografické nddobce byla vzdy koncentrace LIN 5x107 mol L™!. Na obrazku 20 jsou
uvedeny ziskané voltametrické kiivky. Z obrazku je zfejmé, Ze vySka oxidacniho signalu LIN
rostla se zvySujici se rychlosti polarizace. Soucasn¢é dochdzelo k posunu piku k pozitivnéjSim

potencidliim, coz odpovida ireverzibilnimu prabehu elektrodové reakce.

Jednotlivé zavislosti vysky signdlu LIN na rychlosti polarizace jsou uvedeny na
obrazku 21. Z obrazku 21A vyplyv4, Ze vyska signélu neroste s rychlosti polarizace linearné a
je tedy mozné fici, Ze reakce neni fizena adsorpci. Ndsledné byla vynesena zdvislost vysky
piku na odmocniné z rychlosti polarizace (obrazek 21B), kterou lze povazovat za linearni.
Tato zdvislost miZe byt popsdna nasledujici rovnici (4) s pfisluSnym korelacnim

koeficientem:

1,[nA] = (1247 £1,5) G2 [mV"> s |+ (178 + 24), = 0,9987. 4)
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Linearni pribéh uvedené zdvislosti svéd¢i o difuzi fizené elektrodové reakci. Pro upiesnéni
tidiciho procesu byla vynesena také logaritmickd zavislost log(/p)_log(v), ktera je uvedena na

obrazku 21C a je popsédna rovnici (5) s ptisluSnym korela¢nim koeficientem:
logl7, [nA]) = (0.4466+0,0042) Togly|mV's ') + (2,2637+ 0,0098, - =0,9992. 5)

Pro logaritmickou zdvislost vySky piku na rychlosti polarizace je dileZitd zejména hodnota

N s

smérnice. Pokud se tato hodnota blizi 0,5, jednd se o difuzné fizenou elektrodovou reakci.
Pokud se hodnota smérnice bliZi jedné, jde o adsorp¢né fizenou reakci, a pokud se hodnota
smérnice bliZi nule, jednd se o kineticky fizenou reakci. V piipad¢ oxida¢niho signalu LIN je
hodnota smérnice 0,4466. Jednd se tedy o difuzné fizenou elektrodovou reakci s moznym

vlivem kinetiky.

7000

——-elektrolyt

5600 + —LIN

4200
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E[mV]
Obrazek 20: DC voltamogramy LIN v zdvislosti na rychlosti polarizace zaznamenané na BDDE. Metoda DCV,
elektrolyt BRB (pH 2), Epo: = =500 mV, Exon = +1900 mV, v = 25-500 mV s7!, cLiv = 5107 mol L.
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Obrazek 21: Zavislosti vysky piku na rychlosti polarizace (A), odmocning z rychlosti polarizace (B) a

logaritmicka zdvislost vysky piku na rychlosti polarizace (C) ziskané na BDDE. Metoda DCV, elektrolyt BRB
(pH 2), Epoc = =500 mV, Exon = +1900 mV, v = 25-500 mV s7!, civ = 5%1075 mol L.

3.1.1.2  Vyvoj voltametrické metody stanoveni linuronu

Vzhledem k vy$§i proudové odezvé oproti SWV byla pro stanoveni LIN
v modelovych roztocich vybrdana v kombinaci s BDDE metoda DPV. Prvnim krokem bylo
ovéteni volby pH zdkladniho elektrolytu pro stanoveni LIN. Jako zédkladni elektrolyt byly
pouzity roztoky HNOs o koncentraci 1 a 0,1 mol L™! pro zajisténi siln& kyselého prostiedi a
déle roztoky BRB v rozsahu pH 2-11. Koncentrace LIN byla 5x10~> mol L™}, Epec =500 mV,
Exon+2000 mV, v 25 mV s7!, vyska pulzu +50 mV a §iika pulzu +80 ms. Oxidaéni signdl LIN
byl pozorovan v celém testovaném rozsahu pH, jak je vidét na obrazku 22. Je ziejmé, Ze
nejvyssi a nejostiej$i byl pik v silné kyselém prostfedi. Na obrazku 23A je zobrazena
zavislost vysky piku (/p) na pH, z niz je patrné, Ze maxima dosdhl pik LIN v prostfedi BRB o
pH 2. Poté dochdzelo k poklesu signdlu a v alkalickém prostfedi se jiz jeho vyska pfili§
nemeénila. S rostoucim pH také dochézelo k postupnému rozsifovani piku a k jeho posunu

k negativnéjSim potencidlim (obrazek 22). Od pH 3 se jiZ poloha piku v podstaté¢ nemenila
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(obrazek 23B). Pro veskerd dalSi méteni byl jako vhodny zdkladni elektrolyt vybran BRB o
pH 2. V tomto prosttedi byla pozorovédna nejvyssi proudovd odezva LIN, pik byl ostry a tedy

velmi dobfe vyhodnotitelny.
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Obrazek 22: DP voltamogramy LIN v zdvislosti na pH zaznamenané na BDDE. Metoda DPV, elektrolyt HNO3
(1 20,1 mol L), BRB (pH 2-11), Epoc = =500 mV, Exon =+2000 mV, v = 25 mV s7, vyska pulzu = 50 mV,

sfika pulzu = 80 ms, cLiv = 5107 mol L.
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Obrazek 23: Zavislosti vysky piku (A) a potencialu piku (B) na pH ziskané na BDDE. Metoda DPV, elektrolyt
HNOs (1 a 0,1 mol L), BRB (pH 2-11), Epec = =500 mV, Exon = +2000 mV, v = 25 mV s7!, vyska pulzu =

50 mV, $iika pulzu = 80 ms, criv = 5%10™ mol L.
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V rdmci optimalizace parametri DPV pro stanoveni LIN byly testovany rychlost
polarizace a vySka, resp. Sitka potencidlového pulzu. Pfi vSech nésledujicich experimentech
byla koncentrace LIN vzdy 1x10~> mol L~! a méfeni probihalo opét v BRB o pH 2. Prvnim
testovanym parametrem byla rychlost polarizace. VySka pulzu byla pfi tomto méfeni
nastavena na 50 mV a §itka pulzu na 80 ms. Rychlost polarizace byla postupné ménéna od 10
do 150 mV s7! po 10 mV s™!. Na obrdzku 24 je zobrazena zdvislost I, LIN na v. Z uvedené
zévislosti vyplyvé, Ze pik LIN rostl se zvysujici se v az do hodnoty 50 mV s7!. S dal§im
zvySovanim rychlosti polarizace, jiz dochazelo ke sniZovani a rozsifovani proudové odezvy.

1

Pro dal$i méfeni byla zvolena rychlost polarizace 50 mV s™, pii které byla zaznamenana

nejvyssi proudova odezva analytu, a pik byl dobfe vyhodnotitelny.
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Obrazek 24: Zavislosti vysky piku na rychlosti polarizace zaznamenand na BDDE. Metoda DPV, elektrolyt
BRB (pH 2), Epoc = +200 mV, Exon =+1900 mV, v = 10-150 mV s7!, vyska pulzu = 50 mV, §itka pulzu = 80 ms,

CLIN = 1X10_5 mol L_l.

DalSim testovanym parametrem byla vyska pulzu. Ta byla ménéna od 10 do 150 mV

po 10 mV. Rychlost polarizace byla 50 mV s~

a Sitka pulzu 80 ms. Zaznam ziskanych DP
voltamogrami je uveden na obrdzku 25. Z n¢j i1 ze zdvislosti I, na vySce pulzu (obrazek 26A)

vyplyvd, Ze se zvySujici se vySkou pulzu az do hodnoty 80 mV dochdzelo ke zvySovani
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proudové odezvy LIN. Od hodnoty 80 mV jiz signdl LIN nenariistal a dochdzelo k jeho

deformaci. Pro nésledujici méfeni byla vybrdna vySka pulzu 70 mV.

1500
——-elektrolyt
—LIN
1000 -
<
g vyska
=~ pulzu
500 -
0 — T T T T —— T T
400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800

E [mV]
Obrazek 25: DP voltamogramy LIN v zavislosti na vySce pulzu zaznamenané na BDDE. Metoda DPV,
elektrolyt BRB (pH 2), Epoc = +200 mV, Eyxon =+1900 mV, v = 50 mV s7!, vyska pulzu = 10-150 mV, $itka

pulzu = 80 ms, cLiv = 1x107° mol L7\,

Na z4vér byla méfena zdvislost I, na §fice pulzu. Rychlost polarizace byla 50 mV s~

vySka pulzu 70 mV a §itka pulzu byla ménéna od 10 do 150 ms po 10 ms. Ze zdvislosti I, na
Sitce pulzu, kterd je uvedena na obrazku 26B vyplyvd, Ze se proudova odezva LIN se
zvySujici se Sitkou pulzu postupné snizovala. Jako optimdlni byla pro veSkerd dal$i méteni
vybrana hodnota 20 ms, kterd pfedstavuje klidovou dobu pulzu ptredchazejici dal§im 20 ms,

behem nichz probihal odecet proudu.

DPV s nastavenymi optimalizovanymi parametry se spojeni s BDDE byla nasledné
pouzita pfi méfeni koncentracnich zavislosti LIN v modelovych roztocich. Konkrétni hodnoty
vSech parametri méfeni jsou uvedeny pod obrazkem 27, ktery predstavuje piiklad
koncentraéni zdvislosti v rozsahu od 5,0x107% do 4,5%107> mol L™' LIN. Z vloZené zavislosti
I, na c je zfejmé, Ze vySka sledovaného proudového signdlu rostla se zvySujici se koncentraci

LIN v roztoku linearné (rovnice (6)).
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1 [nA] =(30510,38) (e tmolL! | + (30 11), - =0,9994 6)

Ze ziskanych koncentraénich zavislosti byl zjistén LDR, ktery ¢&ini 5,0x107-

Vv

1,2x10~* mol L~!. Hodnoty LOD a LOQ byly vypoéteny z nejnizsi proméiené koncentracni
zéavislosti (5,0x1077-3,5x107° mol L"), a to LOD 1,4x10™" mol L' a LOQ 4,7x10~7 mol L.

250 470
et B
200 -
v * 400 -
< 150 4 —
£ ’ T 330 -
<1004 / -
»
260 |
50 A ‘/
0 T T T 190 T T T
0 40 80 120 160 0 40 80 120 160
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Obrazek 26: Zavislosti vysky piku na vysSce (A) a Sifce pulzu (B) zaznamenané na BDDE. Metoda DPV,
elektrolyt BRB (pH 2), Epoz = +200 mV, Exon =+1900 mV, v = 50 mV s, vyska pulzu = 10-150 mV (A),
70 mV (B), $itka pulzu = 80 ms (A), 10-150 ms (B), cuiv = 1x1075 mol L1,

Dile byla testovdna opakovatelnost méfeni LIN na BDDE. Koncentrace LIN byla
1x107 mol L™! a bylo zméfeno 11 opakovanych kiivek. Ze ziskanych vysek signilu LIN byla
vypocitana relativni smérodatnd odchylka opakovaného meéteni (RSDm(11)) 0,84 %, ktera
svéd¢i o velmi dobré opakovatelnosti méfeni. V dalSim kroku byla ovéfena spravnost a
opakovatelnost stanoveni LIN v modelovych roztocich navrZzenou metodou. Pro tfi rGzné
koncentrace LIN bylo provedeno vZdy 5 opakovanych stanoveni s vyuZitim metody
standardniho ptfidavku, kdy byly pfidany vzdy 2-3 piidavky standardniho roztoku LIN o
koncentraci 1x107> mol L™!. Z té&chto stanoveni byla vypodtena relativni smérodatnd odchylka
opakovaného stanoveni (RSDs(5)), primérnd hodnota koncentrace LIN s odpovidajicim
intervalem spolehlivosti na hladiné vyznamnosti 0,05 a vytéZnost. Ziskané vysledky jsou
shrnuty v tabulce 4. Z té vyplyva, ze stanoveni LIN s vyuzitim metody DPV v kombinaci
s BDDE jako pracovni elektrodou je spravné a velmi dobie opakovatelné. Piiklad stanoveni
LIN v modelovém roztoku o koncentraci 5x10° mol L™! je uveden na obrdzku 28 véetnd

grafického vyhodnoceni metody standartniho ptfidavku.
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Obrazek 27: DP voltamogramy LIN v zavislosti na koncentraci zaznamenané na BDDE (A), zdvislost vysky
piku na koncentraci (B). Metoda DPV, elektrolyt BRB (pH 2), Epoc = 4400 mV, Exon =+1600 mV, v =
50 mV s7!, vyska pulzu = 70 mV, §itka pulzu = 20 ms, cLiv = 5,0x107%-4,5%107° mol L.
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Obrazek 28: Stanoveni LIN v modelovém roztoku o koncentraci 5x107% mol L' zaznamenané na BDDE (A) a
grafické vyhodnoceni metody standartniho piidavku (B). Metoda DPV, elektrolyt BRB (pH 2), Epoc = +400 mV,

Exon = +1600 mV, v = 50 mV s}, vyska pulzu = 70 mV, $itka pulzu = 20 ms, standardni pfidavky: V =50 pl,

CLIN = 1X10_3 mol L_l.
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Tabulka 4 Vysledky opakovanych stanoveni LIN v modelovych roztocich

Dano Stanoveno Vytéznost RSDs(5)
[mol L] [mol L] [%] [%]
1,0x107° (1,020+0,030)x107> 95,5-103,0 1,49
5,0x107° (5,000+0,012)x1076 99,6-100,4 0,36
2,5%x107° (2,500+0,015)x107° 99,2-101,2 0,91

Analyza praktického vzorku

V zavéru této studie byla navrZzend metoda aplikovana pii analyze praktického vzorku
iiéni vody, ktery byl obohaceny o ptidavek LIN na vyslednou koncentraci 5x107% mol L.
Postup pfipravy vzorku je uveden v experimentdlni ¢asti v kapitole 2.3. Vzorek ficni vody byl
pofizen z potoku Podolka nedaleko mésta Pardubic. Vzorek byl analyzovdn metodou
standardniho pfidavku a byl analyzovan 5x. Pfiklad analyzy fi¢ni vody je uveden na obrazku
29 vcetné grafického vyhodnoceni metody standartniho piidavku. Ze ziskanych opakovanych
stanoveni byla vypocitdna RSDs(5), primérnd hodnota koncentrace LIN s pfisluSnym
intervalem spolehlivosti a vytéZnost. Ziskané vysledky jsou shrnuty v tabulce 5, z niZ je

zfejmé, Ze navrZzend metoda je pro stanoveni LIN v praktickém vzorku ficni vody umoziuje

dosaZeni spravnych a dobfe opakovatelnych vysledk.

Tabulka S Vysledky opakovaného stanoveni LIN v praktickém vzorku fi¢ni vody

Dano Stanoveno Vytéznost RSDs(5)
[mol L] [mol L] [%] [%]
5,0x107 (5,000£0,015)x107° 99,6-100,8 0,46
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Obrazek 29: Stanoveni LIN ve vzorku vody z potoka Podolky metodou standardniho ptidavku na BDDE (A) a
grafické vyhodnoceni metody standartniho piidavku (B). Metoda DPV, elektrolyt BRB (pH 2), Epoc = +400 mV,

oy

Eon = #1600 mV, vyska pulzu = 70 mV, §itka pulzu = 20 ms, v = 50 mV s7!, standardn{ pfidavky: V = 50 pl,

CLIN = 1X10_3 mol L_l.

3.1.2 Mesalazin

3.1.2.1  Studium voltametrického chovani mesalazinu

Stejnym zplsobem jako bylo studovano voltametrické chovéani linuronu bylo
studovdno také voltametrické chovani 1éCiva mesalazinu. Nejprve byl zméfen cyklicky
voltamogram 5-ASA pro zjisténi jeho elektrochemického chovani. Koncentrace 5-ASA pfi
tomto méfeni byla 1x10~* mol L', Jako zdkladni elektrolyt byl pouzit BRB o pH 7 a méfeni
probihalo v rozsahu potencialii od Epoz 0 mV do Eobraw +2200 mV pii v 100 mV s~!. Bylo
zjiSténo, Ze 5-ASA poskytuje na BDDE jeden dobfe vyvinuty oxida¢ni signil okolo E,
+900 mV, jak je vidét ze ziskaného cyklického voltamogramu na obrazku 30. Pfi pouzitych
pracovnich podminkdch nebyl pozorovan Zzadny redukéni pik, coz opét ukazuje na
ireverzibilni elektrodovou reakci. Toto zjiSténi je také v souladu s vySe uvedenym reak¢énim

mechanismem [129].
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Obrazek 30: Cyklicky voltamogram 5-ASA zaznamenany na BDDE. Metoda CV, elektrolyt BRB (pH 7),
Epoc =0 mV, Egprae =+2200 mV, v = 100 mV s7!, ¢s.asa = 1x10~ mol L.

Dale byl studovan vliv pfedipravy povrchu pracovni elektrody na voltametrickou
odezvu 5-ASA. M¢éieno bylo metodou CV v prostfedi BRB o pH 7. Koncentrace 5-ASA byla
pii téchto experimentech 2,5x107* mol L~!. Nejprve byla zméfena kfivka po piidavku 5-ASA
bez jakékoliv pfedipravy pracovniho povrchu elektrody. Poté byl studovan vliv anodické
pfedipravy BDDE, kdy byl na elektrodu vkladén potencial +3000 mV po dobu 10 minut a
opét byl na O-terminovaném povrchu elektrody zméien cyklicky voltamogram. Nakonec byl
studovan vliv katodické predipravy, kdy byl vkladan potencidl —3000 mV rovnéz po dobu
10 minut a poté byla na H-terminovaném povrchu BDDE zmeéfena kiivka. Z obrazku 31 je
ziejmé, Ze voltametrickd odezva 5-ASA byla ptiblizn€ o 35 % vyssi a signdl byl 1épe vyvinuty
po katodické predipravé nez odezva 5-ASA po anodické predipravé pracovniho povrchu
elektrody. Vzhledem k ziskanym vysledkiim byla pro veSkerd ndsledujici métfeni vybrana
anodicka ptfediprava +3000 mV po dobu 60 s, ktera slouZila k oxidaci ptipadnych necistot na
povrchu elektrody, nasledovand vyznamnéj$i katodickou ptfedipravou —3000 mV po dobu
300 s. Timto postupem byl ziskan H-terminovany povrch elektrody. Tento postup predipravy
povrchu pracovni elektrody byl aplikovdan vzdy na zalatku pracovniho dne. Pozdé&ji se
ukdzalo, Ze v prubehu méfeni jiz neni nutné elektrodu nijak upravovat nebo regenerovat a ke

zhorSen{ kvality signdlu v disledku pasivace ani piipadné oxidace povrchu nedochdzi.

