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Kapitel 1.

Einleitung

1.1. Entwicklung der Voltammetrie

Seit dem Bau des ersten automatisierten Geréts zur Polarographie um 1927, wofiir Hey-
rovsky im Jahr 1959 einen Nobelpreis erhielt [1], hat sich die Welt hinsichtlich technischer
Entwicklung und Umweltbewusstsein stark verédndert. Die Polarographie ist eine elek-
trochemische Methode zur Aufnahme von Stromspannungskurven, bei welcher fliissiges
Quecksilber als Elektrodenmaterial verwendet wird. Heute wird sie als spezielle Methode
der Voltammetrie angesehen, da in der Voltammetrie Elektroden aus verschiedene Mate-
rialien genutzt werden. In der Polarographie besteht die Arbeitselektrode (im Folgenden
mit WE abgekiirzt) aus einem Quecksilbertropfen und als Referenzelektrode (im Folgen-
den mit RE abgekiirzt) wurde in den Anféngen der Methodenentwicklung der Quecksilber-
bodensatz im Analysengefafl verwendet. Heute wird als RE eine echte Referenzelektrode
mit konstantem Potential verwendet. Befinden sich WE und RE in einer Losung, die ei-
ne oxidierbare oder reduzierbare Substanz enthélt, so resultiert ein Stromfluss durch die
Oxidation bzw. Reduktion der Substanz, sobald deren Standardpotential tiberschritten
wird. Die Sensitivitat der polarographischen Methoden ist mit einer Erfassungsgrenze von
1075 mol/L fiir die klassische Gleichstrompolarographie bis zu 107! mol /L fiir Stripping-
Verfahren sehr gut. Dadurch eignet sich die Methode fiir Trink- und Abwasseranalyse, bei
denen Konzentrationen im ppm-Bereich entscheidend sind.

Neben den geringen Nachweisgrenzen ist ein weiterer Vorteil der Verwendung von
Quecksilber als Arbeitselektrode der fliissige Aggregatzustant bei Raumtemperatur. Da-
durch ergibt sich die Moglichkeit, leicht eine neue Elektrodenoberfliche zu generieren, in-
dem ein Tropfen abgeschlagen und durch nachflieBendes Quecksilber ersetzt wird. Durch
die relativ hohe Wasserstoffiiberspannung kann Quecksilber pH- und lésungsmittelab-
hdngig in Spannungsbereichen von etwa +0,5V bis —3V angewendet werden. In die-
sem Spannungsfenster findet die Reduktion vieler Arzneistoffe und Metalle statt, wobei
der Nachweis von Schwermetallen fiir die Wasseranalytik von besonderer Bedeutung ist.
Hieraus ergibt sich der Nachteil, dass Quecksilber als Elektrodenmaterial nicht bei posi-
tiven Potentialen eingesetzt werden kann. Der grofite Nachteil besteht jedoch in dem ge-

sundheitsgefahrdenden Potential von Quecksilberverbindungen [2]. Neben diesem bereits
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lange bekannten Problem ist die EU-Verordung von 2006 [3] zu beachten, nach welcher
Quecksilber in Fieberthermometern und anderen fiir die breite Offentlichkeit bestimmten
Messinstrumenten nicht mehr in den Verkehr gebracht werden darf. Dieses Verbot soll

auch auf industriell genutzte Messtechnik ausgedehnt werden.

[SJobald neue Erkenntnisse tiber zuverlassige und weniger bedenkliche Alter-
nativen fiir [...] quecksilberhaltige Messinstrumente vorliegen, unterbreitet die
Kommission gegebenenfalls einen Legislativvorschlag, um die Beschrinkung
nach Absatz 1 auf [...] andere Messinstrumente zur Verwendung im medizi-
nischen Bereich oder fiir andere gewerbliche und industrielle Zwecke auszu-
dehnen, so dass quecksilberhaltige Messinstrumente nicht mehr zum Einsatz

kommen, wann immer dies technisch und wirtschaftlich durchfithrbar ist.[3]

Aus diesem Grund ist es notig, auch in der Voltammetrie eine Alternative zur Quecksil-
bertropfelektrode zu finden.

Derzeit werden Feststoffelektroden aus Gold, Platin und Kohlenstoff als WEs verwendet
[4]. Vorteile dieser Materialien sind zum einen eine geringere Giftigkeit der Stoffe. Zum
anderen ist das Spannungsfenster durch die geringe Wasserstoffiiberspannung, abhangig
von pH-Wert und Losungsmittel, verschoben und liegt bei Platin zwischen —2V und
+2V und bei Kohlenstoff zwischen —3V und 42V [5]. Der groBe Nachteil dieser Feststof-
felektroden besteht darin, dass deren Oberfliche durch Adsorptions- und Redoxprozesse
verandert und dadurch die Reproduzierbarkeit der Messergebnisse stark beeintrachtigt
wird. Die Oberflaiche kann durch Polieren regeneriert werden, doch auch dies muss stets
auf die gleiche Art und Weise durchgefithrt werden, da sonst die Reproduzierbarkeit der
Messungen nicht erreicht wird.

Auf der Suche nach einem Elektrodenmaterial, das die Eigenschaft des Quecksilbers
mitbringt, durch einen neuen Tropfen eine frische Elektrodenoberfliche zu erhalten, wur-
de schon 1985 von Adams [6] eine Kohlenstoffpaste eingefiihrt. Die Paste kann dhnlich
wie Quecksilber aus einer Kantile gedriickt werden und nach jeder Messung kann die ver-
wendete Paste abgestreift werden, sodass eine neue Elektrodenoberfliche entsteht. Der
Kohlepaste konnen verschiedene Zusatze beigemischt werden, sodass die Elektrode auf
bestimmte Strukturen sensibel reagiert wie z.B. Dopamin, RNA, Flavonoide oder Schwer-
metalle [7-11]. Ein Nachteil der Kohlepasten ist wiederum, dass sie selbst hergestellt und
in eine Vorrichtung gefiillt werden muss, was die Anwendung erschwert.

Der neuste Vorstofl im Bereich der Feststoffelektroden besteht nun in kleinen, durch
Siebdruck hergestellten Einweg-Elektroden, wie sie bereits von diversen Firmen (Drop-
Sens (Spanien), BioLogic (Frankreich), Metrohm (Deutschland), PalmSens (Niederlande),
Pine Instrument (USA)) im Handel sind. Diese Elektrodenstreifen konnen an jeden Poten-

tiostaten angeschlossen werden. Meist werden sie zusammen mit einem kleinen, portablen
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Potentiostaten angeboten. Die Steuerung der Potentiostaten erfolgt iiber einen statio-
naren Rechner oder Laptop. Dadurch entsteht die Moglichkeit, die zu messenden Proben
nicht nur im Labor, sondern direkt vor Ort messen zu kénnen, da der Transport der
Messtechnik durch die geringe Grofle und Gewicht einfach ist und die Elektroden ohne
Schwermetalle auskommen, also auch keine Belastung fiir die Umwelt darstellen. Dadurch
konnen Fehler verringert werden, da Probennahme und Analyse von der selben Person
durchgefiihrt werden kénnen und sich die Proben nicht durch unsachgemafle Lagerung
und Transport verdndern. Durch die kostengiinstige Herstellungstechnik betragt der Preis
pro Einweg-Elektrodenstreifen zwischen zwei und fiinf Euro. Ist die Elektrodenoberfache
nach der Anwendung verandert, so kann der Elektrodenstreifen einfach gegen einen neu-
en ausgetauscht werden. So kénnen die Vorteile der stets neuen Elektrodenoberfliche von
Quecksilber mit der Ungiftigkeit anderer Elektrodenmaterialen verkniipft werden.
Einwegelektroden der Firma DropSens finden seit 2008 Anwendung in der analytischen
Chemie [12-16]. Dennoch wurden die Messsysteme, also ein Potentiostat und die Film-

elektroden der gleichen Firma, noch keiner ausfiithrlichen Qualifizierung unterzogen.

1.2. Zielsetzung

Ziel dieser Arbeit ist es, das Voltammetrie-Messsystem einer Gerétequalifizierung zu un-
terziehen, um festzustellen, inwiefern es fiir die Anwendung in der Routineanalytik ge-
eignet ist. Die Geritequalifizierung umfasst das gesamte Voltammetrie-Messsystem be-
stehend aus einem Potentiostat (nStaT 200), Verbindungskabel und Einweg-Elektroden
der Firma DropSENS. Eine Qualifizierung muss durchgefithrt werden, da die Richtigkeit
von Analysendaten nur sichergestellt werden kann, wenn vor der Analyse auch die richti-
ge Arbeitsweise der verwendeten Analysegerite festgestellt und dokumentiert wurde. Die
Funktionalitdt der Software und des Potentiostaten konnen einzeln iiberprift werden. Die
Filmelektroden kénnen nur in Verbindung mit einem Steuergerat qualifiziert werden. An-
hand ausgewéhlter voltammetrischer Methoden und Substanzen wurde eine eingehende
Eignungspriifung der Elektroden und des gesamten Voltammetrie-Messsystems durchge-
fithrt.
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Abbildung 1.1.: Voltammetrie-Messsystem von DROPSENS mit Zubehor. — Durchflusszelle
mit Verbindungskabel DRP-CAC, pSTAT 200 mit USB-Adapter und Ver-
bindungskabel DRP-CAST, Messzelle mit Standring, Elektrodenstreifen
DRP-110, DRP-C110 und DRP-550, Elektrodenadapter DRP-DSC von
links nach rechts.

1.3. Auswahl der Arznei- und Hilfsstoffe

Die Auswahl der verwendeten Stoffe erfolgte nach deren unterschiedlicher Struktur und
Redoxeigenschaften.

Paracetamol wird weltweit als Analgetikum und Antipyretikum in Mono- und Kombi-
nationspraparaten sowohl fiir Erwachsene als auch Kinder angewendet. Paracetamol hat
eine p-Hydroxyacetanilid-Struktur (siehe Abbildung 1.2a) und unterliegt einer Oxidati-
on bei Potentialen zwischen 0,1V und 0,5V, abhingig vom pH-Wert. Es lasst sich in
wassrigen Losungen zwischen pH 2 und 12 auf einer WE aus Kohlenstoff voltammetrisch
erfassen.

p-Aminophenol ist ein Ausgangsstoff bzw. Abbauprodukt von Paracetamol. Es kommt
als Verunreinigung in paracetamolhaltigen Arzneiformen vor. Das Standardpotential der
Phenolamin-Struktur (siche Abbildung 1.2b) ist niedriger als das des Paracetamol, da es
sich schon bei etwa 0V oxidieren lasst.

Oxalséure, die kleinste Dicarbonsaure (siche Abbildung 1.2¢), findet keine Anwendung
als Humanarzneistoff, gleichwohl kommt das Oxalat in Arzneistoffsalzen vor. Als Tier-
arzneimittel ist Oxalsdurelosung gegen Milbenbefall bei Honigbienen zugelassen [17]. Die
natiirliche Oxalsaurekonzentration in Honig liegt zwischen 5 und 300 ppm. Quantifizierung
von Oxalat als Oxalsédure wird durch Titration durchgefiihrt, wobei Konzentrationen im
ppm-Bereich nicht erfasst werden konnen. Die Oxidation von Oxalsdure zu COy mittels

Voltammetrie wurde untersucht.
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Ascorbinsdure ist sowohl als Vitamin C als auch als Konservierungsstoff mit antioxi-
dativer Wirkung in Arzneiformen im Handel. Die Endiol-Struktur kann auf Grund der
benachbarten Carboxylgruppe leicht oxidiert werden (siehe Abbildung 1.2d). Die Oxida-
tion von Ascorbinsaure gilt als irreversibel, da die Reduktion voltammetrisch nicht erfasst
werden kann.

Nimodipin ist ein Calciumkanalblocker und als Antihypertensivum und Nootropikum
im Handel. Es ist ein 1,4-Dihydropyridin mit einer Nitrophenylgruppe in para-Position
(siehe Abbildung 1.2e). Die elektrochemische Quantifizierung erfolgte bisher durch die

Reduktion der Nitrogruppe [18]. Hier wurde eine Oxidation des Nimodipins untersucht.

»=o

HN™ CH, NH,
o] OH
>
OH OH HO O
(a) Paracetamol. (b) p-Aminophenol. (c) Oxalsdure.

OH

HO\)\SifO

HO OH

(d) Ascorbinséure. (e) Nimodipin.

Abbildung 1.2.: Strukturformeln der verwendeten Arznei- und Hilfsstoffe.
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Theoretische Grundlagen

2.1. Voltammetrie

Die Voltammetrie umfasst Methoden, bei denen, abhéingig vom anliegenden Potential,
an stromdurchflossenen Elektroden auf Grund von Elektrodenreaktionen zeitabhingig
Strome gemessen werden [4]. Eine Untergruppe stellt die Polarographie dar, bei der eine
Quecksilbertropfelektrode verwendet wird. Die erste polarographische Methode wurde
1922 von Jaroslav Heyrovsky [19] publiziert, der 1959 fiir den ersten automatisierten
Polarographen einen Nobelpreis erhielt. Mit fortschreitender technischer Entwicklung von
Geraten und Methoden konnten Empfindlichkeit und Selektivitat stark verbessert werden.
Die Anwendung weiterer Elektrodenmaterialien wie Platin, Gold und Kohlenstoff fithrte
zur Erweiterung des Potentialfensters zu positiven Potentialen. Die der Voltammetrie zu
Grunde liegenden Elektrodenreaktionen und die in dieser Arbeit verwendeten Methoden

werden im Folgenden kurz vorgestellt.

2.1.1. Elektrodenreaktion

Bei Anliegen eines geeigneten Potentials, bei dem der Elektronentransfer kinetisch oder
thermodynamisch favorisiert ist, kann ein elektrochemisch aktiver Stoff oxidiert oder re-

duziert werden, wobei Elektronen frei oder aufgenommen werden.
O+z2e- =R

O und R stellen die oxidierte bzw. reduzierte Form des Redoxpaares dar. Die elektroche-

misch umgesetzte Menge wird nach den Faradayschen Gesetzen beschrieben durch

m= Z‘]\é : /Otz'(t) dt (2.1)

mit der Faraday Konstante F', der molaren Masse M (g/mol), dem Strom i (A) und der
Zeit t (s).
Die Elektronen miissen zwischen dem elektrochemisch aktiven Stoff und der Elektro-

denoberfliche eine definierte Phasengrenze passieren. Der Ubergang der Elektronen, die
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Durchtrittsreaktion, wird durch Elektrodenmaterial, Beschaffenheit der Elektrodenober-
flache, Aufbau und Zusammensetzung der die Phasengrenzfliche umgebenden Elektrolyt-
schicht beeinflusst. Die resultierende Stromstérke ¢ hingt von der Elektrodenoberfliche
A (ecm?) und der Molzahl N, sowie von der Geschwindigkeit der Durchtrittsreaktion ab
i = CL];[ z2F A (2.2)
Zum Stofftransfer zur Elektrodenoberfliche kommt es durch Diffusion, Konvektion und
Migration. Geht man davon aus, dass die Migration im elektrischen Feld aufgrund von
Zugabe eines 103-fach konzentrierten inerten Elektrolyten zu vernachlissigen ist, die Tem-
peratur gleich bleibt und die Losung nicht gerithrt wird, so ist nur die Diffusion an der
Elektrodenreaktion beteiligt. Ein Konzentrationsausgleich durch Diffusion kann durch das
erste und zweite Ficksche Gesetz beschrieben werden. Im ersten Fall wird eine Nernst-
sche Diffusionsschicht mit der Schichtdicke 6 angenommen. Die Diffusionsgeschwindigkeit
(Diffusionskoeffizient D (cm?/s)) ist direkt proportional zur Steigung des Konzentrations-
gradienten und unabhéngig von der Zeit, was durch das 1. Ficksche Gesetz beschrieben

wird

dN Oc
= _ _p==
dt ox

Wird der Konzentrationsgradient % durch “L€=% ersetzt, ergibt sich der resultierende