58



8000

—5-ASA - bez pfedupravy

5-ASA - anodicka preduprava (10 min., +3 V)

6000 -
—5-ASA - katodicka pfeduprava (10 min., -3 V)

4000 -

I [nA]

2000 A

0 - - —
= ol

-2000

200 600 1000 1400 1800 2200
E [mV]

Obrazek 31: Vliv pfedipravy povrchu pracovni elektrody na voltametrickou odezvu 5-ASA. Metoda CV,
elektrolyt BRB (pH 7), Epo =0 mV, Egprans = +2200 mV, v = 100 mV s7!, ¢5.as4 = 2,510~ mol L.

Diéle byl studovén vliv pH zdkladniho elektrolytu na voltametrickou odezvu 5-ASA,
protoZe hodnota pH a slozeni zdkladniho elektrolytu miiZze vyznamné ovliviiovat tvar a pozici
sledované voltametrické odezvy. PouZzita byla CV, jako zdkladni elektrolyt slouzil BRB
v rozsahu pH 2-12 a koncentrace 5-ASA v roztoku byla 2,5%x107* mol L™!. Oxidaéni pik 5-
ASA byl pozorovan v rozsahu pH 2-9, ale pti vysSich hodnotach pH jiZ nebyl na anodické
kiivce Zadny signdl zaznamendn. Jak je vidét na obrdazku 32A, proudovd odezva 5-ASA
postupné klesala od pH 2 do 4 a poté opét postupné rostla azZ do pH 7. Do hodnoty pH 9 byla
voltametrickd odezva 5-ASA stabilni. Déle je na obrazku 32B zobrazena zavislost E, na pH,
ze které vyplyva, Ze se zvySujicim se pH dochdzelo k posunu oxidac¢niho signdlu k méné

pozitivnim potencidliim, coZ svéd¢i o podilu protonti na probihajici elektrodové reakci. Pro

veskera dalsi méteni byl jako vhodny zdkladni elektrolyt vybran BRB pH 7.

Pro testovani vlivu rychlosti polarizace na sledovany signél 5-ASA byla pouZzita CV v
prosttedi BRB o pH 7. Koncentrace 5-ASA byla opét 2,5x10~* mol L™! a rychlost polarizace
byla postupné¢ ménéna od 10 do 400 mV. Bylo zjisténo, Ze voltametrickd odezva 5-ASA se
postupné zvySovala s rostouci rychlosti polarizace, ale zdvislost I, na v nenf linedrni. Naopak
/

linedrni zévislost byla ziskdna mezi I, a v'> a miiZe byt vyjddiena rovnici (7) s ptislusnym

korelacnim koeficientem:
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1,[A] = (0,1367 £0,0036) 5'*|[mV "> s |+ (0,260 £ 0,044), r =0,9919. (7

Z této zavislosti tedy lze ucinit zavér, Ze elektrodovy proces je kontrolovéan difuzi, coZ je pro
BDDE bézné vzhledem k nizké adsorpci elektroaktivnich latek nebo produktti redoxnich
reakci na elektrodovy povrch. Na zdvér byla vynesena logaritmicka zévislost 7, na v, kterd je

popséana rovnici (8) s pfisluSnym korelacnim koeficientem:
log{7 [1A]) = (04339 0,0099) Tlog{y|mV's!|) - (0,650 0,020, » =0,9938. )

Jak jiz bylo vySe zminéno, pro logaritmickou zavislost I, na v je vyznamna hodnota
smérnice, kterd v tomto piipadé¢ ¢ini 0,4339. Hodnota 0,5 sice neleZi v intervalu spolehlivosti
smérnice (na drovni vyznamnosti p = 0,05), ale difuze muze byt povazovana za hlavni fidici

proces s moznym vlivem kinetiky.
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Obrazek 32: Zavislosti vysky piku (A) a potencidlu piku (B) na pH ziskané na BDDE. Metoda CV, elektrolyt
BRB (pH 2-9), Epo: =0 mV, Eion = +2200 mV, v = 100 mV 57!, ¢s.as4 = 2,510~ mol L.

3.1.2.2 Vyvoj voltametrické metody stanoveni mesalazinu

V tvodu této kapitoly byla pozornost vénovédna vybéru metody pro stanoveni 5-ASA
v modelovych roztocich, kdy byly testovdny DPV a SWV. Jako zdkladni elektrolyt byl pouZzit
BRB o pH 7 a byly zméfeny koncentraéni z4vislosti 5-ASA v rozsahu koncentraci 1,0x107-
5,0x107> mol L™!. Ziskané DP a SW voltamogramy jsou uvedeny na obrizku 33A a na
obrazku 33B jsou vyneseny odpovidajici zavislosti I, na c. Je ziejmé, Ze ob¢ zdvislosti jsou
lineédrni, ale soucasné bylo zjiSténo, Ze pfi mefeni metodou SWV byla zaznamendna vySsi
proudova odezva 5-ASA a rovnéz smérnice prezentovanych zavislosti sveéd¢i o vyssi citlivosti

této metody. Proto byla pro vyvoj metody stanoveni 5-ASA vybrana SWV.
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Obrazek 33: DP a SW voltamogramy 5-ASA v zavislosti na koncentraci zaznamenané na BDDE (A), zavislosti
vySky piku na koncentraci (B). Metoda DPV, elektrolyt BRB (pH 7), Epoc = 0 mV, Eion =+2200 mV, vyska
pulzu = 25 mV, $itka pulzu = 50 ms, v = 20 mV s7!; Metoda SWYV, elektrolyt BRB (pH 7), Epoc =0 mV,
Eon =+2200 mV, potencidlovy krok = 5 mV, A = 20 mV, f= 25 Hz, ¢s.asa = 1,0x107-5,0x107> mol L\,

Zakladni parametry SWYV, jako je frekvence (f), amplituda (A) a potencidlovy krok,
byly optimalizovany. Veskeré experimenty byly realizovany v BRB (pH 7) pfi koncentraci 5-
ASA 5x107° mol L™!. Potencidlovy krok byl ménén od 1 do 10 mV (f 25 Hz, A 20 mV).
Velikost zaznamenaného oxidacniho signdlu 5-ASA strmé rostla se zvySujicim se
potencidlovym krokem az do hodnoty 7 mV, poté jiz signél déle nerostl. Proto byla nastavena
hodnota potencidlového kroku 7 mV. Amplituda byla ménéna od 10 do 100 mV (potencidlovy
krok 7 mV, f 25 Hz). Odezva 5-ASA s rostouci amplitudou rostla aZ do hodnoty 70 mV.
S dal$im zvySovanim pak dochézelo k deformaci signalu a ke zhorSeni jeho vyhodnotitelnosti.
Pro dalS$i méfeni byla zvolena amplituda 70 mV. Frekvence byla testovdna v rozsahu od 5 do
50 Hz (potencidlovy krok 7 mV a A 70 mV). Pik 5-ASA rostl do hodnoty 35 Hz a poté se opét

postupné snizoval. Pro veskera dalsi méfeni byla tedy vybrana frekvence 25 Hz.

NavrZzend metoda stanoveni 5-ASA byla ovéfena pifi analyze modelovych roztoku.
Nejprve byla ovéfena opakovatelnost méfeni, kdy bylo zaznamendno 11 opakovanych kfivek
pifi koncentraci 5-ASA 5x107 mol L™ a byla vypoétena RSDm(11) 2,70 %, kterd svédéi o
velmi dobré opakovatelnosti méfeni. Ddle byla proméfena fada koncentracnich zavislosti 5-

ASA. Na obrizku 34 je uveden piiklad pro koncentraci od 2,5x1075 do 3,0x10™* mol L™!. Ze
61



ziskaného SW voltamogramu je ziejmé, Ze I, rostla se zvySujici se cs-asa linedrné (rovnice 9).
Z proméfenych koncentraénich zdvislosti byl stanoven LDR 2,0x107® - 3,0x10™* mol L.
Z nejniz§i zméfené koncentraéni zavislosti (2x107%-1x107 mol L") byly vypoé&itany

statistické parametry LOD 7,0x10~" mol L™ a LOQ 2,3x107® mol L.

1[1A] = (0,02430+0,00022) (¢ pmol L | - (0,122+0,039), = 0,991 9)
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Obrazek 34: SW voltamogramy 5-ASA v zavislosti na koncentraci zaznamenané na BDDE (A), zavislost vysky
piku na koncentraci (B). Metoda SWV, elektrolyt BRB (pH 7), Epoc = 0 mV, Eion =+2200 mV, potencidlovy
krok =7 mV, A =70 mV, f= 25 Hz, ¢s5.asa = 2,5%1075-3,0x10* mol L.

Dale byla pouzitelnost metody ovéfena pii stanoveni 5-ASA v modelovych roztocich.
Stanoveni bylo vidy 5x opakovdno, a to pro dvé rtzné koncentrace 5,0x107° a
1,0x10° mol L~!. Vzdy byly do polarografické nadobky ptidany 2-3 standardni piidavky
roztoku 5-ASA. Vypoctena byla vzdy primérnd koncentrace 5-ASA s odpovidajicim
intervalem spolehlivosti na hladin€ vyznamnosti 0,05, RSDy(5) a vytéZnost. Ziskané vysledky
jsou shrnuty v tabulce 6. Ze ziskanych hodnot je zfejmé, Ze stanoveni 5-ASA s vyuzitim

metody SWV ve spojeni s BDDE je spravné a velmi dobie opakovatelné.

62



Tabulka 6 Vysledky opakovanych stanoveni 5-ASA v modelovych roztocich

Dano Stanoveno Vytéznost RSDs(5)
[mol L] [mol L] [%] [%]
5,0x107° (5,030+0,033)x107> 99,4-101,8 1,00
1,0x1073 (1,010+0,010)x107> 99,2-103,0 1,50

Analyza praktického vzorku

Jako praktické vzorky slouzily v této Césti prace farmaceuticky piipravek Pentasa® a
vzorek lidské moci obohaceny o 5-ASA piidavkem standardu. Nejprve byly analyzovany
tablety farmaceutického pfipravku, a to metodou standartniho pfidavku. Postup piipravy
vzorku k analyze je uveden v experimentalni Casti. Stanoveni 5-ASA bylo opakovdno 5x a
opét byla vypocitina RSDs(5). Pfiklad stanoveni 5-ASA ve farmaceutickém piipravku je
uveden na obrazku 35 a ziskané vysledky jsou shrnuty v tabulce 7. Bylo zjisténo, Ze stanoveni

je spravné a velmi dobfe opakovatelné.
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Obrazek 35: Stanoveni 5-ASA ve farmaceutickém pifpravku Pentasa® metodou standardniho pifdavku na
BDDE (A) a grafické vyhodnoceni metody standartniho ptidavku (B). Metoda SWYV, elektrolyt BRB (pH 7),

Epoe =0mV, Exon = +2200 mV, potencidl kroku =7 mV, A =70 ms, f= 25 Hz, standardn{ pfidavky: V =20 pl,

C5-ASA = 0,01 mol L1,
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Vhledem k pldnované analyze vzorku moci byla nasledné realizovédna interferencni
studie zaméfend na analyzu biologickych vzorkll. V tomto experimentu byl studovan efekt
ruznych latek, jako jsou biomolekuly (napf. kyselina listovd, kyselina askorbova, kyselina
mocovd, mocovina, glukéza, sacharéza, kreatinin, kyselina barbiturovd nebo Kkyselina
§tavelovd) nebo ionty (napt. K¥, Na*, CI~, PO4*", Fe**, Fe**, C4Hs0¢~, SO4>7), které mohou
byt pfitomny vtomto typu vzorkl. Koncentrace 5-ASA v modelovych roztocich byla
5%107> mol L™! a testovdna byla pfitomnost 10x nizsi (pomér koncentraci 1:0,1), stejné (1:1) a
10x vyssi (1:10) koncentrace potencidln¢ interferujici latky. Latky, které ovlivnily vysku
signdlu 5-ASA o vice nez 5 % byly povazovany za vyznamny interferent rusici stanoveni
analytu ve vzorku. Pii studiu vlivu iontil bylo zjisténo, Ze Zadny z testovanych anionti nebo
kationt nemé¢l vyznamny vliv na voltametrickou odezvu 5-ASA, Zadnd zména signdlu 5-
ASA nepiekrocila 5 %. Naproti tomu vysledky ziskané pfi interferenéni studii
s biomolekulami byly komplikovanéjsi. Nékteré latky neovliviiovaly stanoveni 5-ASA viibec
(napf. sachardza, gluk6za, mocovina nebo kyselina barbiturovd) a nékteré testované latky
zpusobovali jen nepatrné snizeni signdlu 5-ASA (napf. kyselina askorbovd a kreatin). Latkou,
ktera velmi silné ovliviilovala odezvu 5-ASA, byla kyselina listovd, kterd ovliviiovala jeho
stanoveni jiZ pfi nizké koncentraci a pfi vysSi koncentraci signédl 5-ASA uplné prekryvala. V

organismech a v biologickych vzorcich se bohuZel kyselina listovd vyskytuje bézZné.

Tabulka 7 Vysledky opakovanych stanoveni 5-ASA ve farmaceutickém pifpravku Pentasa® a lidské moci

Vzorek Deklarovano Stanoveno Vytéznost RSDs(5)
[mg/tbl] [mg/tbl] [%] [%]
Pentasa® 500 (501+13) 95,2-104,4 % 3,79
Dano Stanoveno RSDs(5)
[mol L] [mol L] [%]
Lidska mo¢ 1,0x107* (1,010+0,040)x10™* 93,4-110,0 % 6,04

Navzdory témto zjiSténim byla navrZzend metoda aplikovdna pfi stanoveni 5-ASA v
modi. Vzorek lidské moci byl obohacen o 5-ASA na kone¢nou koncentraci 1x10~* mol L.
Autofi Quereshia a Cohenb [145] uvadéji, Ze denni davka 5-ASA se miiZe pohybovat od 3,0
do 4,0 g/den a celkova exkrece v moci se pohybuje mezi 11-33 %. Vzhledem k primérnému

mnoZstvi moci za den, miiZe byt koncentrace 5-ASA v moé&i v fddech 107> mol L™!. Postup
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piipravy vzorku k analyze je popsdn v experimentdlni Cdsti prace. Stanoveni probihalo
metodou standardniho ptidavku a opét bylo 5x zopakovano. Ziskané vysledky jsou shrnuty
v tabulce 7. Bylo zjisténo, Ze 5-ASA v moci lze stanovit, a to bez jakékoli upravy vzorku ¢i
separace analytu, a vysledky jsou spravné. Nizkda RSDs(5) také vypovidd a velmi dobré
opakovatelnosti stanoveni. Navic citlivost metody je, vzhledem k vySe uvedenym informacim

o moZznych koncentracnich hladindch 5-ASA v redlnych vzorcich moci, dostatecn4.

3.1.3 Leukovorin

3.1.3.1  Studium voltametrického chovani leukovorinu

Posledni latkou, jejiz voltametrické chovani bylo studovdno na BDDE, bylo 1é¢ivo
leukovorin. Opét byl nejdiive proméien cyklicky voltamogram, a to pro koncentraci LV
v polarografické nddobce 5x107> mol L™ v prostiedi BRB o pH 5. Tato hodnota pH byla
prevzata z literatury [139]. Rozsah potencialt byl od Epoc —1000 mV do Egbraw 42000 mV a v
100 mV s™!. Bylo zjisténo, 7e za danych podminek LV poskytuje 2 vyznamné oxidaéni
signdly okolo E, +950 mV a +1450 mV. Jak jiz bylo vySe popsdno tyty signdly odpovidaji
pravdépodobné dvoustupniové oxidaci na pteridinovém jadre. Na katodické kiivce byly
pozorovany velice malé odpovidajici reduk¢ni signaly, které vypovidaji o quazi-reverzibilnim

prabehu elektrodové reakce. Ziskany cyklicky voltamogram je uveden na obrazku 36.