(2.3)

Strom zu

i:DzFA-@

mit der Konzentration in der Losung cr, und der Konzentration an der Elektrodenober-

(2.4)

flache c,. Liegt allerdings keine konstante, zeitunabhéngige Diffusionsschicht § vor, so
kommt das 2. Ficksche Gesetz zur Anwendung, was auch die Anderung iiber die Zeit

einbezieht. 5 92
c D c

ot~ oa?

Ist die Elektronenaustauschkinetik ausreichend schnell, folgen die Konzentrationen von

(2.5)

O und R an der Elektrodenoberfliche und das angelegte Potential der Nernst-Gleichung

T
B =gy Ly, co
zF' cp,

(2.6)

Somit konnen uber das Potential der Elektrode Riickschliisse auf die Konzentrationen der

elektrochemisch aktiven Substanz gezogen werden.



Kapitel 2. Theoretische Grundlagen

2.1.2. Elektrodenanordnung

Zur Durchfithrung einer voltammetrischen Messung sind mindestens zwei Elektroden no-
tig. Eine Arbeitselektrode (working electrode, WE) an der die Durchtrittsreaktion statt-
findet und eine Gegenelektrode, die ein konstantes Potential liefert und gleichzeitig den
Strom zu oder ableitet. Das Potential der Arbeitselektrode wird gegen das Potential der
Gegenelektrode gemessen. Moderne Gerate, wie auch das Voltammetrie-Messsystem von
DroPSENS verwenden die Dreielektrodentechnik. In dieser Anordnung wird zu der Ge-
genelektrode (counter electrode, CE) zum Leiten des Stroms noch eine Referenzelektrode
(reference electrode, RE) mit konstantem Potential geschaltet. Abbildung 2.1 zeigt eine
Anordnung der Dreielektrodentechnik. Das Potential E;y wird durch den Potentiostaten
auf das von auflen angelegte Potential E,; reguliert und gleicht damit den ohmschen

Spannungsabfall in der Losung aus [20].

A A WE
Potentiostat E s ® Zell
elle
Y RE ;
A

t E soll -

Registrier- CE
einheit

AE

Y Y

Abbildung 2.1.: Schaltbild der Dreielektrodentechnik. — WE: Arbeitselektrode, CE: Ge-
genelektrode und RE: Referenzelektrode.

2.1.3. Chronoamperometrie

Eine Messmethode, bei der das Potential nicht verdndert wird, sondern der Stromfluss
gegen die Zeit aufgetragen wird, nennt man Chronoamperomtrie (amperometric detection,
AD). In einer ungeriihrten Losung verarmt die Konzentration des elektrochemisch aktiven
Stoffs an der Elektrodenoberfliche durch dessen Umsetzung mit der Zeit und die Dif-
fusionsschicht wird immer grofier. Die Strom-Zeitkurve zeigt einen Stromabfall [21]. Die

Cotrellgleichung beschreibt dieses Verhalten an einer planaren Elektrode, von einer rever-
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siblen Elektrodenreaktion mit einer linearen Diffusion senkrecht zur Phasengrenzfliche

, D
Z:ZFA'”E'CLg (2.7)

In ungertihrter Losung ist diese Methode von keiner analytischen Bedeutung. Bei einer

als

hydrodynamischen Messung, wie z.B. in der Durchflusszelle, kommt der Stofftransport
durch Konvektion zustande und ein konzentrationsabhéangiges Signal kann aufgezeichnet

werden.

2.1.4. Linear Sweep Voltammetrie

Bei der Linear Sweep (LS) Voltammetrie wird die Spannung durch den Potentiostaten von
einem Anfangspotential Ebegin auf ein Endpotential Fend gefahren. Die Spannungséande-
rung erfolgt nicht kontinuierlich sondern in Potentialstufen Estep mit der Geschwindigkeit
srate. In ungeriihrter Losung ist die aufgezeichnete Strom-Spannungskurve peakférmig,
da nach iiberschreiten des Standardpotentials Fj der elektrochemisch aktiven Spezies,
deren Konzentration durch Umsetzung stark abnimmt und damit die Diffusionsschicht-
dicke zunimmt. Bei einem reversiblen Ladungsaustausch ist der Peakstrom ¢p nach der

Randles-Sevcik-Gleichung proportional zur Wurzel aus der Scangeschwindigkeit v (V/s).
ip=kAc, - Vz3Dw (2.8)
Die Peaklage Ep ist eine charakteristische Stoffgrofe.

2.1.5. Zyklische Voltammetrie

Im Unterschied zur Linear Sweep Voltammetrie erfolgt die Spannungsénderung vom An-
fangspotential Fbegin zu einem Umkehrpotential Evtxrl. Die Scanrichtung wird gewechselt
und die Strommessung geht weiter bis zum Potential Fvtz2. Eine Messung kann nur einen
Zyklus oder eine Vielzahl an Zyklen hintereinander umfassen. Die Zyklische Voltamme-
trie (Cyclic Voltammetry, CV) kann zur Aufklarung von Redoxprozessen genutzt werden.
Ein reversibler elektrochemisch aktiver Stoff ergibt einen Reduktions- und einen Oxidati-
onspeak gleicher Hohe. Aus der Peakdistanz, die von der Scangeschwindigkeit unabhéngig
ist, ergibt sich die Zahl der ausgetauschten Elektronen nach
—0,059V

EPRed - EPOac = > (2'9)

Fiir irreversible Reaktionen ist die Peakdistanz von der Scangeschwindigkeit abhéngig.

Die Peakstrome von Oxidations- und Reduktionspeak sind nicht gleich hoch, sondern ein
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Peak kann auch ganz ausbleiben. Aus diesem Grund kénnen durch zyklovoltammetrische

Messungen Reaktionskinetiken ermittelt werden.

2.1.6. Differentielle Puls Voltammetrie

Puls-Verfahren wurden bereits 1952 von Baker und Jenkins [22] vorgestellt. Einer an-
liegenden Spannung wird ein kurzer Spannungsimpuls (etwa 50 ms) tiiberlagert und der
Strom kurz vor Ende des Spannungimpulses gemessen. Bei dem Spannungsimpuls steigt
nicht nur der Faradayische Strom iy stark an, sondern auch ein kapazitiver Strom ic. Die-
ser sinkt schneller ab als der Faradayische Strom, sodass am Ende des Spannungsimpulses
nur noch ip registriert wird.