V dalsim kroku byl studovan vliv pH zdkladniho elektrolytu s vyuZitim CV. Pro
zajisténi silné kyselého prostfedi (pH 1) byla pouZita 0,05 mol L' HxSO4. Pro zajisténi
prostiedi o pH 2-12 byl pouZit BRB. Mé&teno bylo opét pfi koncentraci LV 5107 mol L™! a
vyhodnocovany byly oba oxida¢ni piky. Z obrazku 37A je evidentni, Ze nejvyssi proudové
odezvy LV byly pozorovany v kyselém prostiedi (pH 2). S rostouci hodnotou pH se prvni
signdl postupné snizoval a rozSifoval. Vyhodnotitelnost druhého piku byla v alkalickém
prostfedi vyznamné ovlivnéna rozkladem zakladniho elektrolytu, resp. vylucovanim kysliku.
Vsilné alkalickém prostiedi (pH 10-11) nebyly pozorovany Zadné signdly odpovidajici
oxidaci LV. Jako vhodny zédkladni elektrolyt byl vybran BRB o pH 2, ale pfi opakovaném
meéfeni bylo zjiSténo, Ze pik 1 je v tomto prostiedi velmi Spatné opakovatelny a postupné se
sniZzuje. Soucasné se tvofil novy signdl pfi pozitivnéjSich potencidlech, ktery naopak pfi
opakovaném méfeni nariistal. Tento efekt je pravdépodobné zplisoben nestabilitou analytu
v silné kyselém prostiedi. Z tohoto divodu bylo pfi studiu voltamerického chovani LV i

naddle méfeno v BRB o pH 5, ve kterém jiz podobné jevy nebyly pozorovany. Vybéru
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vhodného zakladniho elektrolytu pro stanoveni LV bude pak pozornost veénovédna i

v nasledujici kapitole.
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Obrazek 36: Cyklicky voltamogram LV zaznamenany na BDDE. Metoda CV, elektrolyt BRB (pH 5),
Epoc =—1000 mV, Eqpran =+2000 mV, v = 100 mV s7}, ¢y = 5x1075 mol L1,
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Obrazek 37: Zavislosti vysky pikd (A) a potencidlu pika 1, 2 (B) na pH ziskané na BDDE. Metoda CV,
elektrolyt H,SO4 (0,05 mol L™1), BRB (pH 2-12), Epo: = —1000 mV, Exen = +2000 mV, v = 100 mV s7},

crv = 5%107° mol L1
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Déle byl pro upfesnéni charakteru elektrodové reakce studovan vliv rychlosti
polarizace na 1. i1 2. oxida¢ni signdl LV. PouZita byla CV v prostiedi BRB o pH 5 pfi cLv
5%10° mol L' av byla ménéna od 25 do 500 mV s~!. Ob& voltametrické odezvy LV
s rostouci v rostly, ale nikoli linearn¢, takZe se nejedna o adsorpci fizenou reakci. Za linedrni
lze naopak povaZovat zavislosti I, na v'/? pro oba signdly LV. Tyto zdvislosti mohou byt
popsény rovnicemi 10 (pik 1) a 11 (pik 2) s pfisluSnymi korelaénimi koeficienty. Ze
ziskanych linearnich zavislosti vyplyva, Ze sledované reakce jsou fizeny difuzi nebo ma
difuze na jejich pribéh vyznamny vliv. Nésledné byly vyneseny logaritmické zévislosti 7, na
v, které jsou popsdny rovnicemi 12 (pik 1) a 13 (pik 2) s pfisluSnymi korelacnimi koeficienty.
Pro oba oxidac¢ni signdly LV se pohybuji hodnoty smérnic mezi hodnotami 0 a 0,5 (konkrétné

vvvvvv

ovlivnény nejen difuzi, ale i kinetikou n¢jaké pirediazené nebo nasledné chemické reakce.
1[nA] =(2060+039) "2 |mV"? s 2| + (3425 £ 6,4), r = 09967 (10)
I [nA]= (596 11) 3"2[mV*? 52| +(258+19), r =0,9967 (11)

log(7, [nA]) = (0,2117 £ 0,0042) Oog(v|mV s |) + (2.3230 £ 0,0010), » = 0,9968. (12)

log(7, [nA]) = (0,3747 £ 0,0054) Tlog (v|mV s |) + (2,185 £ 0,013), r =0,9981.  (13)

3.1.8.2 Vyvoj voltametrické metody stanoveni leukovorinu

Pro vyvoj voltametrické metody stanoveni LV v modelovych roztocich byla vybrana
pro svou citlivost DPV. Nejprve byla ovéfena volba pH zdkladniho elektrolytu pro stanoveni
LV. S ohledem na lepsi umisténi a tedy i lepsi vyhodnotitelnost, byl pro stanoveni LV vybran
pik 1. Tento experiment probihal v rozsahu pH 1-7, protoze jak jizZ bylo uvedeno vyse, lepsi
proudové odezva LV byla pozorovdna v kyselé oblasti. Koncentrace LV byla 1x107 mol L™,
parametry DPV jsou uvedeny pod obrazkem 38. Ze zavislost I, na pH (obrazek 38) je
evidentni, Ze nejvyssi proudova odezva LV byla opét pozorovana pro BRB o pH 2. S dalSim

zvySovanim pH zékladniho elektrolytu dochdzelo k postupnému snizovani signdlu LV.

Vzhledem k ptedchozim zjisténim o Spatné opakovatelnosti signdlu v kyselém
prostiedi, bylo zméfeno 11 kiivek LV o koncentraci 1x107 mol/l v prosttedi BRB o pH 2 a
byla vypoctena hodnota RSDm(11) 8,3 %. Jak je vidét z obrazku 39A, béhem opakovéni
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meéfeni dochazi k postupnému sniZovani vySky piku a soucasné se tvoii druhy signdl pii
pozitivnéjSich potencidlech, ktery naopak s opakovanym méfenim nartstd. Z tohoto diivodu
bylo prostiedi o pH 2 vyhodnoceno pro dal$i experimenty jako nevhodné a byla ovétfena
opakovatelnost méteni pro BRB o pH 3, 4 a 5. Na obrdazku 39B je uveden piiklad
opakovaného méteni pro pH 4. Vypoctené hodnoty RSDwm(11) jsou shrnuty v tabulce 8. Se
zvySovanim pH dochézelo k vyznamnému zlepSeni opakovatelnosti méfeni a jiz pfi pH 3 bylo
dosazeno velmi dobrych vysledkii. SoucCasné vySka piku vyla v porovnani s ostatnimi

testovanymi hodnotami pH nejvyssi. Proto byla tato hodnota pH vybrana pro veskeré dalsi

experimenty.
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Obrazek 38: Zavislost vysky piku na pH ziskana na BDDE. Metoda DPV, elektrolyt H,SO4 (0,05 mol L),
BRB (pH 2-7), Epoc = =700 mV, Exon = +1800 mV, v = 25 mV s7!, vy§ka pulzu = 50 mV, itka pulzu = 50 ms,

crv = 1x107° mol L.

Tabulka 8 Opakovatelnost méteni 1x10~ mol L' LV v prosttedi BRB v zavislosti na pH

pH I, [nA] RSDwm(11) [%]
2 161,4+8,8 8,3
3 132,8+1,7 1,9
4 107,09+0,62 0,9
5 64,53+0,83 1,9
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Obrazek 39: DP voltamogramy opakovaného méteni LV pii pH 2 (A) a pH 4 (B) zaznamenané na BDDE
Metoda DPV, elektrolyt BRB (pH 2, 4), Epoc = =700 mV, Exon =+1800 mV, v =25 mV s7!, vyska

pulzu = 50 mV, $itka pulzu = 50 ms, cry = 1x107 mol L,

Dale byly optimalizovany parametry DPV pro stanoveni LV. Testovany byly opét
rychlost polarizace, vySka a Sifka potencidlového pulzu. Pii vSech nasledujicich
experimentech byl pouzit BRB o pH 3, koncentrace LV v polarografické nadobce byla
5%107° mol L™! a méfeno bylo v rozsahu potencidlti od Epoz —700 mV do Eion +1800 mV.
Rychlost polarizace byla ménéna v rozsahu od 10 do 100 mV s™! (vygka pulzu 50 mV, délka
pulzu 50 ms). I, LV se s rostouci v zvySovala, nariist signdlu byl pfiblizn¢ linearni do hodnoty

40 mV s7!, poté se zpomalil a dochézelo k rozsifovani piku. Proto byla vybrina v 40 mV s,

1

Vyska pulzu byla testovdana v rozsahu od 10 do 100 mV (v 40 mV s™, Sitka pulzu 50 ms) a

bylo zjiSté€no, Ze s rostouci vyskou pulzu roste I, LV linedrné¢ mezi hodnotami 10 az 60 mV.

Vv

Pti vysSich hodnotéch se signdl LV postupné rozsifoval. Jako optimalni byla vybrana hodnota

1

vysky pulzu 50 mV. Sitka pulzu byla ménéna od 10 do 100 ms (v 40 mV s, vyska pulzu

50 mV). S rostouci Sitkou pulzu se snizoval oxida¢ni signdl LV az do hodnoty 60 ms. Poté se

NP

jiz I, vyrazn€ neménila. Pro dal$i méfeni byla nastavena §itka pulzu 20 ms.

V zavéru byla navrZzend metoda DPV s optimalizovanymi parametry aplikovana pii
stanoveni LV v modelovych roztocich. Byla proméfena fada koncentrac¢nich zavislosti.

Piiklad voltamogramil zavislosti v rozsahu koncentraci 1x107° az 1,1x107> mol L™! je uveden
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na obrdzku 40. I, LV rostla se zvySujici se koncentraci linedrn¢ a tato zdvislost muze byt

popséana rovnici 14 s pfisluSnym korelacnim koeficientem:
I [nA] = 16,389+ 0,062) (¢ tmol L | + (0,61 0,42), = 09999 (14)

Z nejniz$i naméfené koncentra¢ni zavislosti LV (1,5%x1077-1,7x107° mol L") byly vypo¢itany
statistické parametry LOD 1,5x107% a LOQ 5,0x107® mol L~!. Takto nizky limit detekce byl
dan velmi dobrou linearitou koncentracni zdavislosti, kterd byla pouZita k vypoctu. Dale byl

stanoven LDR navrzené metody od 1,5%x1077 do 2,5%107> mol L.
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Obrazek 40: Koncentraéni zavislost LV zaznamenana na BDDE (A), zavislost vy$ky piku na koncentraci (B).
Metoda DPV, elektrolyt BRB (pH 3), Ejoc = =700 mV, Eyon =+1800 mV, v =40 mV s7h vyska pulzu = 50 mV,

§itka pulzu = 20 ms, cLv = 1x107%-1,1x107 mol L\,

V dalsim kroku byla ovéfena opakovatelnost méfeni LV v modelovych roztocich pfi
navrzenych podminkdach, a to pro koncentraci 1x107® mol L. Vypoétend RSDwm(11) 0,70 %
svéd¢i o velmi dobré opakovatelnosti méteni. Opakovatelnost stanoveni LV byla testovana
s vyuzitim 3 modelovych roztokii o raznych koncentracich. M¢éfeno bylo metodou
standardniho piidavku a kazdé stanoveni bylo opakovano 5x. Ziskané vysledky jsou shrnuty

v tabulce 9. Zadnd z hodnot RSDs(5) neptekroCila 3 %, coz svéd¢i o velmi dobré
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opakovatelnosti stanoveni. Soucasné z vypoctenych primérnych koncentraci s piisluSnymi

intervaly spolehlivosti vyplyva, Ze stanoveni je spravné.

Tabulka 9 Vysledky opakovanych stanoveni LV v modelovych roztocich

Dano Stanoveno Vytéznost RSDs(S)
[mol L] [mol L] [%] [%]
1,0x107 (1,010£0,017)x107° 98,0-105,0 2,57
3,0x107° (3,030£0,035)x107° 98,3-102,6 1,74
3,0x1077 (3,000+0,029)x1077 99,0-102,6 1,46

Analyza praktického vzorku

Navrzend metoda pro stanoveni LV byla pouzita pii analyze farmaceutického
piipravku. Jednalo se o praSek pro piipravu injekéniho roztoku ,,Leucovorin Ca LACHEMA
10 s deklarovanym obsahem 10 mg LV na jednu ampuli. Postup piipravy vzorku je uveden
v experimentélni ¢asti v kapitole 2.3. Stanoveni probihalo metodou standardniho pfidavku a
bylo opakovano 5x. V tabulce 10 je shrnuto vypocitané mnozstvi LV 1 dalsi statistické
parametry. Bylo zjiSténo, Ze stanoveni LV ve vzorku farmaceutického piipravku je velmi
dobte opakovatelné a spravné. Piiklad voltamogrami ziskanych pfi stanoveni LV s vloZenym

grafickym vyhodnocenim metody standardniho pfidavku je uveden na obrdzku 41.

Tabulka 10 Vysledky opakovaného stanoveni LV ve farmaceutickém pfipravku

Deklarovano Stanoveno Vytéznost RSDs(5)
[mg] [mg] [%] [%]
10 10,08+0,12 98,7-102,8 1,81
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Obrazek 41: Stanoveni LV v roztoku farmaceutického pfipravku metodou standardniho pfidavku na BDDE (A)
a grafické vyhodnoceni metody standartniho pfidavku (B). Metoda DPV, elektrolyt BRB (pH 3),
Epoc = =700 mV, Exon =+1800 mV, v =40 mV s~!, vyska pulzu = 50 mV, $itka pulzu = 20 ms, standardni
piidavky: V =20 pl, cLv = 0,001 mol L.

3.1.4 Shrnuti zakladnich parametri navrzenych metod

V ptedchozich kapitoldich byly shrnuty vysledky studia voltametrického chovani
vybranych biologicky aktivnich latek, konkrétné¢ herbicidu linuronu a 1é¢iv mesalazinu a
leukovorinu, na BDDE a byl popsdn vyvoj metod pro jejich stanoveni na zdkladé¢ méfeni
oxidacnich signdli. Vhledem k tomu, Ze text je pomérné rozsahly, byly ziskané vysledky v
této kapitole z divodu prehlednosti shrnuty v tabulce 11. Ta zahrnuje vypoctené zdkladni
statistické parametry vyvinutych analytickych metod jako LDR, LOD a LOQ nebo hodnoty
RSD pro opakované méteni, ¢i stanoveni v modelovych roztocich. Soucasti tabulky je také

pouzita voltametrickd metoda, zdkladni elektrolyt a analyzovany prakticky vzorek.
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Tabulka 11 Shrnuti pH a zdkladnich statistickych parametrt pro stanoveni LIN, 5-ASA a LV

Linuron Mesalazin Leukovorin
Metoda DPV SWV DPV
pH BRB (pH 2) BRB (pH 7) BRB (pH 3)
LOD [mol L] 1,4x1077 7.0x1077 1,5x10°8
LOQ [mol L] 4,7x1077 2.3x107° 5,0x1078

LDR [mol L]

RSDs(5) [%]
RSDwm(11) [%]

Prakticky
vzorek

5,0x1077-1,2x107*

<1,49
0,84

ficni voda

2,0x107°-3,0x107*

<1,50
2,70

farmaceuticky
piipravek

mo¢

1,5x107-2,5x107°
<2,57

0,70

farmaceuticky
piipravek

73



3.2 Charakterizace borem dopovanych diamantovych elektrod
s ruznym obsahem boru

Jednim z parametrti, které vyznamné ovliviuji fyzikdlné-chemické i elektrochemické
vlastnosti BDDE, je obsah boru. Tato kapitola je proto zaméfena na charakterizaci elektrod
s riznym obsahem boru. Experimenty byly provddény s laboratorné pfipravovanymi BDDE,
kdy depozice filmu probihala v prostfedi 1% plynné smési CHs4 s H> a s pomérem B/C
v plynné fazi 1000, 2000, 4000, 8000, 10 000 a 20 000 ppm (Slovenska technickd univerzita
v Bratislavé, Slovenska republika). Nejprve byly tyto elektrody charakterizovany z hlediska
jejich povrchu pomoci skenovaci elektronové mikroskopie (SEM) a Ramanovy spektroskopie.
Pro néaslednou elektrochemickou charakterizaci byla vyuZivana elektrochemickd impedan¢ni

P a

spektroskopie a zejména pak CV reverzibilnich redoxnich systémt [Fe(CN)s
[Ru(NH3)6]**/?*. Jak jiz bylo popsédno v teoretické &dsti této disertaéni prace, [Fe(CN)s]*™*~ se
fadi v pfipadé BDDE mezi redoxni systémy oznafované jako inner-sphere (tento typ reakce

] 3+/2+

je velmi citlivy na kvalitu povrchu elektrody). Naopak [Ru(NH3)s se fadi mezi outer-

sphere redoxni systémy (elektroda slouzi pouze jako zdroj elektrona a kinetika probihajicich

-------

3.2.1 Skenovaci elektronova mikroskopie

Nejprve byly vSechny pfipravené BDD filmy s rliznym obsahem boru zkoumdiny
s vyuzitim SEM. Na obrazku 42 je zobrazeno rozhrani mezi deponovanym BDD filmem a
povrchem vrstvy oxidu kiemicitého na Si substratu. Je zfejmé, Ze film tvofi na povrchu

substratu souvislou a kompaktni vrstvu.

Obrazek 42: Snimek rozhrani mezi vytvofenym BDD filmem a SiO, substratem ze SEM (uhel pohledu 45°).

Snimky povrchu jednotlivych testovanych elektrod s riiznym obsahem boru (1000-

20 000 ppm) jsou prezentovdny na obrdzku 43. Na snimcich je moZzné vidét, Ze vSechny
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testované filmy predstavuji kontinudlni povlaky bez trhlin a dutin, které zcela pokryvaji
substrat. Tato kompaktni struktura neumoZznuje pronikani zékladniho elektrolytu, jeho slozek
ani dalSich latek béhem aplikace v elektroanalytickych méfeni. Soucasné bylo zjisténo, Ze se
zvySujicim se pomérem B/C dochdzelo ke zvétSovani zrn ve struktufe diamantového filmu.
Tento trend vSak nebyl piili§ zfetelny. V literatufe se obvykle uvdadi, Ze s rostoucim obsahem
boru velikost zrn klesa [82, 85-87]. Vyskytuji se ale i price zaznamendvajici opacny trend,
kdy se velikost krystali srostoucim pomérem B/C zvétSuje [84] stejné jako v piipadé
elektrod, jeZ jsou predmétem této disertacni prace. V praci [99] pozorovali autofi totoZné
krystaly, jejichZ velikost nezdvisela na obsahu boru. Tyto rozdilné vysledky pfisuzuji autofi

odliSnym podminkdm pfii depozici filmu.

» 10 000 ppm i
* J S

Obrazek 43: Snimky povrchu testovanych BDDE ze SEM.
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3.2.2 Ramanova spektroskopie

Dalsi metodou pouzitou pro charakterizaci BDD elektrod byla Ramanova
spektroskopie. Spektra byla métena pti vinové délce 632 nm pro BDD filmy s poméry B/C 0-
20 000 ppm. Na obrazku 44 jsou uvedena ziskand Ramanova spektra zobrazujici pasy
charakteristické pro borem dopovany diamant. U diamantového filmu s pomérem B/C 0 ppm
byl pozorovin jeden ostry pik pii 1335 cm™ odpovidajici sp® uhlikovym vazbidm. To
znamend, Ze na kfemikovém substratu byl deponovan vysoce kvalitni diamant. Se zvySujicim
se obsahem boru dochdzi k postupnému sniZovéani tohoto signdlu. Dals$i dva vyznamné pésy
byly pozorovény pfiblizné pii 470 a 1220 cm™'. Tato dvé maxima souvisi se zabudovanim
boru do miizky diamantu a dochdzi k jejich nartstu se zvysujicim se obsahem boru. Dalsi pik
byl zaznamendn pii 1580 cm™'. Tento signdl odpovida sp? grafitickému uhliku, ktery souvisi

s piitomnosti necCistot v diamantovém filmu. Ddle byly pozorovdny 2 pdsy okolo 520 a

960 cm™!, které odpovidaji ptitomnosti Si.

Intensity

. T * 1 T 1
400 500 1000 1200 1400 1600 1800
Raman shift

Obrazek 44: Ramanova spektra BDD filmi s pomérem B/C v plynné fazi pti depozici 0-20 000 ppm

zaznamenand pii vinové délce 632 nm.

76



3.2.3 Elektrochemicka impedancni spektroskopie

EIS je velmi uziteCnym ndstrojem s dobie propracovanou teorii, kterou lze popsat
elektrické vlastnosti zkoumaného elektrochemického systému (obvodu) pomoci aplikace
stiidavého napéti jako funkce aplikované frekvence. Pro realizované experimenty byl zvolen
ekvivalentni elektricky obvod (Obréazek 45) sestdvajici ze sériového odporu (Rs) spojeného
smyckou s paralelni kombinaci ¢lenu konstantniho fazového posunu a sériové spojeného

7 M2

odporu Rec a Warburgovy impedance, kterd popisuje difuzi fizené jevy [146].