Bei der Differentiellen Puls Voltammetrie (Differential Pulse Voltammetry, DPV) wer-
den zusétzlich zu der linearen Spannungsédnderung periodisch Spannungsimpulse an die
Elektrode angelegt (siehe Abbildung 2.2). Der Strom wird jeweils kurz vor dem Span-
nungsimpuls 7;, und kurz vor Ende des Spannungimpulses i;, gemessen. Die Strom-

Spannungskurve stellt die Differenz der Strome
AZ - Y:t2 - itl (210)

gegen die angelegte Spannung dar. Das Peakpotential Ep ist eine stoffspezifische Grofie

und entspricht etwa dem Halbpeakpotential einer Linear Sweep Messung

AFE
Ep :El/Q—T (211)

wobei AFE die Pulsamplitude darstellt. Die Empfindlichkeit der Differentiellen Puls Vol-
tammetrie ist um einige 10er Potenzen grofler als die der Linear Sweep Voltammetrie. Sie

gilt als leistungsfahigste und am haufigsten angewandte direkte Methode [23].

2.1.7. Square Wave Voltammetrie

Die Square Wave Voltammetrie ist der Differentiellen Puls Voltammetrie sehr ahnlich.
Statt eines Spannungsimpulses wird der linear steigenden Spannung eine rechteckférmige
Wechselspannung iiberlagert. Der Strom wird jeweils am Ende jeder Halbperiode gemes-
sen. Die Square Wave Voltammetrie ist das schnellste Verfahren. Ein Voltammogramm

kann innerhalb weniger Sekunden aufgenommen werden.

10
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Abbildung 2.2.: Spannungsverlauf der Differentiellen Puls Voltammetrie. — Linearer Span-
nungsanstieg in schwarz, Spannungsimpulse in rot dargestellt.

2.2. Qualifizierung

In der Vergangenheit wurden die Begriffe Qualifizierung und Validierung haufig synonym
verwendet. Um in dem Punkt fiir Klarheit zu sorgen, werden die Begriffe in diesem
Abschnitt anhand der Definition der USP 35 erlautert und in den Kontext der Quali-
tatssicherung eingeordnet. Nachfolgend werden die einzelnen Schritte der Qualifizierung

ausgefiihrt.

2.2.1. Qualitat von Analysenergebnissen: Qualifizierung vs. Validierung

Die Aussagekraft von Analysenergebnissen hangt in hohem Mafle von der Verlésslichkeit
des verwendeten Analysenverfahrens ab. Damit ist in erster Linie nicht die grofitmoglich
zu erreichende Genauigkeit eines Verfahrens gemeint, sondern ein der Fragestellung ad-
aquates Verfahren. Diese Verlésslichkeit wird von der Genauigkeit der Analysenergebnisse
widergespiegelt. Je groBer die Genauigkeit der Analysendaten, umso besser ist die Qua-
litdt der Ergebnisse. Um ein Maf fiir die Qualitdt von Analysenergebnissen zu erhalten,
wurden vier auf einander aufbauende Priifverfahren definiert. Diese sind die Durchfithrung
von Qualifizierung, Validierung, Systemeignungstests und Qualitatskontrollproben (sieche
Abbildung 2.3). Mit jedem durchgefiithrten Priifverfahren steigt die Qualitidt der Analy-
senergebnisse. Die Grundlage dieser Priifverfahren bildet die Qualifizierung. Der Begriff
Qualifizierung gilt nur fiir Geréte. Die Definition der USP 35 lautet deshalb:

11
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Quality
control
check
samples

System suitability
tests

Analytical method validation

Analytical instrument qualification

Abbildung 2.3.: Bestandteile der Datenqualitét nach [24].

AIQ (Analytical Instrument Qualification) is the collection of documented
evidence that an instrument performs suitably for its intended purpose. Use
of a qualified instrument in analyses contributes to confidence in the validity
of generated data [24].

Die Funktionalitét eines Geréts wird fiir den vorgesehenen Zweck unabhangig von einer
Methode gepriift und dokumentiert. Ein Gerét kann dabei aus nur einer Einheit bestehen
oder aus vielen einzelnen Bestandteilen zusammengesetzt sein wie eine HPLC-Anlage. Die
Priifung der Steuerungssoftware zahlt auch zur Geratequalifizierung. Auf eine gesonder-
te Priifung der Firmware der Gerate kann verzichtet werden, falls deren Funktionalitét
bestatigt worden ist [24].

Validierung hingegen beschreibt die Priifung und Dokumentation von Anwendungen,
Verfahren und Methoden. Die USP 35 definiert dies wie folgt:

Analytical method validation is the collection of documented evidence that
an analytical procedure is suitable for its intended use. Use of a validated
procedure with qualified analytical instruments provides confidence that the

procedure will generate test data of acceptable quality [24].

Da die meisten Verfahren die Nutzung von Geréten einschliefen, kann eine Verfahrens-

priifung nur zu aussagefihigen Ergebnissen fithren, wenn die Geréite zuvor bereits gepriift
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2.2. Qualifizierung

worden sind. Eigenstindige Computerprogramme, die nicht zur Steuerung von Analysen-
geraten dienen, miissen ebenfalls validiert werden.

Um die Qualitdt von Analysendaten noch nach der abgeschlossenen Methodenvalidie-
rung gewahrleisten zu konnen, miissen regelméafig Systemeignungstest (System Suitability
Tests) durchgefiihrt werden. Solche Tests werden zeitnah zur fraglichen Analyse durchge-
fihrt und stellen sicher, dass das System den Anforderungen entsprechend arbeitet [24].
Eine kontinuierliche Kontrolle der Analysenergebnisse gewahrleisten Qualitétskontrollpro-
ben (Quality Control Check Samples). Zu diesem Zweck werden Kalibrierstandards oder

Referenzsubstanzen verwendet, um das Analysenverfahren zu priifen [24].

2.2.2. Qualifizierung von Analysengerdten (AlIQ)

Die Qualifizierung gliedert sich in vier Abschnitte, die auch die 4 Qs genannt werden [25].
Zeitlich nach einander folgend sind das die Design-Qualifizierung (Design Qualification), die
Installations-Qualifizierung (Installation Qualification), die Funktions-Qualifizierung (Ope-

rational Qualification) und die Leistungs-Qualifizierung (Performance Qualification).

2.2.2.1. Design-Qualifizierung

Schon vor der Anschaffung eines Gerats erfolgt die Design-Qualifizierung. Diese umfasst ei-
ne Zusammenstellung und Dokumentation aller Anforderungen an das neue Gerét (Grofe,
Oberflachenbeschaffenheit, bestimmte Leistungsmerkmale), die fiir die analytische Frage-
stellung relevant sind, den Zustand und Ausstattung der Réumlichkeiten in denen das
Gerét in Betrieb genommen werden soll und zusatzlich die gewiinschten Serviceleistun-
gen der Anbieter [26]. Darauf folgen Vergleich und Auswahl von Anbietern welche diese

Kriterien am besten erfiillen.

2.2.2.2. Installations-Qualifizierung
Die Installations-Qualifizierung findet nach Eintreffen des Gerits beim Anwender statt.

Installation qualification (IQ) is the documented collection of activities ne-
cessary to establish that an instrument is delivered as designed and specified,
and is properly installed in the selected environment, and that this environ-

ment is suitable for the instrument [24].