C
Il
Rs |

Ret ZW

Obrazek 45: Schéma pouZitého elektrického obvodu.

V této Casti prace byly elektrochemicky s vyuzitim EIS v Sirokém frekvenénim pasmu
(od 10 kHz do 0.1Hz) charakterizovany BDD filmy pomoci systému 1x10~> mol L™
[Fe(CN)6]>”*~ v 0,1 mol L™' KCI. Pfi té&chto experimentech byla pouZita metoda zahrnujici
méfeni redlnych aimagindrnich ¢asti impedance. Nyquistovy grafy elektrochemickych
impedancnich spekter byly ziskdny pii zvolenych potencidlech, které byly odecteny
z cyklickych voltamogrami. Nyquistiv diagram ziskany pro BDDE s riznym obsahem boru
je uveden na obriazku 46. Ziskané zdvislosti mohou byt fitovany (aproximovany)
polokruznicemi pfi vysokych frekvencich. Pro kazdou testovanou elektrodu byla
zaznamendna jedna polokruZznice. Tento vysledek souvisi s procesem pienosu niboje na
pevném/kapalném rozhrani. MiiZe to také souviset se zaclenénim substituéniho boru do
diamantové miizky [147, 148]. Data ziskand z EIS odpovidaji modelu popisujicimu pienos
naboje na povrchu BDDE [146]. Vztah mezi impedanci a rychlosti pfenosu elektront byl
objasnén a koreluje srozsahem B/C od 0 do 20000 ppm. Z obriazku 46 je patrné, Ze
impedance klesd se zvySujicim se obsahem boru, coZ znamend, Ze pienos elektronu je
mnohem snaz$i, resp., rychlejsi se zvySujicim se pomérem B/C. Pokles impedance
analyzovaného elektrochemického systému odpovida poklesu odporu BDDE se zvySujicim se
obsahem boru. Lze tedy fici, Ze urovenn dopovani borem vyrazné ovlivituje elektrochemické

vlastnosti pfipravenych BDD film.
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Obrazek 46: Elektrochemické impedanéni spektrogramy 2,5 mmol L™! [Fe(CN)s]*7*~ v 0,1 mol L~! KCI
zaznamenané na BDDE s obsahem B/C 0-20 000 ppm (vloZeny obrazek — detail grafu); frekvence 0,1-100 kHz,

amplituda signdlu 10 mV.

3.2.4 Cyklicka voltametrie s vyuzitim [Fe(CN)s]3-/4-

Nésledujici text je vénovéan elektrochemické charakterizaci BDDE s vyuzitim CV
inner-sphere redoxniho systému [Fe(CN)¢]*7. Nejprve byly zméfeny cyklické
voltamogramy 2,5x10~> mol L™! [Fe(CN)6]>”* na viech testovanych elektroddch v prostiedi
0, molL™! KCl. Ze zméfenych kiivek zdkladniho -elektrolytu byla urdena $itka
potencidlového okna, resp., vyuzitelny potencidlovy rozsah u jednotlivych elektrod. Hranice
potencidlového okna byly vyhodnoceny na zdkladé odecCtu potencidlu (na anodické i
katodické stran¢), pfi kterém proud dosahl 1500 nA. Odectené hodnoty potencidld i celkové
potencidlové rozsahy pro jednotlivé elektrody jsou uvedeny v tabulce 12. Bylo zjiSténo, Ze se

Vv s

zvySujicim se pomérem B/C dochdzi k zizeni potencidlového okna. Vyrazngjsi pak toto
s pomérem B/C 1000 ppm a c¢inilo 3660 mV. Celkem se potencidlovy rozsah zmensSil o
ptiblizné 900 mV mezi elektrodami s pomérem B/C 1000 a 20 000 ppm.

Po pifdavku [Fe(CN)s]* byly zaznamenidny cyklické voltamogramy uvedené na

obrazku 47 (Epo:=-1600 mV, Eobran =+1800 mV a v = 100 mV s7!). Konkrétni parametry
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téchto voltametrickych kfivek, jako jsou vysky anodickych a katodickych proudovych signalt
a jejich pomér (Ipa/Ipc) nebo potencidly anodickych a katodickych pikl a jejich rozdil (AEp),
jsou shrnuty v tabulce 13. Z obrazku i tabulky je patrné, Ze se zvysSujicim se obsahem boru az
do hodnoty B/C 10 000 ppm se zvySovala reverzibilita probihajici elektrodové reakce, coz
dokumentuje klesajici hodnota AE, (obrazek 48). Tento trend svéd¢i o zlepSovéni
elektrochemickych vlastnosti testovanych elektrod s rostoucim B/C. Pro elektrodu s pomérem
B/C 20000 ppm doslo k nariistu AE,, tedy ke zhorSeni reversibility reakce. Pro vSechny
testované elektrody byl potencidlovy rozdil velmi vysoky (1406-491 mV) a ani zdaleka se
neblizil teoretické hodnoté 59 mV. To je pravdépodobné dano inner-sphere charakterem
pouzitého redoxniho systému, kdy je probihajici elektrodovd reakce vyznamné ovlivnéna

fyzikédlné-chemickymi vlastnostmi elektrodového povrchu.

Tabulka 12 Potencidly odpovidajici anodické (E.) a katodické (E.) hranici potencidlového okna a vypoctené

celkové potencidlové rozsahy pro jednotlivé elektrody (Eceix)

B/C [ppm] Ea[mV] E:.[mV] Ecax [mV]
1000 +1960 -1700 3660
2000 +1760 -1510 3270
4000 +1660 -1430 3090
8000 +1590 -1390 2980
10000 +1610 -1200 2810
20000 +1550 -1180 2730

Tabulka 13 Vyhodnoceni vysky a polohy pikli [Fe(CN)s]*”* v zdvislosti na poméru B/C a hodnoty
vypoctenych elektroaktivnich ploch (A) jednotlivych BDDE

B/C Ipa Ipe Indlpe  Epa Epc AE, A
[ppm] [nA] [nA] [mV] [mV] [mV] [mm?]
1000 500 —507 0,98 829 —577 1406 0,25
2000 510 ~576 0,88 720 355 1075 0,26
4000 672 ~767 0,88 659 ~163 822 0,30
8000 849 ~947 0,89 550 —24 574 0,36
10000 1039  -1053 0,98 545 72 473 0,60
20000 694 ~710 0,98 503 12 491 0,30
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Obrizek 47: Cyklické voltamogramy 2,5%1073 mol L™ [Fe(CN)¢]*”*~ zaznamenané na testovanych BDDE.
Metoda CV, elektrolyt KCI (0,1 mol L), Epoc =—1600 mV, Egpras =+1800 mV, v = 100 mV s~
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Obrazek 48: Zavislosti AE, , o na B/C pro 2,5%1073 mol L™! [Fe(CN)s]*™*- zaznamenané na testovanych
BDDE. Metoda CV, elektrolyt KCI (0,1 mol L™), Epoe =—1600 mV, Eobrae =+1800 mV, v = 100 mV s,
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Soucasné¢ se zménou polohy jednotlivych signdlti dochdzelo se zvySujicim se pomérem
B/C rovnéz ke zvySovani proudovych signdld, a to az do hodnoty 10 000 ppm (tabulka 13).
Tyto vysledky potvrzuji vynesené zdvislosti I, na B/C na obrazku 48. U elektrody s pomérem
B/C 20 000 ppm se vysky anodického a katodického signdlu snizily, coZ mlze byt zplisobeno
pravdépodobné horsi kvalitou BDD filmu, napf. pfitomnosti necistot nebo zhorSenim
fyzikalné-chemickych vlastnosti povrchu.

Vypocet velikosti elektroaktivniho povrchu jednotlivych BDDE vychdzel z Randles-
Sevéikovy rovnice (v = 100 mV s7!) a ziskané vysledky jsou uvedeny v tabulce 13. Konkrétn{
postup vypoctu je popsan v Experimentdlni ¢asti této disertacni price. Ze ziskanych hodnot
vyplyva, Ze nejmensi elektroaktivni plochu ma elektroda s nejmenSim obsahem boru (B/C
1000 ppm). Naopak nejvétsi plocha byla vypoctena pro elektrodu s B/C 10 000 ppm. Tyto
vysledky jsou v souladu s vySe uvedenymi zjiSténimi.

V dal§im kroku byly proméfeny cyklické voltamogramy 2,5x107° mol L™
[Fe(CN)s]*™~ v zdvislosti na rychlosti polarizace (10-500 mV s7!) pro viechny testované
BDDE. Ziskané kiivky jsou uvedeny na obrazku 49. Bylo potvrzeno, Ze se zvySujicim se
obsahem boru v BDD filmech dochézelo ke sniZovani AE, a ke zvySeni proudovych signdlil a
ze elektroda s pomérem B/C 10 000 ppm vykazovala nejlepsi elektrochemické vlastnosti. U
elektrody s pomérem B/C 20 000 ppm se sledované parametry voltametrickych kiivek opét
zhor$ily. Z namétenych cyklickych voltamogramt byly vyhodnoceny vysky katodickych i
anodickych pikii [Fe(CN)6]*7* a byly vyneseny zdvislosti I, na v (obrdzek 50A), resp., I, na
v!”2 (obrizek 50B). Jak je ziejmé z obrazku SOA, zavislosti I, na v nevykazovaly linedrni
pritbéh, coz vylucuje adsorpci jako fidici déj elektrodové reakce. Naproti tomu zdvislosti I, na
v!”2 (obrazek 50B) jsou linearni. Hodnota smérnice se postupné zvysuje se zvySujicim se
obsahem boru a maxima dosdhla pro elektrodu s pomérem B/C 10 000 ppm. Z linedrniho
prabehu téchto zavislosti 1ze usuzovat na difuzné fizené elektrodové reakce. Tento zavér byl
potvrzen také vynesenim pfisluSnych logaritmickych zavislosti log(/,)_log(v) pro anodicky i
katodicky signdl. Parametry téchto zdvislosti jsou uvedeny v tabulce 14. VSechny
prezentované zavislosti vykazuji hodnoty smérnic blizké 0,5, coz odpovida difuzné fizenym
elektrodovym reakcim. Tento zavér odpovidad typu pouzité pracovni elektrody, protoze je

vSeobecné zndmé, Ze adsorpce latek na povrch BDDE je minimalni.
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Obrazek 49: Cyklické voltamogramy 2,5%10~* mol L™ [Fe(CN)¢]*7*~ zaznamenané na testovanych BDDE.
Metoda CV, elektrolyt KCI1 (0,1 mol L), Epoe =—1600 mV, Eobran =+1800 mV, v = 10-500 mV s~
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Obrazek 50: Zavislosti Ipacna v (A) a Ipacna v (B) pro 2,5%1073 mol L~! [Fe(CN)¢]**- pro testované BDDE.
Metoda CV, elektrolyt KCI1 (0,1 mol L), Epoe =—1600 mV, Eobran =+1800 mV, v = 10-500 mV s~

Na zavér této kapitoly byla pro vSechny testované BDDE vypocitdna zdanliva rychlostni
konstanta pienosu naboje (k%pp) podle Nicholsona (rovnice 1), kterd se po¢itd ze zdvislosti

~1 a odpovidajici

AE, na v. Pro vypocet k’pp, byla pouZita rychlost polarizace 100 mV s
hodnota AE, odectend z vySe uvedenych méteni (obrdzek 49). Postup vypoctu je popsin
v Experimentalni ¢4sti prace. V tabulce 15 jsou shrnuty vypoéitané hodnoty k’%pp, které jsou
doplnény parametry pouzitymi k vypoctu. Z tabulky je patrné, Ze se zvySujicim se pomérem

3—/4—

B/C dochazi ke zvySovani hodnoty k%pp Pro redoxni systém [Fe(CN)g] se zdanlivd

rychlostni konstanta pfenosu ndboje pohybuje zpravidla mezi 107* a 10®cms™! [92].
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V ptipadé elektrod testovanych v rdmci této disertacni pridce se v tomto rozsahu pohybuji
pouze elektrody s pomérem B/C 8000 az 20 000 ppm. Pro elektrody s nizZ§im obsahem boru
vychdzela konstanta k., nizsi, coZ svédéi o horsich elektrochemickych vlastnostech téchto
elektrod. Nejvy3si hodnota k%, byla vypodtena pro BDDE s pomérem B/C 10 000 ppm a lze
tedy uzaviit, Ze tato elektroda vykazuje nejlepSi elektrochemické vlastnosti a umoZiuje

nejrychlejsi prenos elektronu.

Tabulka 14 Statistické parametry logaritmickych zavislosti log(/,)_log (v) pro jednotlivé BDDE

B/C Smérnice Usek
P ppm mAsmvY [(nA] '
1000 (0,589+0,038) (1,450+0,079)  0,9878
2000 (0,558+0,026) (1,531£0,054)  0,9938
anodicky 4000 (0,696+0,034) (1,335£0,072)  0,9928
8000 (0,611£0,023) (1,639+0,048)  0,9957
10 000 (0,551+0,024) (1,950+0,049)  0,9945
20 000 (0,543+0,029) (1,697£0,062)  0,9911
1000 (0,447+0,001) (1,809+£0,021)  0,9986
2000 (0,461+0,021) (1,774+0,045)  0,9936
katodicky 4000 (0,622+0,028) (1,476+0,059)  0,9940
8000 (0,544+0,014) (1,767£0,029)  0,9980
10 000 (0,545+0,017) (1,953+£0,036)  0,9970
20 000 (0,544+0,014) (1,701+0,030)  0,9979

Tabulka 15 Vypoc&tené zdanlivé rychlostni konstanty pfenosu ndboje (k%pp), vCetné parametrli potiebnych pro

vypocet, pro vSechny testované BDDE

B/C AEp kapp
[ppm] [mV] [em s™']
1000 1234 1,9x1077 1,8x107°
2000 1090 1,2x107° 1,2x107%
4000 772 7,3%107 7,0x1077
8000 574 9,4x107* 9,0x107°
10000 379 1,2x1072 1,1x10™
20000 442 5,1x1073 5,0x107°
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3.2.5 Cyklicka voltametrie s vyuzitim [Ru(NHz)e]3+2*

Stejny postup jako v piipadé [Fe(CN)e]*~+

byl pouzit také pro charakterizaci
testovanych BDDE pomoci outer-sphere redoxniho systému [Ru(NH3)s]**?*. Nejprve byly
zméfeny cyklické voltamogramy 2,5%x107> mol L™' [Ru(NH3)s]**** v prostiedi 0,1 mol L™
KClI (Epoz —1600 mV, Egprare +1800 mV a v 100 mV s7h), které jsou uvedeny na obrazku 51. Je
patrné, Ze se zvysujicim se obsahem boru v BDD filmu se zvySovala reverzibilita elektrodové
reakce. Konkrétni parametry voltametrickych kiivek, jako jsou Ip. a Ipc a jejich pomér nebo
Epa a Epc a jejich rozdil, jsou shrnuty v tabulce 16. Obrdzek 52 demonstruje prabéh zavislosti
Ipa, Ic a AE, na poméru B/C. Bylo zjiSténo, Ze s rostoucim pomérem B/C od 1000 do

10 000 ppm se zvysuji proudové odezvy [Ru(NHj3)e]**?*

a u elektrody s 20 000 ppm dochézi
opét k jejimu sniZzeni. Tyto vysledky jsou vsouladu s vySe popsanymi zdvéry pro
[Fe(CN)s]*™~. Pomér I/Ipc nejblize 1 (0,97) byl pozorovan u elektrody s pomérem B/C
10 000 ppm. Soucasn¢ dochdzelo srostoucim obsahem boru ke sniZovani AE,, coZ opét
souvisi s rostouci reverzibilitou reakce. U elektrod s pomérem B/C 8000 a 10 000 ppm se
hodnota AE, bliZila teoretické hodnoté 59 mV, kterd je typickd pro jednoelektronovou
reverzibilni elektrodovou reakci. Navic vekeré hodnoty AE, pro [Ru(NHs)s]**** byly

P4

vyznamn¢ nizsi neZ pro [Fe(CN)e , coZ je pravdépodobné dano outer-sphere charakterem

redoxniho systému [Ru(NH3)e]**/%*.

Tabulka 16 Vyhodnoceni vysky a polohy piki [Ru(NH3)s]**?* v zévislosti na poméru B/C

B/C Ipa Ipc Ipallpe Epa Epc AE)y
[ppm] [nA] [nA] [mV]  [mV] [mV]
1000 1161 -1268 0,92 71 -167 238
2000 1226 -1389 0,88 26 -132 158
4000 1283 -1407 0,91 26 -91 117
8000 1400 -1530 0,92 4 =71 75
10 000 1560 -1612 0,97 -10 =71 61
20 000 972 -1128 0,86 8 =77 85

85



2000

—1000 ppm
——2000 ppm

4000 ppm
——8000 ppm
——10 000 ppm
——20 000 ppm

I [nA]

-2000

-4000 : : .
-800 -400 0 400 800

E [mV]

Obrazek 51: Cyklické voltamogramy 2,5x10~> mol L™ [Ru(NH3)s]**?* zaznamenané na testovanych BDDE.
Metoda CV, elektrolyt KCI1 (0,1 mol L), Epoz =—1600 mV, Eobrae =+1800 mV, v =100 mV s7'.
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Obrazek 52: Zavislosti AE, , Ipac na B/C pro 2,5%1072 mol L™! [Ru(NH3)s]*/?* zaznamenané na testovanych
BDDE. Metoda CV, elektrolyt KC1 (0,1 mol L™), Epoe =—1600 mV, Eobrae =+1800 mV, v = 100 mV s,
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Niasledné byl testovdan vliv rychlosti polarizace na tvar voltametrickych kiivek
2,5%107 mol L™' [Ru(NH3)6]**? s vyuZitim CV. Podminky byly stejné jako v piedchozim
experimentu a v byla ménéna od 20 do 500 mV s~!. Bylo potvrzeno, Ze se zvysujicim se
obsahem boru se zmenSuje AE, a zdroven se zvySuje Ipa 1 Ipc, a to do hodnoty 10 000 ppm.
Vy$§i obsah boru piinesl zhorseni uvedenych parametrii stejné jako v pifpadé [Fe(CN)e]*~+.
ZAvislosti I, na v jsou uvedeny na obrdzku 53A a I, na v'’? na obrdazku 53B. Bylo zji§téno, Ze
I, nerostou linedrné se zvySujici se v, naproti tomu linedrni byla zévislost I, na v'’2. Toto
zjisténi svédci opét o difuzné fizené elektrodové reakci. Statistické parametry logaritmickych
zavislosti log(l,)_log(v) jsou shrnuty v tabulce 17. Hodnoty smérnic opét potvrzuji difuzné

fizené elektrodové reakce charakteristické pro BDDE.