Schon die Wareneingangskontrolle mit Priifung auf Vollstandigkeit, der Kennzeichnung
und Unversehrtheit aller gelieferten Teile und der Aktualitat der Dokumente wie Bedie-
nungsanleitung und Priifzertifikate sind der erste Schritt der 1Q. Nach dem Aufbau des
Geréts und gegebenenfalls der Installation der Steuersoftware wird die Priifung der Funk-

tionalitat durchgefithrt. Fehler beim Zusammenbau oder Mégel an Geréteteilen wiirden
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Kapitel 2. Theoretische Grundlagen

nun auffallig. Als letzter Schritt der IQ folgt eine Bewertung vom Gesamtzustand und
die Priifung der Moglichkeit von Wartung und Reinigung [26]. Am Ende der 1Q soll eine

erfolgreiche Installation von Soft- und Hardware sichergestellt und dokumentiert sein [27].

2.2.2.3. Funktions-Qualifizierung

Fiir die Funktions-Qualifizierung gibt es keine klaren Vorgaben, da Umfang und Intensitét
der Priifungen von Komplexitit und Relevanz des Geridts abhéngig sind. Dies reflektiert

auch die allgemein gehaltene Definition der USP 35:

Operational qualification (OQ) is the documented collection of activities ne-
cessary to demonstrate that an instrument will function according to its ope-

rational specification in the selected environment.

Die USP 35 gibt aber eine Hilfestellung zur Beantwortung der Frage, in welchem Umfang
Qualifizierungs-Mafinahmen ergriffen werden sollten, indem Gerate in drei Kategorien
mit steigendem Qualifizierungs-Aufwand einteilt werden: In die Gruppe A fallen einfache
Gerate, die keine Messwerte liefern und nicht kalibriert werden miissen (z.B. Zentrifu-
gen, Magnetriihrer). Ein visueller Test ist ausreichend, um die Ubereinstimmung mit den
Anforderungen zu bestéatigen.

Zur Gruppe B gehoren Gerite, die entweder physikalische Grofien messen (z.B. Waa-
gen, Thermometer, pH-Meter) oder Parameter einstellen kénnen (Wasserbader, Pumpen,
Ofen), und somit kalibriert werden miissen. Da die gestellten Anforderungen an das Ge-
rit meist mit den Herstellerangaben tibereinstimmen, wird die Konformitat anhand von
Standardarbeitsanweisungen (SOP) der Geréte ermittelt.

Gruppe C beinhaltet Gerédte und computergesteuerte Analysensysteme, deren Anwen-
derkriterien der Funktionalitat spezifisch fir die analytische Anwendung sind (z.B. Elek-
tronenmikroskope, Gaschromatographen, Polarographen). Ob solche Geréte den Anforde-
rungen des Anwenders entsprechen, muss durch spezifische Funktions- und Leistungstest
gepriift werden (OQ) [24].

Auch wenn das Gerédt aus mehreren Bausteinen besteht, sollte bevorzugt das System
als Ganzes und nicht die Bestandteile einzeln gepriift werden. Die Priifung sollte Dicht-
heit, Beweglichkeit mechanischer oder manuell bewegter Teile, Schalt- und Regelkreise,
Schrittfolge- und Programmablaufsteuerungen, Sicherheitseinrichtungen, Mess-, Anzeige-
und Registrierungseinrichtungen und allgemeine Betriebsparameter umfassen[26]. Exis-
tieren Priifvorschriften vom Hersteller, konnen diese als Vorlage fiir die eigene Priifung
dienen. Ziel der OQ) ist es, zu ermitteln, ob das Gerdt die funktionellen Spezifikationen
erfiillt, welche in der DQ-Phase festgelegt wurden [27]. Eine Wiederholung der OQ sollte

in regelméafigen Abstédnden erfolgen.
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2.2. Qualifizierung

2.2.2.4. Leistungs-Qualifizierung

Zur Leistungs-Qualifizierung gehoren die dokumentierte Priifung der speziellen Applika-
tion, stindige Leistungstest, vorbeugende Wartung und eine Anderungskontrolle (Change
Control). Die PQ lauft wahrend der gesamten Betriebsdauer des Gerdts und endet erst

mit dessen Auflerbetriebnahme.

Performance qualification (PQ) is the documented collection of activities ne-
cessary to demonstrate that an instrument consistently performs according to
the specifications defined by the user, and is appropriate for the intended use
[24].

Fiir jedes Gerat miissen die Priitkriterien fiir die Leistungstest individuell festgelegt
und in einem Qualifizierungsplan festgehalten werden. Zu den Prifkriterien gehoren
Leistungskriterien, Betriebsparameter, Priifmethoden, Prufhilfsmittel, Akzeptanzkriteri-
en (z.B. Grenzwerte) und eine festgelegte Haufigkeit der Durchfithrungen [26]. Leistungs-
test werden kontinuierlich durch Systemeignungstest oder Qualitédtskontrolltests durchge-
fithrt, wobei es abzuwégen gilt, ob die Test zu festgelegten Zeitpunkten (z.B. téaglich) oder
jeweils vor Inbetriebnahme des Gerats erfolgen. Damit das Gerdt moglichst gar nicht von
den geforderten Spezifikationen abweicht, sollten regelméflig vorbeugende Wartungsarbei-
ten durchgefithrt werden. Nach jeder Wartung muss eine Leistungskontrolle stattfinden
[24]. Sollten an einem Gerit Bauteile ausgetauscht werden oder die Soft- oder Firmware
aktualisiert werden, muss dies in einem Anderungskontroll-Protokoll festgehalten werden.
Bei kleineren Anderungen reicht eine Leistunskontrolle, bei Austausch von kritischen Bau-
teilen muss eine komplette OQ und PQ erfolgen [27]. Ziel der Leistungs-Qualifizierung ist

es, zu beweisen, dass das ganze System fiir die spezielle Anwendung geeignet ist.
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In dieser Arbeit werden klassische Formeln der Statistik verwendet. Obwohl die Vertei-
lung innerhalb einer Stichprobe teilweise einem klaren Trend folgt und demmnach nicht
normalverteilt ist, wird aus Grinden der Vergleichbarkeit auf die Verwendung von nicht-
parametrischen Tests verzichtet. Wird eine relative Standardabweichung angegeben, so be-
zieht sich diese stets auf den Mittelwert der Stichprobe. Falls von dieser Form abgewichen

wird, so wird dies an der Stelle explizit angegeben.

Anhand der Definitionen der Qualifizierung von Analysengeréiten wird der pSTAT 200 mit
allen Zubehorteilen inklusive der Elektroden gepriift. Die Priifung erfolgt nach den vier
Phasen der Qualifizierung (sieche Abschnitt 2.2.2).

3.1. Design-Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

Die DQ fand schon vor Beginn dieser Dissertation statt. Da sich die Forschung des Arbeits-
kreises von Prof. Surmann schon lange innovativen Methoden der Voltammetrie widmet
[28, 29], lag es Nahe, die neuen Einweg-Feststoffelektroden zusammen mit dem tragbaren
Potentiostaten der Firma DrRoPSENS zu erwerben. Die Anforderungen an das Produkt
waren
o Innovation der Herstellungstechnik durch Siebdruck,
o die Moglichkeit durch Austauschen der verwendeten Einweg-Elektroden stets eine
neue Elektrodenoberfliche zu erhalten,
o die gute Umweltvertréiglichkeit im Vergleich zu Quecksilber und
 die Mobilitat des Messinstrument, die aufgrund der kleinen Ausmafe die Messungen
an jedem Ort ermoglicht.
An den Ort der Inbetriebnahme des Geréits werden folgende Anforderungen gestellt:
o Ein Windows PC oder Laptop, vorzugsweise mit Windows XP oder Vista als Be-
triebssystem zur Steuerung des Gerats.
o Eine Bildschirmauflosung von mindestens 1024 x 768, besser 1280 x 1024 Pixel.
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3.2. Installations-Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

Fiir die Steuerungssoftware war keine eigene DQ notwendig, da die Software DrRoPVIEW
im Lieferumfang des Potentiostaten enthalten ist.

Die Design-Qualifizierung hatte die Anschaffung des pSTAT 200 BIPOTENTIOSTAT mit ei-
nem Sortiment an Siebdruck-Dickfilm-Elektroden der Firma DroPSENS zur Folge, da die
Anforderungen an das Gerat und die Anforderungen fiir den Betrieb des Geriéts erfiillt

werden konnten.

3.2. Installations-Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

Lieferumfang/Vollstandigkeit

Bei Wareneingang erfolgte die Priifung auf Vollstandigkeit und Unversehrtheit aller ge-
lieferten Artikel und deren Dokumentation. Dies wurde sowohl fiir die Erstbestellung des
Geriéts, als auch fiir alle folgenden Bestellungen von Ersatzteilen und Zubehor durchge-
fuhrt (siche Tabelle A.1 — A.7). Alle Teile waren unversehrt und vollstandig vorhanden.
Ein Handbuch inkl. CE-Priifzertifikat und eine CD-ROM mit der Software DROPVIEW

Version 1.3 wurde mitgeliefert.

Spezifikation und Kennzeichnung

Die Seriennummern und Versionen von Hard- und Software wurden dokumentiert und
jede Anderung wurde nachgetragen. Auch das PC-System mit welchem der pStaT 200
betrieben wird, ist im Zuge der Software-Qualifizierung dokumentiert worden. Eine Zu-

sammenstellung der Spezifikationen zeigt Tabelle 3.1.

3.2.1. Installation der Software

Zuerst wurde die Software auf dem PC installiert. Das Programm DrRopVIEW 1.3 wurde
von der Installations-CD-ROM auf den PC gespeichert und die Datei setup.exe wurde
ausgefiihrt. Auf dem Desktop wurde automatisch ein Verkniipfungs-Symbol eingefiigt.
Nach Anklicken des Symbols 6ffnete sich das Programm.
Softwareaktualisierungen erfolgten

e am 10.03.2010 auf Version 2.1 und

e am 29.08.2012 auf Version 2.9.
Die Installation dieser Softwareversionen erfolgte nach Entpacken einer ZIP-Datei in glei-
cher Weise wie die erste Version. Auch bei diesen Software-Installation traten keine Pro-

bleme auf.
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Kapitel 3. Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

Tabelle 3.1.: Dokumentation der Spezifikation des pStaT 200 und des PC-Systems.

Identifikation Kennzeichnung
Potentiostat

Hersteller DropSens, Spanien
Modell pStat 200
Seriennummer UST8059
Firmware k.A.

Grofle (BxTxH) (cm) 8,0x54x23
Eigene Kennzeichnung  FUB 72000006990
Zustand bei Installation neu

Kontakt zum Hersteller

+34 985277685

Rechner

Hersteller Dell

Modell OPTIPLEX 780
Seriennummer k.A.

Firmware k.A.

Service-Marke 6F7YL4J
Express-Service-Code 13981057651

FEigene Kennzeichnung 134921

Zustand bei Installation neu

Bildschirm

Hersteller Dell

Modell 2209WA
Seriennummer CN-0H735H-72872-9C1-0PAL
Firmware k.A.
Bildschirmauflosung 1680x1050 bei 60 Hz

FEigene Kennzeichnung
Zustand bei Installation

FUB 8500012793
neu

3.2.2. Aufbau des Geridts

Die 1Q der Hardware begann mit der Priifung, dass alle erforderlichen und aufgefiithrten
Anschliisse vorhanden sind und das Gerét in Aussehen und Groéfle mit der Beschreibung
iibereinstimmt. Der Potentiostat besitzt einen Mini-USB-Anschluss, iiber den er durch
das mitgelieferte USB-Kabel mit dem PC verbunden wird. Um ein Interface zur Verbin-
dung mit den Elektroden an den Potentiostat anzuschlieflen, ist eine 5-polige Dioden-
buchse (360°, kreisrund) am Gerét vorhanden. An den Potentiostat wurde das Interface
DRP-CAST70055 fiir die Elektroden angeschlossen und tiber das USB-Kabel mit dem
PC verbunden. Der PC zeigte an, eine neue Hardware gefunden zu haben ("USB Serial
Converter"). In das Interface wird ein Elektrodenstreifen mit Graphitelektroden DRP-

110 gesteckt. In der geoffneten Software wurde die Verbindung zum Potentiostaten durch
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3.3. Funktions-Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

Klicken auf Connect to device in der Symbolleiste hergestellt. Die Kontrollleuchte des Po-
tentiostaten leuchtete griin auf. In der Symbolleiste &nderte sich das Symbol Disconnect
from device von grau zu farbig, wohingegen das Symbol Connect to device von farbig zu
grau wechselte. Rechts, in der untersten Zeile des Programmfensters wird die Bezeichnung
"Device not connectet” durch die Anzeige "Device: uStat200f03b" fiir das angeschlossene
Gerét ersetzt. Links neben dieser Information iiber das verbundende Geréat erscheint der
Hinweis "Ready'. Das bedeutet, dass der pStaT 200 korrekt verbunden wurde und bereit

zur Messung ist.

3.2.3. Gesamtzustand

Die Installation von Soft- und Hardware war erfolgreich. Die Elektrodenstreifen passen in

das Interface. Die Installations-Qualifizierung ist abgeschlossen.

3.3. Funktions-Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

Wiéhrend der Funktions-Qualifizierung wird erstens die Funktionsfahigkeit der Hardwa-
re, welche aus dem Potentiostat, einem Interface und den Elektroden besteht, zweitens
die Funktionsfahigkeit der Software, wozu die Nutzung der verschiedenen Methoden und
das Auswerten der Ergebnisse zdhlt, und drittens das allgemeine Handling des Systems

gepriift.

3.3.1. Funktions-Qualifizierung des Potentiostaten pStat 200
Spezifikationen des pStat 200

Uberpriift wurden die Angaben des Herstellers zu Potentialbereich, Potentialauflosung,
Anstiegszeit, Strombereich und Stromauflésung (siehe Tabelle 3.2), auf die im Folgenden

naher eingegangen wird.

3.3.1.1. Potentialbereich

Die Priifung des Gleichspannungs-Potentialbereichs wurde mittels Tischmultimeter durch-
gefiihrt. Es wird davon ausgegangen, dass die Potentialmessung des Tischmultimeters
fehlerfrei ist. Die verwendete Elektrode wurde in das kastenférmige Interface DRP-DSC-
70155 gesteckt, welches die Elektrode waagerecht fixiert. Des Weiteren besitzt dieses Inter-
face drei Buchsen fiir Standard-Laborstecker. Durch die Anschlussstifte des Kabels DRP-
CAC wird die Verbindung zwichen dem kastenférmigen Interface und dem Potentiostaten
hergestellt. Um die Spannung des Potentiostaten zu messen, wurden die Spannungssen-

soren des Multimeters mittels Krokodilklemmen an den Anschlussstiften am Interface
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Kapitel 3. Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

DRP-DSC befestigt. Die Spannung wurde jeweils zwischen allen Elektrodenkombinatio-
nen gemessen. Zuerst wurde durch DrRopPVIEW im AD-Modus eine konstante Spannung
an den Elektrodenstreifen angelegt!. Nacheinander wurde zwischen den drei Elektroden-
kombinationen WE-RE, WE—-CE und RE—-CE die resultierende Spannung tiber das
Tischmultimeter abgelesen. Wie aus Abbildung 3.1 zu entnehmen ist, liegt zwischen WE
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Abbildung 3.1.: Spannungsmessung zwischen den Elektrodenkombinationen WE—-RE,
RE—-CE und WE - CE. — KCI-Lésung 0,1 mol/L, AD-Modus, DRP-110

und RE die eingestellte Spannung an. Uber die Gegenelektrode wird der iiber die Zeit
entstehende Spannungsabfall kompensiert. Da zwischen allen drei Elektrodenkombinatio-
nen eine Spannungsidnderung verzeichnet wird, also auch zwischen RE und CE, kann man
davon ausgehen, dass auch bei der Amperometrie die Dreielektrodentechnik angewendet
wird. Die Referenzelektrode hat ein konstantes Potential und wenn die Gegenelektrode

nicht angesteuert wiirde, so diirfte keine Spannungsanderung registriert werden.