Tabulka 17 Statistické parametry zdvislosti log(Ipac) na log (v) na testovanych BDDE pro [Ru(NHj3)s]**/**

L B/C Smérnice Usek
[ppm] [nA s mV] [nA]

1000 (0,426+0,013) (2,296+0,028)  0,9971

2000 (0,4521+0,0088)  (2,306+0,018)  0,9988

anodicky 4000 (0,516+0,014) (2,005+0,029)  0,9979

8000 (0,612+0,032) (1,900+0,068)  0,9918

10 000 (0,628+0,024) (1,843+0,051)  0,9956

20 000 (0,630+0,036) (1,674+0,076)  0,9902

1000 (0,452+0,011) (2,288+0,023) 00,9983

2000 (0,496+0,015) (2,257+0,032)  0,9971

katodicky 4000 (0,4930+0,0091)  (2,057+0,019)  0,9990

8000 (0,640+0,018) (1,824+0,038)  0,9976

10 000 (0,499+0,014) (2,160+0,028)  0,9978

20 000 (0,636+0,016) (1,658+0,035)  0,9980
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Obrazek 53: Zavislosti Ip.cna v (A) a Ipacna v (B) pro 2,5x107% mol L' [Ru(NH3)6]**** pro testované BDDE.
Metoda CV, elektrolyt KCI (0,1 mol L), Epot=—1600 mV, Egprae =+1800 mV, v = 10-500 mV s7L.

Na z4vér téchto studii byla vyhodnocena zdvislost AE, na va vypoéitana k%pp pro
[Ru(NH3)6]**2. Nejvétsi potencidlovy rozdil byl pozorovdn u elektrody s pomérem B/C
1000 ppm a postupné se snizoval s rostoucim pomérem B/C az do 10 000 ppm. Pouze u
elektrod s vysokym obsahem boru (10 000 a 20 000 ppm) byl zaznamenan vyrazny posun
potencidlt pikl v zdvislosti na v. U ostatnich elektrod se poloha signalii vyznamné neménila.
Vypoéitané hodnoty kpp pro v 100 mV s™! jsou shrnuty v tabulce 18, a to v&etné piislugnych

AE, a hodnot y, které byly odecteny ze zdvislosti na obrdazku 9. Bylo zji$téno, Ze se konstanta
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K.pp zvySovala se zvysujici se koncentraci boru az do poméru B/C 10 000 ppm, coZ svédéi o
zlepSovani elektrochemickych vlastnosti elektrod s vy$§im obsahem boru. Pro tento redoxni
systém jsou hodnoty k., o nékolik ¥add vy3$si nez pro [Fe(CN)e]*™*, coZ je v souladu
s velkymi rozdily AE, pro oba vyuZivané redoxni systémy. Na zavér je tedy moZné fici, Ze i
vysledky pro [Ru(NH3)e]**? potvrzuji zlepSeni elektrochemickych vlastnosti BDDE
s rostoucim obsahem boru a to véetné rostouci hodnoty k%p, svédéici o rychlejiim
heterogennim pienosu naboje. Jako elektroda s nejlep$imi elektrochemickymi vlastnostmi se
na zdklad¢ vSech prezentovanych studii jevi BDDE s pomérem B/C 10 000 ppm. Vyssi obsah
boru jiz dalSi zlepSeni nepfinesl, naopak BDDE s B/C 20000 ppm byla ve vétSiné

sledovanych parametri horsi.

Tabulka 18 Vypod&tené zdanlivé rychlostni konstanty pfenosu naboje (k%pp), vCetné parametrli potiebnych pro

vypocet, pro testované BDDE

B/C AE, Y Kapp
[ppm] [mV] [em s']
1000 248 0,063 5,2x107
2000 126 0,32 2,7x1073
4000 96 0,66 5,5%1073
8000 76 1,5 1,3x1072
10 000 62 12 9,7x1072
20 000 86 0,93 7,7%1073
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3.3 Aplikaéni moznosti BDDE s riiznym obsahem boru pfi analyze
vybranych latek

V posledni ¢asti prace byly testovany aplikacni moznosti BDDE s riznym pomérem
B/C (1000-20 000 ppm) prostfednictvim analyzy herbicidu linuronu a 1é¢iv mesalazinu a
leukovorinu. Pro stanoveni téchto biologicky aktivnich latek byly pouZity vySe popsané
metody, které byly v rdmci této disertacni prace vyvinuty pomoci komeré¢né dostupné BDDE.
Cilem bylo ziskat zdkladni statistické parametry stanoveni konkrétnich analyti pomoci
jednotlivych elektrod a porovnat je v souvislosti s obsahem boru v materidlu elektrody.
Vsechna nasledujici méfeni probihala pro LIN v prosttedi BRB o pH 2 metodou DPV
(Epoc +400 mV, Exon +2000 mV, v 50 mV s7h vyska pulzu 70 mV, $itka pulzu 20 ms). Pro
stanoveni 5-ASA byla pouZita optimalizovand SWV (Epoc = 0 mV, Exon = +1800 mV, A = 70
mV, f = 25 Hz) v prosttedi BRB o pH 7. Posledni studovanou latkou byl LV, kdy byla
pouzivdna DPV (Epo: =700 mV, Exon +1800 mV, v 40 mV s7L vyska pulzu 50 mV, §itka pulzu
20 ms) a jako zékladni elektrolyt BRB o pH 3.

3.3.1 Vyska proudového signalu v zavislosti na obsahu boru

Vivodu této studie byly vyneseny zdvislosti vySky pikii odpovidajicich oxidaci
jednotlivych analytii LIN (5x107% mol L), 5-ASA (510~ mol L™") a LV (5x107% mol L)
na poméru B/C. Ziskané zdvislosti jsou uvedeny na obrdazku 54. Je zfejmé, Ze do hodnoty
10 000 ppm ve vsech tfech ptipadech I, s rostoucim pomérem B/C nartstd. U LIN dosahuje
maxima pro BDDE s pomérem B/C 10 000 ppm a poté vyska anodického signdlu opét klesa.
U 5-ASA a LV jesté sice dochdzi k narGstu I, i mezi elektrodami 10 000 a 20 000 ppm, ale
ndrust proudové odezvy jiZ neodpovida zvySeni obsahu B v BDD filmu. Tento fakt odpovida
pfedchozim vysledkiim, tedy Ze zvySeni obsahu boru nad 10000 ppm jiZz nevede k

vyznamnému zlepSeni elektrochemickych vlastnosti BDDE.
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Obrazek 54: Zavislosti I, 5%1075 mol L™ 5-ASA (A), 5107 mol L' LIN (B), 5x10° mol L™' LV (C) na
poméru B/C pfi depozici BDD filmu. Metoda: DPV, BRB (pH 2), Epoc = +400 mV, Exon = 42000 mV, v =
50 mV s7!, vyska pulzu = 70 mV, $iika pulzu = 20 ms (LIN); SWV, BRB (pH 7), Epo: = 0 mV, Exon = +1800 mV,
A =70mV, f=25Hz (5-ASA); DPV, BRB (pH 3), Epo: = =700 mV, Exon = +1800 mV, v =40 mV s™', vyska
pulzu = 50 mV, $ivka pulzu = 20 ms (LV).

3.3.2 Analytické parametry stanovené z koncentracnich zavislosti

3.3.2.1  Statistické parametry pro linuron

V nésledujicim kroku byla s vyuzitim vsSech testovanych BDDE proméfena fada
koncentra¢nich zavislosti pro studované liatky v modelovych roztocich. Na obrdzku 55A jsou
vyneseny zdvislosti I, na ¢ pro LIN v rozsahu koncentraci 2,50x107°-2,25x10~> mol L™! pro
elektrody s obsahem boru 1000-20 000 ppm. Zuvedenych zavislosti vyplyva, Ze se
zvySujicim se obsahem boru roste smérnice této zdvislosti (tabulka 19) a tedy citlivost
stanoveni LIN. Hodnota smérnice dosahla svého maxima pro BDDE 10 000 ppm a pro BDDE
20 000 ppm opét klesd. Na obrazku 55B jsou pro ilustraci uvedeny DP voltamogramy
zminéné koncentrac¢ni zavislosti naméfené na BDDE s pomérem B/C 10 000 ppm. Ziskané

statistické parametry metody jako je LDR, LOD, LOQ a RSDwm(11) jsou uvedeny v tabulce
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20. Velmi dobré vysledky byly podle ptedpokladu dosaZeny pro elektrody s vyS§im obsahem
boru (8000 a 10 000 ppm) a ptekvapivé i pro elektrodu s pomérem B/C 1000 ppm. Konkrétné
byl dosaZen nejniz§i LOD 6,2x10~ mol L' pro elektrodu 8000 ppm. Naopak u BDDE

20 000 ppm doslo ke zhorSeni sledovanych parametri.

250
400
330 10 000 ppm A
200 - g 260 TCLIN
= 180 m1000
ppm
120
150 A 50 + T T m2000 ppm
2 1000 1200 1400 1600
= E [mV] A 4000 ppm
~ 8000 ppm
100 -
*10 000 ppm
©20 000 ppm
50 A
O T T T T T
0 5 10 15 20 25 30

¢ [umol L]

Obrizek 55: Koncentraéni zdvislosti LIN v rozsahu 2,50x107°-2,25x10~° mol L~! ziskané na BDDE
s pomérem B/C 1000-20 000 ppm (A), ptiklad odpovidajicich DP voltamogramt LIN naméfenych na BDDE
s pomérem B/C 10 000 ppm (B). Metoda: DPV, BRB (pH 2), Epoc = +400 mV, Exen = 42000 mV, v =50 mV s,
vyska pulzu = 70 mV, $ivka pulzu = 20 ms.

Tabulka 19 Statistické parametry zévislosti I, [nA] na ¢ [uM] pro LIN zObr. 55A, ¢ = 2,5x107°-
2,5%107 mol L!

B/C Smérnice Usek r
[ppm] [nA pmol L] [nA]

1000 (1,63+0,13) (4,6%1,2) 0,9878

2000 (2,000+0,099) (4,9+1,4) 0,9915

4000 (3,86+0,12) (5,0+1,7) 0,9965

8000 (5,99+0,14) (5,7£2,0) 0,9999
10 000 (8,721+0,045) (1,23+0,92) 0,9997
20 000 (6,839+0,030) (=7,57+0,42) 0,9999
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Tabulka 20 Statistické parametry stanoveni LIN s vyuZitim testovanych BDDE, DPV (BRB pH 2) —
Epoz = +400 mV, Exon = +2000 mV, v = 50 mV s, vyiska pulzu = 70 mV, $iika pulzu = 20 ms

B/C LDR LOD LOQ RSDMm(11)
[ppm] [mol L] [mol L] [mol L] [%]
1000 2,5%x1077-2,5%x107° 1,1x1077 3,5x1077 1,2
2000 1,0x1075-2,5%107° 4,010~ 1,3%x1076 2,9
4000 1,0x1076-3,0x1073 3,1x107~7 1,0x107° 1,6
8000 5,0x1077-7,0x1073 6,2x1078 2,1x1077 0,4
10 000 5,0x1077-9,0x107 1,8x1077 6,1x1077 0,3
20 000 1,5%1075-8,0x107° 2,9x1077 9,5%1077 3,8

3.3.2.2 Statistické parametry pro mesalazin

Stejné experimenty byly realizovdny 1 pro 5-ASA, kdy byla opét promécfena fada
koncentracnich zdvislosti na vSech testovanych BDDE. Na obrazku 56A jsou pro ilustraci
vyneseny piislusné zavislosti pro 5-ASA v rozsahu koncentraci 5,0x107°-4,5x10~* mol L™! pro
vSechny jednotlivé elektrody. Bylo zjisténo, Ze i pro 5-ASA hodnota smérnice (Tabulka 21)
roste s rostoucim pomérem B/C. Déle byly vypocitany statistické parametry LDR, LOD, LOQ
a RSDm(11), které jsou shrnuty v tabulce 22. Z té vyplyva, Ze velmi dobré vysledky opét
poskytuji elektrody s vyS$§im obsahem boru, konkrétné BDDE 10 000 ppm, kterd vykazuje i
naméfené v zdvislosti na koncentraci 5-ASA v modelovém roztoku na této pracovni
elektrodé. Pro elektrodu s B/C 20 000 ppm doslo znovu ke zhorSeni vysledk, pravdépodobné
z divodu vyrazné vyssiho pozadi, niZ§tho poméru signdl/Sum a také vzhledem k horsi
opakovatelnosti méteni v porovnani s ostatnimi elektrodami (20 000 ppm: RSDwm(11) = 4,3 %,
ostatni: RSDm(11) < 1,7 %). Ptekvapivé dobré vysledky byly ziskdny stejné jako v piipadé
LIN pro elektrodu s B/C 1000 ppm, coz miiZe byt zpiisobeno dobrou kvalitou piipraveného
filmu, velmi nizkym pozadim a vysokym pomérem signal/Sum a v neposledni fad¢ také velmi

dobrou linearitou koncentracni zavislosti, z niz byly statistické parametry pocitany.
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Obrazek 56: Koncentracni zavislosti 5-ASA v rozsahu 5,0x1075—4,5%x10~* mol L~! ziskané na BDDE
s pomérem B/C 1000-20 000 ppm (A), ptiklad odpovidajicich SW voltamogramt 5-ASA naméfenych na BDDE
s pomérem B/C 10 000 ppm (B). Metoda: SWV, BRB (pH 7), Epoc = 0 mV, Eion = +1800 mV,A =70 mV, f=
25 Hz.

Tabulka 21 Statistické parametry zdvislosti I, [nA] na ¢ [uM] pro 5-ASA zObr. 56A, c=>5x107-

3x10™* mol L!
B/C Smérnice Usek r
[ppm] [nA pmol L] [nA]
1000 (0,711+£0,016) (0,4+4.,4) 0,9982
2000 (0,8686+0,0046) (-8,2+1,3) 0,9999
4000 (0,9928+0,0062) (—20,9+1,7) 0,9998
8000 (1,4047£0,0052)  (-15,2+1,5) 0,9999
10 000 (1,860+0,057) (—48+15) 0,9986
20 000 (2,458+0,022) (-33,1£6,3) 0,9996
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Tabulka 22 Statistické parametry stanoveni 5-ASA s vyuzitim testovanych BDDE, SWV (BRB pH 7) —
Epc=0mV, Exon =+1800 mV, A =70 mV, f=25 Hz

B/C LDR LOD LOQ RSDwm(11)
[ppm] [mol L1] [mol L1  [mol L] [%]
1000 2,0x107%-7,0x10™*  6,3x1077  2,1x107° 1,7
2000 1,0x1075-9,0x10™* 3,810  1,3x107° 0,8

4000 2,5x1075-7,0x10™  3,7x10°  1,2x107 1,2
8000 5,0x107%-9,0x10™*  1,8x107°  5,6x107° 1,1
10 000 2,5%107°-1,0x10  1,Ix10®  3,7x107° 1,3
20 000 8,0x107-1,0x1073  3,1x10°  1,1x107° 43

3.3.2.3  Statistické parametry pro leukovorin

Posledni latkou, pfi jejimZ stanoveni byly aplikovany testované elektrody, byl LV. Ke
zjisténi zékladnich statistickych parametri byla opét proméfena tada koncentranich
zavislosti, jejichz piiklady pro vSechny elektrody v obdobnych koncentracnich rozsazich v
intervalu 1,0x107%-1,8x10™> mol L™! jsou uvedeny na obrizku 57. Na voltamogramech je
patrny rozdil ve tvaru kfivek, pozadi, Sumu i velikosti signdlii pro jednotlivé elektrody. Napf.
je ziejmé, Ze s rostoucim obsahem boru roste pozadi, a to do B/C 4000 ppm. Poté opét klesa
pro elektrody 8000 a 10 000 ppm, nicméné elektroda s B/C 20 000 ppm vykazuje opét pozadi
velmi vysoké. Navic je pro kiivky naméfené na této elektrod€ charakteristicky velky Sum
stejné jako pro kiivky 2000 a 4000 ppm. Na obrazku 58 jsou vyneseny odpovidajici zavislosti
I, na ¢ LV. Ze ziskanych zavislosti je patrné, Ze nejstrméjs$i piimky jsou pozorovany pro
BDDE 8000 a 10 000 ppm, coz potvrzuji i hodnoty smérnic uvedené v tabulce 23 spolu
s dalSimi parametry. Hodnota smérnice dosdhla svého maxima pro elektrodu 10 000 ppm a
poté byl v souladu s pfedchozimi vysledky opét zjiStén pokles citlivosti (smérnice) pro
elektrodu s nejvyssim pomérem B/C (20 000 ppm). Ostatni statistické parametry jako LDR,
LOD a LOQ jsou prezentovany v tabulce 24. Ze ziskanych vysledki vyplyva, Ze velmi nizké
hodnoty LOD byly vypocitdny pro elektrody s vy$§im obsahem boru (8000 a 10 000 ppm).
Konkrétné LOD ¢inil pro elektrodu 8000 ppm 9,0x107® mol L™' a pro BDDE 10 000 ppm
1,0x1077 mol L™!. Velmi dobré vysledky a nejnizsi LOD byly stejné jako v pifpadé LIN a 5-
ASA pozorovany pro BDDE s B/C 1000 ppm, coz muze byt ddno nizkym pozadim a
vysokym pomérem signdl/Sum (obrdzek 57). Nejhor$i vysledky byly naopak pozorovany pro

elektrodu s B/C 20 000 ppm, coZ rovnéZ odpovida predchozim zjiSténim.
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Obrazek 57: DP voltamogramy LV v zavislosti na koncentraci zaznamenané na BDDE s pomérem B/C 1000-
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20 000 ppm. Metoda: DPV, BRB (pH 3), Epoc = =700 mV, Exen = +1800 mV, v =40 mV s}, vyska pulzu =
50 mV, $iika pulzu = 20 ms, cry = 1x1075-8x107% mol L=! (1000 ppm), 1x1076-7x10~® mol L~! (2000 ppm),

1x1076-9x1076 mol L' (4000 ppm), 1x1076-1x10~5 mol L' (8000 ppm), 1x1076-1,2x10-5 mol L~' (10 000 ppm)

a2x107%-1,8x1073 mol L' (20 000 ppm).
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Obrizek 58: Koncentraéni zavislosti LV v rozsahu 1,0x10°-1,8x107> mol L~! ziskané na BDDE s pomérem

B/C 1000-20 000 ppm. Metoda: DPV, BRB (pH 3), Epoc = =700 mV, Eken = +1800 mV, v =40 mV s, vyska
pulzu = 50 mV, $§i7ka pulzu = 20 ms.