Methode — AD
Pretreatment: Econd (V) tcond (s) Edep (V) tdep (s) tequil (s)
0,1 10,0 0,0 0,0 10,0
Measurement: E (V) Intervall (s) T (s)
0,0 1,0 60,0
Messlosungen: KCl-Losung 0,1 mol/L, pH 7;
Durchfithrung: Aufbringen eines Tropfens Messlosung auf einen Elektrodenstreifen DRP-110.

Start der Spannungsmessung am Multimeter. Nach etwa 10 Sekunden Start der
AD-Methode durch DROPVIEW. Nach Ende der AD-Methode Abbruch der
Spannunsmessung am Multimeter.
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3.3. Funktions-Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

Im Anschluss wurde eine stufenférmige Spannungsanderung im LS-Modus zwischen al-
len drei Elektrodenkombinationen untersucht. Die Spannungsédnderung verlief von 0,0 V
bis zum maximalen Wert von 2,0 V2. Zwischen WE und RE zeigte sich eine gute Kor-
relation der gemessenen Spannung zu der angelegten Spannung bis zu einem Grenzwert
von 1,1V (siehe Abbildung 3.2). Bei héherem Potential beginnt die Oxidation des Grun-
delektrodyten und es bildet sich Sauerstoff. Die Konzentration der elektroaktiven Spezies
ist nun zu hoch, sodass der durch den Stromfluss entstandene Spannungsabfall durch die
Drei-Elektroden-Technik nicht mehr kompensiert werden kann. Das angelegte Potenti-
al gemessen zwischen WE und RE kann das Oxidationspotential des Grundelektrolyten
nicht iibersteigen. Das Potential zwischen WE und CE steigt ab 0,8V steiler an, was
den Spannungsabfall durch den beginnenden Stromfluss noch ausgleicht. Ab 1,1V steigt
das Potential sprunghaft auf ein Maximum von 2,06 V, was nicht mehr ausreicht um den

Spannungsabfall zu kompensieren.
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Abbildung 3.2.: Spannungsmessung zwischen den Elektrodenkombinationen WE-RE,
RE-CE und WE-CE. — KCI-Lésung 0,1 mol /L, LS-Modus, DRP-110

Methode — LS
Ebegin (V) Eend (V) Estep (V) Srate (V/s)
0,0 +2,0 0,001 0,01
Messlosung;: 0,1 mol/L KCl-Losung
Durchfiihrung: Ein Tropfen der Messlosung wird auf die Elektrode gebracht. Die Messung am

Multimeter wird gestartet und nach etwa 10 Sekunden wird die Messung durch
DrOPVIEW gestartet. Nach Ende der LS-Methode Abbruch der Spannungs-
messung am Multimeter.
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Wird im Vergleich dazu eine Paracetamol-Losung 11074 mol/L im LS-Modus gemes-

sen, stimmt die gemessene Spannung mit der angelegten Spannung wahrend der Oxidation

des Paracetamols tiberein (vgl. Abbildung 3.3). In diesem Fall wird der Spannungsausfall

durch die Dreielektrodentechnik ausgeglichen.
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Abbildung 3.3.: Spannungsmessung zwischen Elektrodenkombination WE-RE von

PCM-Losung 1 -107* mol/L. — LS-Modus, DRP-110

Um den Spannungsbereich auch im reduktiven Potentialbereich zu priifen, wurde eine

NaOH-Losung 0,1 mol/L im LS-Modus von 0,0V nach -2,0V gemessen. Die gemesse-

ne Spannung stimmt mit der angelegten Spannung bis -1,3V tiberein. Danach sinkt die

gemessene Spannung nur noch langsam weiter bis bei angelegten -2,0 V nur -1,42 V regis-

triert wird. Der beginnende Stromfluss bei der Wasserstoffreduktion kann noch iiber 0,1V

kompensiert werden, dann ist die Kapazitidt zum Spannungsausgleich des Potentiostaten
tiberschritten (siehe Abbildung 3.4).
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2.04 — Spannung angelegt
1 A vonOnach+2.0V
1.5 4 v vonOnach -2.0V

Spannung gemessen in V
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Abbildung 3.4.: Spannungsmessung zwischen FElektrodenkombination WE-RE von
—2,0V bis +2,0 V. — NaOH-Lésung 0,1 mol/L, LS-Modus, DRP-110.
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Tabelle 3.2.: Spezifikationen des Gerits aus dem pStat 200 & DrROPVIEW 2.0 SorTwAREHandbuch [30].

Spezifikationen

Antrieb
PC-Anschluss
Gleichstrom-Potentialbereich

Gleichstrom-Potentialauflosung

Offsetfehler

Genauigkeit des Potentials
Strombereiche
Stromauflosung

Anstiegszeit

Elektrometer Verstarkung
Weitere Eingénge/ Ausginge

Ausmafe

Power

Interface

DC-potential range

DC potential resolution
DC-offset error
Accuracy

current ranges

current resolution

rise time

Electrometer amplifier input
Extra inputs/outputs

Dimensions

5V/45mA max. USB powered

USB

+ 2,048V

1mV

+ 1mV

<0,1%

2nA - 200 4A (6 ranges)

0,05 % of current range, 1 pA on lowest
current range

20 us

CMOS input, C < 2pF

3 generic digital I/O internal pins, 3
10-bit ADC inputs multiplexing the
above, 2 generic digital I/O internal
pins

8,0cm x 5,4cm x 2,3 cm (LxWxH)
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3.3.1.2. Potentialauflosung, Offset-Fehler, Genauigkeit des Potentials

Laut Spezifikation betragt die Potentialauflosung 1 mV, der Offset-Fehler £1 mV und die
Genauigkeit entspricht einer Abweichung von <0,1%. Die kleinstmdogliche Eingabe in
der Steuerung-Software DROPVIEW fir die Potentialstufe (Estep) betrdgt 0,001 V. Dem-
nach muss es moglich sein, pro mV des Spannungslaufs einen Messwert zu erzeugen. Die
tatsdchliche Anzahl an ausgegebenen Messwerte ist allerdings auch von der Scangeschwin-
digkeit (Srate) abhéngig. Diese kann von 1V/s bis 0,001 V/s eingestellt werden, ohne dass
DRroOPVIEW eine Fehlermeldung anzeigt.