Tabulka 23 Statistické parametry zdvislosti I, [nA] na ¢ [uM] pro LV z Obr. 58, cLv = 1x107%-8x107® mol L!
(1000 ppm), 1x107-7x107° mol L™! (2000 ppm), 1x107%-9x107° mol L~! (4000 ppm), 1x1075-1x1075 mol L!
(8000 ppm), 1x1075-1,2x107> mol L' (10 000 ppm) a 2x107°-1,8x107> mol L=! (20 000 ppm).

B/C Smérnice Usek r
[ppm] [nA pmol L] [nA]
1000 (0,653+0,010) (0,339+0,051) 0,9992

2000 (0,3267+0,0088) (0,499+0,039) 0,9982
4000 (0,3951+0,0065) (0,312+0,036) 0,9984
8000 (1,1545+0,0098) (0,176+0,061) 0,9997
10 000 (1,466+0,012) (0,114+0,085) 0,9997
20 000 (0,983+0,011) (0,740+0,140) 0,9995

Pro vSechny tfi testované analyty, liSici se vyznamné chemickou strukturou, bylo
dosazeno velmi podobnych vysledka. Je ziejmé, Ze obsah boru v diamantovém filmu
vyznamné ovliviluje vedle elektrochemickych vlastnosti elektrod i jejich moznosti pfi

stanoveni konkrétnich elektroaktivnich latek, zejména pak parametry jako LDR nebo LOD.
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V ptipadé vSech tif studovanych latek se se zvySujicim se pomérem B/C zvySovaly proudové
odezvy odpovidajici sledovanym oxidaénim reakcim a soucasné dochdzelo ke zlepSeni
porovnavanych statistickych parametrti. Toto zlepSeni vSak nebylo neomezené, ale pouze do
B/C 10000 ppm. Pro elektrodu s B/C 20000 ppm nésledovalo opétovné zhorSeni
vypoctenych hodnot. Ptrekvapivé dobré vysledky byly v aplikacni oblasti ziskdny i pro
elektrodu s pomérem B/C 1000 ppm, a to v rozporu s predchozimi studiemi zamé&fenymi na
elektrochemické vlastnosti elektrod. Divodem muze byt nizké pozadi a vysoky pomér

signal/Sum, jak je vidét na obrazku 57.

Tabulka 24 Statistické parametry stanoveni LV s vyuZitim testovanych BDDE, DPV (BRB pH 3) -
Epot =—=700 mV, Exon = +1800 mV, v =40 mV s, vyska pulzu = 50 mV, §ivka pulzu = 20 ms

B/C LDR LOD LOQ RSDwm(11)
[ppm] [mol L1] [mol L]  [mol L] [%]
1000 2,5x107-2,5x107°  6,7x107%  2,2x107’ 2,0
2000 1,0x1075-3,0x1075  3,6x1077  1,2x107¢ 1,7

4000 50x107-3,0x10°  1,2x107"  3,7x107’ 1.9
8000 5,0x1077-3,5x10  9,0x107®  3,0x107’ 3.4
10 000 5,0x1077-5,0x10  1,0x1077  3,4x107’ 1,1
20 000 2,0x107%-4,0x10°  42x107"  1,4x107° 0,8

3.3.3 Opakované stanoveni analytt v modelovych roztocich

Poslednim parametrem, ktery byl pro vSechny tfi biologicky aktivni latky s vyuzitim
jednotlivych BDDE testovan, byla opakovatelnost stanoveni. Pro kazdou testovanou BDDE
byly analyzoviany 2 modelové roztoky o raznych koncentracich LIN, 5-ASA, resp. LV.
Vybrané koncentrace byly zvoleny podle moZnosti kazdé elektrody a jsou shrnuty v tabulkdch
25 (LIN), 26 (5-ASA) a 27 (LV). Jednotlivd stanoveni probihala metodou standardniho
piidavku, kdy byly vZdy pfidany 2-3 standardni piidavky. Kazdé stanoveni bylo opakovano
5x a byla vypoctena primérnd hodnota koncentrace testovanych analyti s piisluSnym
intervalem spolehlivosti (o =0,05) a RSDs(5). Z tabulek 25, 26 a 27 vyplyva, Ze ziskané
vysledky jsou spravné a stanoveni jsou velmi dobfe opakovatelnd (RSDs(5) < 3,8) s vyuZitim
vSech testovanych BDDE. Analyzované koncentrace ale musely byt u nékterych elektrod

(zejm. B/C 20 000 ppm) vyssi s ohledem na dosazené statistické parametry (vyssi LOQ).
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Tabulka 25 Opakované stanoveni LIN v modelovych roztocich s vyuZitim testovanych BDDE, DPV (BRB

pH 2) — Epoe = +400 mV, Eyon = 42000 mV, v = 50 mV s7!, vyska pulzu = 70 mV, §ivka pulzu = 20 ms

B/C Dano Stanoveno RSDs(5)
[ppm] [mol L] [mol L] [mol L]
1000 5,0x107° (5,010£0,016)x107° 2,4
2,5%x107¢ (2,49+0,33)x107° 2,0
2000 5,0x107¢ (4,992+0,077)x107° 2,3
2,5%107° (2,510£0,052)x10° 32
4000 5,0x107¢ (4,98+0,10)x10°° 3,1
2,5%107° (2,502+0,041)x10° 2,5
8000 5,0x107¢ (5,010£0,021)x107° 0,6
2,5%107° (2,521+0,035)x10°° 2,1
10 000 5,0x107¢ (5,012+0,032)x10° 1,0
2,5%107° (2,50110,034)x10° 2,1
20 000 5,0x107¢ (5,010£0,048)x10° 1,5
2,5%x107¢ (2,505+0,039)x107° 23

Tabulka 26 Opakované stanoveni 5-ASA v modelovych roztocich s vyuzitim testovanych BDDE, SWV (BRB

pH 7) = Epos = 0 mV, Exon = +1800 mV, A = 70 mV, f= 25 Hz

B/C Dano Stanoveno RSDs(5)
[ppm] [mol L] [mol L] [mol L]
1000 5,0x107° (4,980+0,028)x1073 0,9
5,0x107° (5,031+0,076)x107° 2,3
2000 5,0x107° (5,011£0,025)x1073 0,8
2,5x1073 (2,508+0,009)x1073 0,5
4000 5,0x107° (5,020£0,014)x1073 0,4
2,5x1073 (2,501£0,014)x1073 0,9
8000 5,0x107° (5,013+0,019)x1073 0,6
2,5x1073 (2,498+0,013)x1073 0,8
10 000 5,0x107° (5,010£0,018)x1073 0,5
5,0x107° (5,002+0,039)x10° 1,2
20 000 5,0x107° (4,989+0,034)x1073 1,0
2,5x107° (2,510£0,022)x1073 1,3
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Tabulka 27 Opakované stanoveni LV v modelovych roztocich s vyuZzitim testovanych BDDE, DPV (BRB pH 3)
— Epos = =700 mV, Exon = +1800 mV, v = 40 mV s7!, vyska pulzu = 50 mV, §ika pulzu = 20 ms

B/C Dano Stanoveno RSDs(5)
[ppm] [mol L] [mol L] [mol L]
1000 3,0x107° (3,020+0,030)x107° 1,5
1,0x10°° (1,010£0,012)x107° 1,8
2000 3,0x107¢ (3,040+0,043)x10° 2,1
1,0x107¢ (1,020£0,024)x107° 3,5
4000 3,0x107¢ (3,020+0,043)x10° 2,2
1,0x107° (1,020£0,025)x10° 3,7
8000 3,0x107¢ (3,030+0,031)x10° 1,5
1,0x107° (1,010£0,025)x10° 3,8
10 000 3,0x107° (3,020+0,022)x107° 1,1
1,0x1076 (1,010£0,011)x107° 1,7
20 000 3,0x107¢ (3,010£0,039)x10° 1,9
2,0x107¢ (2,000+0,018)x107° 1.4
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4 Zavér

Predlozend disertatni prace shrnuje vysledky studie zaméfené na laboratorné
piipravené BDDE s riiznym obsahem boru. Byly studovany fyzikdlni, chemické i
elektrochemické vlastnosti téchto elektrod a jejich aplikacni moZnosti pfi analyze biologicky
aktivnich latek. Testované elektrody byly vyrobeny metodou HF CVD a pomér B/C se
pohyboval od 1000 do 20 000 ppm. Cilem této prace bylo porovnani konkrétnich parametrii

ziskanych pro jednotlivé elektrody v zavislosti na obsahu boru v diamantovém filmu.

V tvodu price bylo studovédno voltametrické chovani herbicidu LIN a 1éCiv 5-ASA a
LV svyuzitim komeréné¢ dostupné BDDE a nasledné¢ byly vyvinuty metody pro jejich
stanoveni. Bylo zjisténo, Ze vSechny analyty poskytuji oxida¢ni signdly vhodné pro analytické
vyuziti. Pro stanoveni LIN byla vybrana metoda DPV, byly optimalizovany jeji parametry a
dosazeny ndsledujici statistické parametry: LDR 5,0x1077-12x10#mol L™}, LOD
1,4x107" mol L' a LOQ 4,7x10~" mol L™!. Metoda byla tisp&né& aplikovdna pfi analyze fiéni
vody. Pro vyvoj metody stanoveni 5-ASA byla vyuzita SWV. Po optimalizaci parametrt byl
ziskdn LDR 2,0x107® - 3,0x10™#mol L™, LOD 7,0x10~" mol L™' a LOQ 2,3x107° mol L.,
Aplika¢ni moznosti navrZzené metody byly ovéfeny analyzou farmaceutického piipravku
Pentasa® a vzorku lidské moci. Pro stanoveni LV slouZila DPV a byly dosaZeny statistické
parametry LDR 1,5x1077-2,5x10°mol L', LOD 1,5x10® mol L' a LOQ
5,010 mol L™'. Vyvinutd metoda byla pouZita pii analyze farmaceutického piipravku
Leucovorin Ca LACHEMA 10. Metody navrZzené pomoci komeréné dostupné BDDE byly

v dalsi fazi prace aplikovany v kombinaci s testovanymi elektrodami.

Stézejni ¢ast disertacni prace byla vénovéna charakterizaci elektrod s riiznym obsahem
boru, resp. pomérem B/C. Nejprve byl charakterizovan jejich povrch s vyuzitim SEM a
Ramanovy spektroskopie. Pro elektrochemickou charakterizaci byla vyuzivana EIS a CV
reverzibilnich redoxnich systému [Fe(CN)s]>™* a [Ru(NH3)e]**%*. Bylo zjisténo, Ze film tvoii
na povrchu substratu kompaktni souvislou vrstvu a se zvySujicim se obsahem boru se zvétSuje
velikost zrn ve struktuie materidlu. Ramanova spektroskopie prokdzala tvorbu BDD filmii,
kdy byla napf. pozorovdna dvé maxima piiblizné pii 470 a 1220 cm™' souvisejici se
zabudovanim boru do miizky diamantu, kterd se zvySujicim se obsahem boru nartistala.
S vyuzitim EIS bylo pozorovano sniZzeni impedance s rostouci trovni dopovani borem. To
znamena, Ze prenos elektronu je mnohem snazsi, resp. rychlejsi se zvysSujicim se pomérem
B/C. Pro podrobn¢jsi elektrochemickou charakterizaci byly zméfeny cyklické voltamogramy

[Fe(CN)s]*™~ a [Ru(NH3)6]>*?* na viech testovanych elektroddch v prosttedi 0,1 mol L™
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KCl, a to i v zdvislosti na rychlosti polarizace. Bylo zji$téno, Ze se zvySujicim se pomérem
B/C dochézi k zuzovani vyuZitelného potencidlového okna (celkem o cca 900 mV mezi
elektrodami s B/C 1000 a 20 000 ppm). Soucasné se zvySovala reverzibilita sledovanych
elektrodovych reakci. Nejlepsi elektrochemické vlastnosti byly pozorovany u elektrody
10 000 ppm, ktera vykazovala nejnizs$i hodnoty AE,, poméry Ipa/Ipc pro oba systémy blizké 1,
nejvyssi hodnoty k%, a nejvétsi elektroaktivni plochu. U elektrody s obsahem boru
20 000 ppm bylo pozorovano zhorSeni vSech sledovanych parametri, pravdépodobné

v dsledku zvySené pfitomnosti nedistot ve formé sp? uhliku, resp. zhorSeni fyzikalné-

chemickych vlastnosti BDD filmu.

Na zavér byly testovany aplikaéni moznosti BDDE s riznym pomérem B/C pfi
analyze vySe uvedenych bioaktivnich latek s vyuzitim metod vyvinutych v kombinaci
s komer¢né€ dostupnou BDDE. Pro LIN, 5-ASA 1 LV byly dosaZzeny velmi podobné vysledky,
1 kdyZ se jedna o latky, jez se 1iSi chemickou strukturou, resp. mechanismem probihajicich
oxidacnich reakci. Ve vSech piipadech byly podle ocekavéani dosaZeny nejlepsSi statistické
parametry pro elektrody s vys$§im obsahem boru (8000 ¢i 10 000 ppm). ZhorSeni vysledki
pak bylo pozoroviano u elektrody 20 000 ppm, coZ odpovidd ptedchozim zjiSténim.
Prekvapivé dobré vysledky byly v aplikacni oblasti ziskany i pro elektrodu s pomérem B/C
1000 ppm, a to v rozporu s ptfedchozimi studiemi zaméfenymi na elektrochemické vlastnosti
elektrod. Nizké hodnoty LOD, resp. LOQ pro tuto elektrodu byly srovnatelné s elektrodou
s B/C 10 000 ppm, piestoZe elektrochemické vlastnosti (napt.: AE,, k’.p) vykazovala tato

elektroda podstatné hor$i. Mnohem niZs$i byla i intenzita sledovanych proudovych signalt.

Na zavér lze fici, Ze obsah boru v BDD filmu vyznamné ovliviiuje elektrochemické
vlastnosti vyrobenych pracovnich elektrod. NejlepSi vysledky byly dosazeny u elektrod
s vy$§im pomérem B/C, konkrétn€ 8000 a 10 000 ppm. Dalsi zvySeni B/C jiz dalsi zlepSeni
parametrii neptineslo, spiSe naopak. V aplika¢ni oblasti mohla konkurovat svymi statistickymi

parametry i elektroda 1000 ppm, ale pfi analyze nizSich koncentraci jiz byly piky velmi malé

a Spatn¢ vyhodnotitelné.

102



Seznam pouzité literatury

1.

10.

11.

12.

Heyrovsky, J.: Elektrolysa se rtutovou kapkovou elektrodou. Chemické Listy, €. 16, s.
256-264 (1922).

Klouda, P.: Moderni analytické metody. 2., upr. a dopl. vyd. Ostrava, 132 s., 2003,
ISBN 8086369072.

Ustav fyzikdlni chemie Jaroslava Heyrovského. www.jh-inst.cas.cz [online]. [cit.

2018-07-07]. Dostupné z: http://www.jh-inst.cas.cz/www/detail.php?p=2

Ptibéh kapky, Jaroslav Heyrovsky, prvni ¢esky Nobelista. www.jh-inst.cas.cz [online].

[cit. 2018-07-07]. Dostupné z: https://www.jh-inst.cas.cz/heyrovsky/

Kotrly, S., Churacek, J.: Analytickd chemie IIl — elektroanalytické metody. Vyd.
1. Pardubice: Vysoka Skola chemicko-technologickd, 82 s., 1984.

Opekar, F. a kol.: Zdkladni analytickd chemie. Praha: Karolinum, 2003, 208 s., ISBN
80-246-0553-8.

Barek, J.: Postaveni polarografie a voltametrie na rtutovych kapkovych elektroddch
v moderni analytické chemii. Chemické Listy, €. 91, s. 1038-1042 (1997).
VOLTAMETRIC METHODS. In: ChemWiki: Think outside the book. University of
California: UC Davis, 2013. https://chem.libretexts.org/ [online]. [cit. 2018-07-07].

Dostupné z
http://chemwiki.ucdavis.edu/Core/Analytical Chemistry/Analytical Chemistry 2.0/1
1 Electrochemical Methods/11D%3A Voltammetric Methods

Barek, J. a kol.: Kam sméruji moderni elektroanalytické metody 50 let po udéleni
Nobelovy ceny za polarografii. Chemické Listy, €. 103, s. 889-893 (2009).

Naftizeni evropského parlamentu a rady (ES) €. 1907/2006, o registraci, hodnocent,
povolovani a omezovani chemickych latek, o ztizeni Evropské agentury pro chemické
latky, o zméné¢ smérnice 1999/45/ES a o zruSeni nafizeni Rady (EHS) ¢. 793/93,
nafizeni Komise (ES) ¢. 1488/94, smérnice Rady 76/769/EHS a smérnic Komise
91/155/EHS, 93/67/EHS, 93/105/ES a 2000/21/ES. Prosinec 2006.

Natizeni komise EU ¢. 847/2012, kterym se méni piiloha XVII natizeni Evropského
parlamentu a Rady (ES) ¢. 1907/2006 o registraci, hodnoceni, povolovani a omezovani
chemickych litek (REACH), pokud jde o rtut’. Zat{ 2012.

Barek, J., a kol.: Elektroanalytickd chemie. 1. vyd. Praha: Karolinum, 2005, 188 s.,
ISBN: 80-246-1146-5.

103



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.
23.

24.

25.

26.

27.

ALS Co., Ltd. Electrochemistry and Spectroelectrochemstry. www.als-japan.com

[online]. [cit. 2018-07-07]. Dostupné z: https://www.als-

japan.com/1359.html#verticalTab12

Pumera, M.: The Electrochemistry of Carbon Nanotubes: Fundamentals and
Applications. Chemistry a European Journal, v. 15, p. 4970-4978 (2009).

Li, D., Kaner, R. B.: Graphene-Based Materials. Science, v. 320, p. 1170-1171
(2008).

Geim, A. K., Novoselov, K. S.: The rise of graphene. Nature Materials, v. 6, p. 183-
191 (2007).

Shan, Ch., et al.: Direct electrochemistry of glucose oxidase and biosensing for
glucose based on graphene. Analytical Chemistry, v. 81, p. 2378-2382 (2009).

Wang, J., Lin., Y. H.: Functionalized carbon nanotubes and nanofibers for biosensing
applications. Trends in Analytical Chemistry, v. 27, p. 619-626 (2008).

Friedrich, J. M., et al.: Reticulated vitreous carbon as an electrode material. Journal
of Electroanalytical Chemistry, v. 561, p. 203-217 (2004).

Jia, J., el. al.: Structure and electrochemical properties of carbon films prepared by a
electron cyclotron resonance sputtering method. Analytical Chemistry, v. 79, p. 98-105
(2007).

Joo, S. H., el. al.: Ordered nanoporous arrays of carbon supporting high dispersions
of platinum nanoparticles. Nature, v. 412, p. 169-172 (2001).

Kowalski, Z.: Polish Patent No. P-319 984 (1997).

Bas, B., Kowalski, Z.: Preparation of silver surface for mercury film electrode of
prolonged analytical application. Electroanalysis, v. 14, p. 1067-1071 (2002).
Kapturski, P., Bobrowski, A.: Silver amalgam film electrode of prolonged application
in stripping chronopotentiometry. Electroanalysis, v. 19, p. 1863-1868 (2007).

Bas, B.: Refreshable mercury film silver based electrode for determination of
chromium(VI) using adsorptive stripping voltammetry. Analytica Chimica Acta, v.
570, p. 195-201 (2006).

Furman, N. H., Cooper, W. Ch.: A study of the polarographic behavior of dropping
amalgam electrode. Journal of the American Chemical Society, v. 72, p. 5667-5676
(1950).

Cooper, W. Ch.: The polarographic behavior of dropping tin amalgam electrode.
Journal of the American Chemical Society, v. 77, p. 2074-2076 (1954).

104



28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Mendez, J. H., et al.: Polarographic determination of glycine with a dropping copper
amalgam electrode. Journal of Electroanalytical Chemistry and Interfacial
Electrochemistry, v. 66, p. 53-65 (1975).

Bilewicz, R., Kublik, Z.: The cathodic stripping voltammetric determination of traces
of iodide with a hanging copper amalgam drop electrode. Analytica Chimica Acta, v.
171, p. 205-213 (1985).

Perez, A. S., et al.. Polarographic determination of phenylalanine, tyrosine,
methionine, glutamic acid and histidine with a dropping copper amalgam electrode.
Journal of Electroanalytical Chemistry and Interfacial Electrochemistry, v. 74, p. 339-
346 (1976).

W. Opoka , B. Bas, W. Reczynski, M. Plonka, D. Drozdowicz, Z. Sliwowski, T.
Brzozowski: Applicability of the silver amalgam electrode in voltammetric
determination of zinc and copper in gastric juice and gastric mucosa of rats. Acta Pol.
Pharm. 68, 481-492 (2011).

Mikkelsen, @., Schrgder, K. H.: Dental amalgam in voltammetry. Some preliminary
results. Analytical Letters, ¢. 33 (2000).

Novotny, L., Yosypchuk, B.: Pevné stiibrné amalgamové elektrody. Chemické Listy,
€. 94,s.1118-1120 (2000).

Mikkelsen, @., et al.. Dental amalgam, an alternative electrode material for
voltammetric analyses of pollutants. Collection of Czechoslovak Chemical
Communications, v. 66, p. 465-472 (2001).

Mikkelsen, @., Schrgder, K. H.: Voltammetry using a dental amalgam electrode for
heavy metal monitoring of wines and spirits. Analytica Chimica Acta, v. 458, p. 249-
256, (2002).

Selesovskd, R.: MozZnosti stiibrné pevné amalgdmové elektrody v oblasti analyzy
bioaktivnich ldtek. Habilita¢ni prace. Univerzita Pardubice. Pardubice (2014).
Yosypchuk, B., Barek, J.: Analytical Applications of Solid and Paste Amalgam
Electrodes. Critical Reviews in Analytical Chemistry, v.39, p. 189-203 (2009).
Yosypchuk, B., Barek, J.: Viastnosti pevnych a pastovych amalgdamovych pracovnich
elektrod odlisné od elektrod 7 kovové rtuti. Chemické Listy, €. 103, s. 284-290 (2009).
Yosypchuk, B., Sestikovd, L: Working electrodes from amalgam paste for

electrochemical measurements. Electroanalysis, v. 20, p. 426-433 (2008).

105



40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

Yosypchuk, B., et al.: Solid amalgam composite electrode as a new sensor for the
determination of biologically active compounds. Chemia Analityczna (Warsaw), v. 52,
p- 897-910 (2007).

Darihel, A. et al.: Crystallic silver amalgam — a novel electrode material. Analyst, v.
136, p. 3656-3662 (2012).

Yosypchuk, B., Novotny, L.: Electrodes od Nontoxic Solid Amalgams for
Electrochemical Measurements. Electroanalysis, v. 14, p. 1733-1738 (2002).
Yosypchuk, B. et al.: Carbon powder based films on traditional solid electrodes as an
alternative to disposable electrodes. Electroanalysis, v.18, p. 1126-1130 (2006).
Vyskocil, V. a kol: Krdsa a uZitecnost novych elektrodovych materidliu. Chemické
Listy, ¢. 104, s. 1181-1195 (2010).

de Souza, D., et al.: Utilization of a copper solid amalgam electrode for the analytical
determination of atrazine. Electroanalysis, v. 17, p. 2090-2094 (2005).

Kokkinos, Ch., et al. Novel disposable bismuth-sputtered electrodes for the
determination of trace metals by stripping voltammetry. Electrochemistry
communications, v. 9, p. 2795-2800 (2007).

Kroélicka, A., Bobrowski, A.: Bismuth film electrode for adsorptive stripping voltammetry —
electrochemical and microscopic study. Electrochemistry Communications, v. 6, p. 99-104
(2004).

Svancara, 1., Vytias, K.: Elektroanalyza s bismutovymi elektrodami. Chemické Listy,
¢. 100, s. 90-113 (2006).

Wang, J., et al.: Bismuth-coated carbon electrodes for anodic stripping voltammetry.
Analytical Chemistry, v. 72, p. 3218-3222 (2000).

Hutton, E. A., et al.: An introduction to bismuth film electrode for use in cathodic
electrochemical detection. Electrochemistry Communications, v. 3, p. 707-711 (2001).
Charalambus, A., Economou, A.: A study on the utility of bismuth-film electrodes for
the determination of In(1ll) in the presence of Pb(Il) and Cd(Il) by square wave anodic
stripping voltammetry. Analytica Chimica Acta, v. 547, p. 53-58 (2005).

Banks, C. E., et al.: Manganese detection in marine sediments: anodic vs. cathodic
stripping voltammetry. Talanta, v. 65, p. 423-429 (2005).

Vytias, K., et al.: Novelty in Potentiometric Stripping Analysis: Total Replacement of
Mercury by Bismuth. Electroanalysis, v. 14, p. 1359-1364 (2002).

106



54.

55.

56.

57.

38.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

Kefala, G., et al.: Determination of trace aluminium by adsorptive stripping
voltammetry on a preplated bismuth-film electrode in the presence of cupferron.
Talanta, v. 68, p. 1013-1019 (2006).

Hutton, E. A., et al.: Bismuth film microelectrode for direct voltammetric measurement
of trace cobalt and nickel in some simulated and real body fluid samples. Analytica
Chimica Acta, v. 557, p. 57-63 (2006).

Wang, J., et al.. Bismuth-Coated Screen-Printed Electrodes for Stripping
Voltammetric Measurements of Trace Lead. Electroanalysis, v. 13, p. 13-16 (2001).
Deylov4, D., et al.: A New Type of Large-Surface Bismuth Film Electrode on a Silver
Solid Amalgam Substrate and its Application for the Voltammetric Determination of 5-
Nitrobenzimidazole. International Journal of Electrochemical Science, v. 9, p. 4653-
4664 (2014).

Deylova, D., et al.: Bismuth film electrode at a silver solid amalgam substrate as a
new tool for voltammetric determination of electrochemically reducible organic
compounds. Talanta, v. 102, p. 68-74 (2012).

Economou, A.: Bismuth-film electrodes: recent developments and potentialities for
electroanalysis. TrAC Trends in Analytical Chemistry, v. 24, p. 334-340 (2005).
Adams, R. N.: Carbon Paste Electrodes. Analytical Chemistry., v. 30, p. 1576-1576
(1958).

Wang, Z. a kol.: Electrochemical detection of trace cadmium in soil using a
Nafion/stannum film-modified molecular wire carbon paste electrodes. lonics, v. 19,
p. 1687-1693 (2013).

Petersen, S. L., Tallman, D. E.: Silver composite electrode for voltammetry. Analytical
Chemistry, v. 60, p. 82-86 (1988).

Tallman, D. F., Petersen, S. L.: Composite electrodes for electroanalysis: Principles
and applications. Electroanalysis, v. 2, p. 499-510 (1990).

Navriétil, T.: Composite solid electrodes - Tool for organic electrochemistry. Current
Organic Chemistry, v. 15, p. 3029-3042 (2011).

Navratil, T.: Kompozitni elektrody. In: J. Barek a kol.. MoZnosti inovaci v
elektroanalytické chemii, str. 113-118. Prazské analytické centrum inovaci, Praha
(2006).

Navritil, T.: Kompozitni elektrody. In: K. Stulik, J. Barek: Senzory, str. 53-60. Prazské

analytické centrum inovaci, Praha (2007).

107



67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

7.

78.

79.

80.

81.

Navritil, T., Kopanica, M.: Analytical Application of Silver Composite Electrode.
Critical Review in Analytical Chemistry, v. 32, p. 153-166 (2002).

Navritil, T., Barek, J.: Analytical Application of Composite Solid Electrode. Critical
Review in Analytical Chemistry, v. 39, p. 131-147 (2009).

Dédik, J. a kol.: Voltametrickd a ampérometrickd detekce amino derivdtit bifenylu a
naftalenu na sitotiskové uhlikové elektrodé. Chemické Listy, ¢. 106, s. 7— 10 (2012).
DROPSENS. http://www.dropsens.com [online]. [cit. 2018-07-07]. Dostupné z:

http://www.dropsens.com/en/screen_printed electrodes pag.html

Swain G. M., Ramesham R.: The electrochemical activity of boron-doped
polycrystalline thin-film electrodes. Analytical Chemistry, v. 65, p. 345-351 (1993).
Chailapakul O., et al.: Boron-Doped Diamond-Based Sensors: A Review. Sensors
Letters, v. 4, p. 99-119 (2006).

Compton R. G., et al.: Electroanalysis at Diamond-Like and Doped-Diamond
Electrodes. Electroanalysis, v. 15, p. 1349-1363 (2003).

Iwaki, M. et al.: Electrical conductiviy of nitrogen and argon implanted diamond.
Nuclear Instruments and Methods in Physics Research, v. 209, p. 1129-1133 (1983).
Vyskocil, V. a kol: Krdsa a uZitecnost novych elektrodovych materidli. Chemické
Listy, ¢. 104, s. 1181-1195 (2010).

Kraft, A.: Doped diamond: A compact review on a new, versatile electrode material.
International journal of electrochemical science, v. 2, p. 355-385 (2007).

Zavazalova, J. et al.: Boron doped diamond electrodes in voltammetry: New designs
and applications. An Overview. Sensing in Electroanalysis, v. 8, p. 21-34 (2013/2014).
Suffredini, H. B., et al.: Enhanced electrochemical response of boron-doped diamond
electrodes brought on by a cathodic surface pre-treatment. Electrochimica Acta, v. 49,
p- 4021-4026 (2004).

Pleskov Yu. V.. Electrochemistry of Diamond: A Review. Russian Journal of
Electrochemistry, v. 38, p. 1275-1291 (2002).

Yang, W. S. et al.. DNA-modified nanocrystalline diamond thin-film as stable,
biologically active substrates. Nature Materials, v. 1, p. 253-257 (2002).

Peckovd, K. a kol.: Boron-Doped Diamond Film Electrodes — New Tool for
Voltammetric Determination of Organic Substances. Critical Reviews in Analytical

Chemistry, v. 39, p. 148-172 (2009).

108



82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

Ferreira N. G., et al.: Kinetict study diamond electrodes at different levels of doron
doping as quasi-reversible systems. Diamond and Related Materials, v. 11, p. 1523-
1531 (2002).

Matsushima, J. T., et al.: The influence of boron content on electroanalytical detection
of nitrate using BDD electrodes. Applied Surface Science, v. 256, p. 757-762 (2009).
Fenga, Y., et al.: Influence of boron concentration on growth characteristic and
electro-catalytic performance of boron-doped diamond electrodes prepared by direct
current plasma chemical vapor deposition. Applied Surface Science, v. 257, p. 3433-
3439 (2011).

Wei, J. J., et al.: The influence of boron doping level on quality and stability of
diamond film on Ti substrate. Applied Surface Science, v. 258, p. 6909-6913 (2012).
Vickova Zivcova, Z., et al.. Electrochemistry and in situ Raman
spectroelectrochemistry of low and high quality boron doped diamond layers in
aqueous electrolyte solution. Electrochimica Acta, v. 87, p. 518-525 (2013).
Schwartzovéa-Peckova, K., et al.: Influence of boron content on the morphological,
spectral, and electroanalytical characteristics of anodically oxidized boron-doped
diamond electrodes. Electrochimica Acta, v. 243, p. 170-182 (2017).

Kubinek, R., a kol.: Mikroskopie skenujici sondou. 1. vyd. Olomouc : Univerzita
Palackého v Olomouci, 145 s., 2003, ISBN 80-244-0602-0.

Kopecka J.: Laboratoi charakterizace nano a mikrosystémiu — Elektronovd mikroskopie
[cit. 2017-11-28] [online]. Dostupné z:
https://fchi.vscht.cz/files/uzel/0010367/EM.pdf?redirected

Tatarkovi¢, M., a kol.: Elektroimpedancni spektroskopie a jeji vyuZiti v chemické
analyze. Chemické Listy, ¢. 106, s. 1067-1074 (2012).

Chen, P., McCreery, R. L.: Control of Electron Transfer Kinetics at Glassy Carbon
Electrodes by Specific Surface Modification. Analytical Chemistry, v. 68, p. 3958-
3965 (1996).

Fischer, A. E., et al.: Electrochemical Performance of Diamond Thin-Film Electrodes
from Different Commercial Sources. Analytical Chemistry, v. 76, p. 2553-2560
(2004).

Watanabe, T., et al.: Giant electric double-layer capacitance of heavily boron-doped

diamond electrode. Diamond and Related Materials, v. 19, p. 772-777 (2010).

109



94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

105.

Vosahlova J.: Viiv koncentrace boru na elektrochemické viastnosti borem dopovanych
diamantovych elektrod v elektroanalyze. Bakaldtskd prace, Univerzita Karlova
v Praze, s. 47, 2013.

Salazar-Banda G. R., et al.: Ultramicroelectrode array behavior of electrochemically
partially blocked boron-doped diamond surface. Journal of the Brazilian Chemical
Society, v. 24, p. 1206-1211 (2013).

Hutton L. A., et al.: Examination of the Factors Affecting the Electrochemical
Performance of Oxygen-Terminated Polycrystalline Boron-Doped Diamond
Electrodes. Analytical Chemistry, v. 85, p. 7230-7240(2013).

Nicholson, R. S.: Theory and Application of Cyclic Voltammetry for Measurement of
Electrode Reaction Kinetics. Analytical Chemistry, v. 37, p. 1351-1355 (1965).
Granger, M. C., Swain, G. M.: The influence of surface interactions on the
reversibility of Ferri/Ferrocyanide at boron-doped diamond thin-film electrodes,
Journal of the Electrochemical Society, v. 146, p. 4551-4558 (1999).

Fabianska, A., et al.: Electrochemical oxidation of sulphamerazine at boron doped
diamond electrodes: Influence of boron concentration. Physica Status Solidi A, v. 210,
p. 2040-2047 (2013).

Bogdanowicz, R., et al.: Influence of the boron doping level on the electrochemical
oxidation of the azo dyes at Si/BDD thin film electrodes. Diamond and Related
Materials, v. 39, p. 82-88 (2013).

Guinea, E., et al.: Electrocatalytic properties of diamond in the oxidation of persistant
polutant. Applied Catalysis B, v 89, p. 645-650 (2009).

Svore, L., et al.: Green electrochemical sensor for environmental monitoring of
pesticides: Determination of atrazine in river waters using a boron-doped diamond
electrode. Sens Actuators B, v. 181, p. 294-300 (2013).

Janikova-Bandzuchovd, L. et al.: Sensitive voltammetric method for rapid
determination of pyridine herbicide triclopyr on bare boron-doped diamond electrode.
Electrochimica Acta, v. 154, p. 421-429 (2015).

Selesovskd, R. et al.: Sensitive voltammetric determination of herbicide terbutryn
using solid electrodes based on silver amalgam and boron-doped diamond.
Monatshefte fiir chemie — Chemical Monthly, v.147, p.207-217 (2016).

Rao, T. N. et al.: Electrochemical Detection of Carbamate Pesticides at Conductive

Diamond Electrodes. Analytical Chemistry, v.74, p.1578-1583 (2002).

110



106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

115.

116.

Wangfuengkanagul, N., Chailapakul, O.: Electrochemical analysis of acetaminophen
using a boron-doped diamond thin film electrode applied to flow injection system.
Journal of Pharmaceutical and Biomedical Analysis, v.28, p.841-847 (2002).

Sartori, E. R. et al.: Square-wave voltammetric determination of propranolol and
atenolol in pharmaceuticals using a boron-doped diamond electrode. Talanta, v.81,
p.1418-1424 (2010).

Selesovskd, R.: Sensitive Voltammetric Sensor Based on Boron-Doped Diamond
Electrode for Determination of the Chemotherapeutic Drug Methotrexate in
Pharmaceutical and Biological Samples. Electroanalysis, v.27, p.42-51 (2015).

Huang, L. C. L., Chang, H. C.: Adsorption and immobilization of cytochrome c on
nanodiamonds. Langmuir, v. 20, p. 5879-5884 (2004).

Yang, W. S. et al.. DNA-modified nanocrystalline diamond thin-film as stable,
biologically active substrates. Nature Materials, v. 1, p. 253-257 (2002).

Troupe, C. E., et al.: Diamond-based glucose sensors. Diamond and Related Materials,
v. 7, p. 575-580 (1998).

EXTOXNET: [cit. 2017-08-23] [online]. Dostupné z
http://extoxnet.orst.edu/pips/linuron.htm

SIGMA ALDRICH: Bezpecnostni list. Http://www.sigmaaldrich.com/ [online]. [cit.
2017-08-23]. Dostupné VA
http://www.sigmaaldrich.com/MSDS/MSDS/DisplayMSDSPage.do?country=CZ&lan
guage=cs&productNumber=36141&brand=SIAL&PageToGoToURL=http%3A%2F

J02Fwww.sigmaaldrich.com%?2Fcatalog%2Fsearch%3Fterm%3Dlinuron%26interface
%3DA11%26N%3D0%26mode%3Dmatch%?2520partialmax %26lang%3Den%?26regio

n%3DCZ%?26focus%3Dproduct

EPA: R.E.D Facts. [cit. 2017-08-23] [online]. Dostupné z:

https://www3.epa.gov/pesticides/chem search/reg actions/reregistration/fs PC-

035506 _1-Mar-95.pdf

Provadéci natfizeni Komise (EU) ¢. 2017/244, kterym se v souladu s narizenim
Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 1107/2009 o uvddeni pripravki na ochranu
rostlin na trh neobnovuje schvdleni ucinné ldtky linuron a kterym se meni priloha
provddeciho narizeni Komise (EU) ¢. 540/2011 (10. 2. 2017).

Sa, E. S., et al.: Electrochemical sensor based on bismuth-film electrode for
voltammetric studies on vitamin B> (riboflavin). Sensors and Actuators B —Chemical,

v. 209, p. 423-430 (2015).

111



117.

118.

119.

120.

121.

122.

123.

124.

125.

126.

127.

128.

Hernandez, P., et al.: Voltammetric Determination of Linuron at a Carbon-Paste
Electrode modified with Sepiolite. Talanta, v. 37, p. 789-794 (1990).

De Lima, F., et al.: Determination of Linuron in Water and Vegetables Samples Using
Stripping Voltammetry with a Carbon Paste Electrode. Talanta, v. 83, p. 1763-1768
(2011).

Dordevié, J., et al.: Voltammetric Determination of the Herbicide Linuron Using a
Tricresyl Phosphate-Based Carbon Paste Electrode. Sensors, v. 12, p. 148-161
(2012).

De la Huebra, M. J. G., et al.: Determination of Linuron in Soil by Stripping
Voltammetry with a Carbon Fiber Microelectrode. Talanta, v. 54, p. 1077-1085
(2001).

De la Huebra, M. J. G., et al.: Rapid Identification of Carbendazim and Linuron by
Adsorptive Stripping on a Carbon Fiber Ultramicroelectrode. Fresenius Journal of
Analytical Chemistry, v. 368, p. 853-856 (2000).

Dordevié, J., et al.: Glassy Carbon and Boron Doped Glassy Carbon Electrodes for
Voltammetric Determination of Linuron Herbicide in the Selected Samples. Central
European Journal of Chemistry, v. 10, p. 1271-1279 (2012).

Figueiredo-Filho, L. C. S., et al.: Electroanalytical Determination of the Linuron
Herbicide Using a Cathodically Pretreated Boron Doped Diamond Electrode:
Comparison with a Boron-Doped Diamond Electrode Modified with Platinum
Nanoparticles. Analytical Methods, v. 7, p. 643-649 (2015).

Cervenkova, R.: Crohnova nemoc a ulcerézni kolitida. Praha: Galén, 111 s. (2009)
ISBN 978-80-7262-600-7

SIGMA ALDRICH: Http://www.sigmaaldrich.com/ [online]. [cit. 2017-11-01].
Dostupné zZ:

http://www.sigmaaldrich.com/catalog/product/sial/y0000297 ?lang=en&region=CZ

Sttevni zanéty: https://www.strevni-zanety.cz/ [online]. [cit. 2017-11-01]. Dostupné z:
https://www.strevni-zanety.cz/novinky/na-crohna-i-kolitidu-plati-mesalazin-v-

jakekoli-podobe-7

Keil, R., et. al.: Vybrané kapitoly z gastroenterologie. Praha: Karolinum, 86 s. (2012)
ISBN 978-80-246-1970-5

Marek, J., et al.: Farmakoterapie vnitfnich nemoci. Praha: Grada., 777 s. (2005) ISBN
80-247-0839-6.

112



129.

130.

131.

132.

133.

134.

135.

136.

137.

138.

139.

140.

141.

Palsmeier, R. K., et al.: Investigation of the degradation mechanism of 5-
aminosalicylic acid in aqueous solution. Pharmaceutical Research, v. 9, s. 933-938
(1992).

Shahrokhian, S., et al.: Investigation of the electrochemical behavior of mesalazine on
the surface of a glassy carbon electrode modified with CNT/PPY doped by 1,5-
naphthalenedisulfonic acid. Electroanalysis, v. 25, p. 2481-2491 (2013).

Nigovi¢, B., Simunié, B.: Determination of 5-aminosalicylic acid in pharmaceutical
formulation by differential pulse voltammetry. Journal of Pharmaceutical an
Biomedical Analysis, v. 31, p. 169-174 (2003).

Beckett, E. L., et al.. Sonoelectrochemically enhanced determination of 5-
aminosalicylic acid. Talanta, v. 54, p. 871-877 (2001).

Nigovi¢, B., et al.: Electrochemical sensing of mesalazine and its N-acetylated
metabolite in biological samples using functionalized carbon nanotubes. Talanta, v.
147, p. 50-58 (2016).

Uliana, C. V., et al.: Determination of 5-aminosalicylic acid in pharmaceutical
formulations by square wave voltammetry at pencil graphite electrodes. Quimica
Nova, v. 33, p. 964-967 (2010).

Teradale, A. B., et al.. CTAB immobilized carbon paste electrode for the
determination of mesalazine: A cyclic voltammetric method. Sensing and Bio-Sensing
Research, v. 15, p. 53-59 (2017).

Jolivet, J.: Role of Leucovorin Dosing and Administration Schedule. European Journal
of Cancer, v. 31, p. 1311-1315 (1995).

Jolivet, J., et al.: The Pharmacology and Clinical Use od Methotrexate. The New
England Journal of Medicine, v. 309, p. 1094-1104 (1983).

Natizeni Evropského parlamentu a rady (ES) ¢. 1272/2008 o klasifikaci, oznacovani a
baleni ldtek a smési. Prosinec 2008.

SeleSovskd, R. a kol.: Voltammetric determination of leucovorin using silver solid
amalgam electrode. Electrochimica Acta, v. 60, p. 375-383 (2012).

Bleyer, W. A.: The clinical Pharmacology of Methotrexate. Cancer, v. 41, p. 36-51
(1978).

Martinkovd, J., a kol.: Farmakologie pro studenty zdravotnickych oboru. 1. vyd.

Grada, Praha 2007, s. 347, ISBN 978-802-4713-564.

113



142.

143.

144.

145.

146.

147.

148.

Stejskal, D., Heyrovsky, M.: Vyvinuti metod vysetieni metabolismu kyseliny listové
pomoci polarografické analyzy. ZavéreCna zpréava projektu (reg. C.: 1544-2).
Vseobecna Fakultni Nemocnice, Praha 2 (1993-1994).

Zhu, Z., et al.: Simultaneous determination of methotrexate and calcium folinate with
electrochemical method based on a poly-ABSA/functionalized MWNTs composite film
modified electrode. Journal of Electroanalytical Chemistry, v. 708, p. 13-19 (2013).
Kovach, P. M., et al.. Electrochemistry at Partially Blocked Carbon-Fiber
Microcylinder Electrodes. The Journal of Physical Chemistry, v. 90, p. 4612-4617
(1986).

Quereshia, A. I, Cohenb, R. D.: Mesalamine delivery systems: do they really make
much difference? Advanced Drug Delivery Reviews, v. 57, p. 281-302 (2005).
Oliveira, S. C. B., Oliveira-Brett, A. M.: Voltammetric and electrochemical impedance
spectroscopy characterization of a cathodic and anodic pre-treated boron doped
diamond electrode. Electrochimica Acta, v. 55, p. 4599-4605 (2010).

Becker, D., Juttner, K.: The impedance of fast charge transfer reactions on boron
doped diamond electrodes. Electrochimica Acta, v. 49, p. 29-39 (2003).

Baldan, M. R., et al.: Cathodic and anodic pre-treated boron doped diamond with
different sp2 content: Morphological, structural, and impedance spectroscopy
characterizations. Journal of Physics and Chemistry of Solids, v. 74, p. 1830-1835
(2013).

114



Priloha 1

Prehled publikacni ¢innosti autorky

Clanky v odbornych éasopisech s IF souvisejici s tématem disertaéni prace

1.

Renita SeleSovsk4, Michaela §tépa’1nkové, Lenka Janikova, Katefina Novakova, Marian
Vojs, Maridn Marton, Miroslav Behul: Surface and electrochemical characterization of
boron-doped diamond electrodes prepared under different conditions. Monatshefte fiir

Chemie — Chemical Monthly 147, 1353-1364, 2016. IF 1,285

. Michaela §tépénk0vé, Renita SeleSovskd, Lenka Janikov4, Jaromira Chylkova:

Voltammetric determination of mesalazine in pharmaceutical preparations and
biological samples using boron-doped diamond electrode. Chemical Papers 71, 1419-

1427, 2017. IF 0,963

. Michaela §tépénk0vé, Renata Selesovska, Lenka Janikovd, Pavlina Martinkova, Maridn

Marton, Pavol Michniak, Jaromira Chylkova: Porovndni borem dopovanych
diamantovych elektrod s riiznym obsahem boru pri stanoveni herbicidu linuronu a

léciva mesalazinu. Chemické Listy 112, 389-395, 2018. IF 0,260

. Renita SeleSovskd, Barbora Krinkova, Michaela §tépénkové, Pavlina Martinkova,

Lenka Janikov4, Jaromira Chylkova, Marian Vojs: Influence of boron content on
electrochemical properties of boron-doped diamond electrodes and their utilization for

leucovorin determination. Journal of Electroanalytical Chemistry 821, 2-9, 2018.

IF 3,235

. Renita SeleSovskd, Barbora Krinkova, Michaela §tépa’1nkova’1, Pavlina Martinkova,

Lenka Janikov4, Jaromira Chylkovd, Tomas Navrdatil: Voltammetric determination of
leucovorin in pharmaceutical preparations using a boron-doped diamond electrode.

Monatshefte fiir Chemie — Chemical Monthly, in press (2018). IF 1,285

Clanky v odbornych éasopisech s IF zaméfené na dal$i pracovni elektrody

1.

Michaela §tépénk0vé, Renita SeleSovskd, Lenka Janikova-BandZuchov, Jaromira
Chylkova: Voltametrické stanoveni insekticidu imidaclopridu s vyuZitim stiibrné pevné

amalgdamové elektrody. Chemické listy 109, 527-534, 2015. IF 0,260

115



2. Renita Selesovska, Lenka Janikové, Michaela gtépa’lnkova’l, Jaromira Chylkova: Copper
solid amalgam electrode as a simple and sensitive tool for voltammetric determination

of the antineoplastic drug 5-fluorouracil in pharmaceuticals. Chemical Papers 71, 679-

688, 2017. IF 0,963

3. Michaela gtépénkova’l, Renita SeleSovska, Lenka Janikovd, Jaromira Chylkova, Ivan
Svancara: Sensitive electrochemical sensor for the determination of folic acid based on
a bismuth-film electrode. Monatshefte fiir Chemie — Chemical Monthly 147, 423-433,
2017.1F 1,285

4. Renita SeleSovsk4, Pavlina Martinkovd, Michaela gtépénkové, Tomas Navratil,
Jaromira Chylkova: Comparison Study of Voltammetric Behavior of Muscle Relaxant
Dantrolene Sodium on Silver Solid Amalgam and Bismuth Film Electrodes. Journal of

analytical methods in chemistry, 2017, 12 pages, 2017. IF 1,369

Prispévky ve sbornicich z mezinarodnich konferenci

1. Michaela Stépdnkova, Renata Selesovska, Lenka Janikové, Marian Vojs, Marian

Marton, Miroslav Behtl, Katefina Novakova, Jaromira Chylkova: Lab-made sensors
based on boron-doped diamond for determination of herbicide linuron. XXXV. Modern
Electrochemical Methods (XXXV. Moderni elektrochemické metody), Jetfichovice,
Czech republic, 18. —22.5. 2015, str. 236, ISBN 978-80-905221-3-8.

2. Michaela St&pankovd, Rendta SeleSovskd, Lenka Janikov4, Jaromira Chylkova:

Voltammetric behaviour of herbicide linuron on boron-doped diamond electrode. XV.
Workshop of Physical Chemists and Electrochemists (XV. Pracovni setkdni fyzikalnich
chemiki a elektrochemikil), Brno, Czech republic, 26.-27.5. 2015, str. 64, ISBN 978-
80-210-7857-4.

3. Rendta SeleSovsk4, Lenka Janikov4-BandZuchové, Michaela Stépankova: Rapid and

sensitive Voltammetric analysis of pesticides using silver solid amalgam electrode. 15"
European Meeting on Environmental Chemistry (EMEC 15), Brno, Czech republic, 3.-
6.12. 2014, str. 130, ISBN 978-80-214-5073-8.

4. Lenka Janikovd, Rendta SeleSovskd, Michaela §tépénk0vé, Jaromira Chylkova:

Sensitive determination of anti-inflammatory drug sulfasalazine using green

116



electrochemical sensor based on silver solid amalgam. 6™ Meeting on Chemistry and

Life, Brno, Czech republic, 2.-4.9. 2015, str. 91.

. Michaela St&pdnkov4, Renéta Selesovskd, Lenka Janikovd, Jaromira Chylkova,

Voltammetric behavior of folic acid on bismuth film electrode, ESEAC MMXVI 16th

international conference on electroanalysis, Bath, UK, 12.-16.6. 2016, sbornik

nestrankovany, ISBN 978-186-0435-26-3.

. Michaela St&pdnkovd, Renata SeleSovskd, Lenka Janikova, Marian Vojs, Katefina

Novakova, Jaromira Chylkova. Characterization of boron-doped diamond electrodes
prepared under the different conditions. Studentskd konference Chemie je Zivot, Brno,

Czech Republic, 3.-4.12. 2015, str. 91, ISBN 978-80-214-5290-9.

. Michaela St&pdnkov4, Renata SeleSovskd, Lenka Janikovd, Jaromira Chylkova.

Investigation of the electrochemical behavior of mesalazine on a boron-doped diamond
electrode. XXXVI1. Moderni elektrochemické metody, Jetfichovice, Czech Republic,
23.-27.5. 2016, str. 247, ISBN 978-80-905221-4-5.

. Renita SeleSovskd, Pavlina Martinkov4, Michaela §tépénk0vé, Voltammetric behavior

of muscle relaxant dantrolene sodium on silver solid amalgam and bismuth film
electrodes, ESEAC MMXVI 16th international conference on electroanalysis, Bath,
UK, 12.-16.6. 2016, sbornik nestrankovany, ISBN 978-186-0435-26-3.

. Michaela St&pdnkovd, Renata Selesovskd, Lenka Janikova, Marian Marton, Pavol

Michniak: Comparison Study of Voltammetric Determination of Mesalazine Using
Boron-doped Diamond Electrodes with Different Content of Boron. 24. roénik
mezindrodni studentské konference YISAC, 28. - 30. 6. 2017, Venice, ltaly, str. 32 book

of abstracts.

10. Michaela Stépankova, Renata SeleSovska, Lenka Janikovéd, Marian Marton, Pavol

Michniak: Comparison of Lab-Made Boron Doped Diamond Electrodes in
Electroanalysis of Linuron and Mesalazine. XXXVII. Moderni elektrochemické
metody, Jetfichovice, Czech Republic, 15.-19.5. 2017, str. 215-219, ISBN 978-80-
905221-5-2.

11. Renita SeleSovskd, Barbora Krinkovd, Michaela §tépénk0vé, Pavlina Martinkova,

Lenka Janikov4, Jaromira Chylkova, Maridn Vojs: Boron-doped diamond electrodes

with different boron content — Determination of leucovorin. Moderni elektrochemické

117



metody, Jetfichovice, Czech Republic, 15.-19.5. 2017, str. 201-205, 2017, ISBN 978-
80-905221-5-2.

12. Pavlina Martinkovd, Rendta SeleSovskd, Michaela §tépénkové, Jaromira Chylkova:

Comparison study of voltammetric behavior of muscle relaxant dantrolene sodium on
silver amalgam and bismuth film electrodes. 12th seminar/workshop on Sensing in

Electroanalysis, 14. - 17. 11. 2016, Pardubice, Czech Republic.

13. Pavlina Martinkov4, Rendta SeleSovskd, Barbora Krinkov4, Michaela §tépénk0vé,

Lenka Janikov4, Jaromira Chylkova, Marian Vojs: Voltammetric determination of
leucovorin in pharmaceutical samples, 13th ISC Modern Analytical Chemistry, 21. —

22.9.2017, Praha.

14. Renita SeleSovskd, Barbora Krinkovd, Michaela §tépénk0vé, Pavlina Martinkova,

Lenka Janikova: Electrochemical properties of boron-doped diamond electrodes with
different boron content. Matrafiired 2017 — International konference on electrochemical

sensors, 11.-16. 6. 2017, Visegrdd, Hungary, p. 109.

15. Renita SeleSovskd, Barbora Krinkovd, Michaela §tépénk0vé, Pavlina Martinkova,

Jaromira Chylkova: Voltammetric determination of leucovorin using boron-doped
diamond electrodes with different boron content. Matrafiired 2017 — International

konference on electrochemical sensors, 11.-16. 6. 2017, Visegrad, Hungary, p. 110.

16. Renita SeleSovskd, Pavlina Martinkova, Michaela §tépénkové, Lenka Janikova,

Jaromira Chylkova: Borem dopované diamantové elektrody v elektroanalyze léciv. 69.
Zjazd Chemikov — International conference, Vysoké Tatry, Horny Smokovec,

Slovenskd republika. Chem. Zi. 13/1, 73, 2017.

118



Priloha 2

Separaty publikaci v casopisech sIF souvisejici s tématem

disertacni prace

119