Nach Exportieren der Messpunktlisten von Messungen unterschiedlicher Scangeschwin-
digkeiten zeigte sich, dass ab einer Srate von >0,01V/s Messpunkte fehlten. Bei CV-
Messungen mit Spannungséinderung von 0,0V nach +0,6 V und Estep von 1mV sollten
1200 Messpunkte tibernommen werden. Bei der Scangeschwindigkeit von 0,01 V/s wurden
nur 1198 Messpunkte gelistet, da die Werte von 0,009V und von 0,000V am Ende der
Messung fehlten. Wird die Scangeschwindigkeit weiter erhoht, so fehlen weitere Messwerte
in der Messpunktliste (Srate: 0,1 V/s = 1197 Messwerte; Srate: 1V /s = 1192 Messwerte;
(siehe Tabelle A.11)). Da sowohl die Anzahl als auch die Lage der fehlenden Messwerte
nicht reproduzierbar ist, liegt die Vermutung nahe, dass diese Messpunkte einfach tiber-
sprungen werden. Die andere Moglichkeit, dass die Spannungsschritte etwas grofler als
1mV sind, was durch die Begrenzung der signifikanten Stellen nicht ersichtlich ist, miisste
zu einem reproduzierbaren Datenverlust fithren, und kann deshalb ausgeschlossen werden.

Anhand von Messungen bei konstanter Spannung im AD-Modus kann der Offset-Fehler
iiberprift werden. Zu diesem Zweck wurde eine Spannung iiber einen gewissen Zeitraum
angelegt und von dem Multimeter mittels Krokodilklemmen an den Anschlussstiften am
Interface gemessen. Die Schwankung der Spannung wurde untersucht (vgl. Tabelle 3.3).
Bei Messung von 0,0V tiber 60s wurden vom Multimeter sowohl 0,000V (SD: 0,0 V) als
auch 0,001V (SD: 3,96 - 1074 V) gemessen. Wurde eine Spannung von 1,0 V angelegt, maf
das Multimeter 1,001V (SD: 1,26 - 10 V), und bei —1,0 V angelegter Spannung wurden
—1,000V (SD: 0,0V) gemessen. Der Offset-Fehler betrdgt also nicht mehr als £1mV.
Eine Abweichung von 0,1 % eines angelegten Potentials von 1,000V betragt 0,001 V. Da
im Bereich der dreifachen Standardabweichung 99,72 % der Messwerte liegen, und diese
fiir das angelegte Potential von 1,000V 3,78 - 1074V betrigt, was kleiner als 0,001V ist,
ist die Vorgabe fiir die Genauigkeit erfiillt.
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Tabelle 3.3.: Stabilitdt der Spannung (£) wéhrend der Equilibrierphase (tequil) und der
Messung (7') im AD-Modus. — Britton-Robinson-Puffer, pH 4, DRP-110.

Spannung angelegt Spannung gemessen
E(V) tequil(s)=10 T(s)=60
MW SD MW SD
A% A% \Y \Y \Y
0,0 0,0000  0,0000  0,0000  0,0000
1,0 1,0011  0,0003  1,0010  0,0001
2,0 1,3263  0,0069 1,3013 0,0102
-1,0 —-1,0229  0,0724 —1,0000  0,0000
-2,0 —1,4746  0,1036 —1,4793  0,0095

3.3.1.3. Strombereich, Stromauflosung

Allgemein kann der Potentiostat den Strom im Bereich von 4200 pA bis —200 pA messen.
Diese Spanne ist in der Gerdtesteuerung in sechs Strombereiche unterteilt, die entweder
manuell ausgewéhlt, oder durch die Option Auto von der Software wahrend der Mes-
sung gewechselt werden. Der Strombereich wird gewechselt, falls die Messwerte um das

zweifache grofier oder kleiner als das 0,05-fache des angegebenen Bereichs sind (siehe
Tabelle 3.4).

Tabelle 3.4.: Strombereiche des pStAT 200. — Nichtsignifikante Stellen kursiv dargestellt.

Strombereich  berechneter Strombereich experimenteller Strombereich

+ 10 mA +| 20mA — 0,5mA| keine Messung moglich

+ 1mA 4| 2mA — 0,05mA]| keine Messung moglich

+ 100 pA +] 200 pA — 5A] 1198,745423 A -198,308104 nA
+ 10pA £[ 20 pA — 0,5 pA| 1920,664823 A -20,664823 pA
+ 1pA £] 23A — 0,05 A 12,047500 A -2,047469 pA

+ 100nA +[ 200nA — 5nA | 10,204750 pA  -0,204700 pA

+ 10nA +| 20nA — 0,5nA | + 0,020475 pA  -0,020470 pA

+ 1nA +| 2nA — 0,050A | 10,002047 A -0,002047 pA

Die Stromauflésung hingegen betragt 0,05 % des Strombereichs. Das lasst sich dadurch
begriinden, dass der Potentiostat mit einem 12-bit A /D-Wandler ausgestattet ist. Dieser
kann Zahlen von 0 bis ¢ - 2048 sowie das Vorzeichen darstellen. Der Strombereich und
0 sind miteinander verkntipft durch 6 = ﬁ - Strombereich, was gerundet 0,05% des
Strombereichs betragt. Fiir den Strombereich £ 1nA muss der Messwert auf 0,001 nA
genau angegeben werden. Bei einer Anzeige in pA entspricht das einer Angabe von 6

Nachkommastellen. Diese Bedingung wird erfiillt, wie in Tabelle 3.4 zu sehen ist.
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Bei manueller Auswahl des Strombereichs kann es zu einer Stromiiberladung oder
-unterladung kommen. Bei Einstellung eines grofleren Strombereichs als fiir eine Mes-
sung notig wire, wird das Rauschen der aufgenommenen Kurve stirker. Das lésst sich
wiederum mit der Auflésung des Stromsignals durch den A/D-Wandler erklaren. Je gro-
Ber der gewahlte Strombereich, desto grofler wird 6 und dementsprechend niedriger die
Auflosung des Stromsignals. Das Rauschen héngt zusédtzlich noch mit dem eingestell-
ten Potentialstufen-Geschwindigkeitsverhaltnis zusammen. Bei gleicher Geschwindigkeit
(0,05 V/s) aber grofieren Potentialstufen (0,01 V) ist das Rauschen der Messkurve nicht so
stark wie bei kleineren Potentialstufen (0,001 V), was in Abbildung 3.5a und 3.5b darge-
stellt ist. Es wird teilweise bei 20 Messpunkten hintereinander der selbe Strom verzeichnet
und die Strom-Spannungskurve zeigt Strom-Stufen.

Ist die Auswahl des Strombereichs hingegen zu klein gewéhlt, zeigt DRoPVIEW den Hin-
weis "Ouverload"” an. Der Strom kann bis zum Erreichen des Grenzstroms aufgezeichnet
werden, fiir alle Messwerte oberhalb des Grenzstroms wird der grofitmogliche Strom an-
gezeigt (siehe Abbildung 3.5¢). Dies entspricht bei £10 pA einem grofiten bzw. kleinsten
Strom von +20,664823 pA. Bei £100nA ist der extremste, tatsédchlich messbare Strom
+0,20475 pA (—0,2470 pA).
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Abbildung 3.5.:
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3.3.1.4. Anstiegszeit

Da die Anstiegszeit des Stroms hauptsichlich von Substanz, Elektrode und Messpara-
metern abhéngt, wurde die Anstiegszeit des Potentials gepriift. Hierfiir wurden fiir eine
bestimmte Zeit verschiedene Potentiale angelegt. Die Anderung der Spannung zwischen
der Arbeits- und der Referenzelektrode wurde durch ein Tischmultimeter bestimmt?.

Die Messung der Spannung wurde an den Anschlussstiften des Interface DRP-DSC
gemessen.

Da die Spannungsmessung schon vor Beginn der AD-Messung gestartet wurde, konnte
die aktuelle Grundspannung des Systems erfasst werden. Diese Grundspannung ist ab-
hangig davon, was zuvor fiir eine Spannung an das System angelegt worden war. Wurde
die vorhergehende Messung bei negativen Potential beendet, so ist die Grundspannung
vor der nachsten Messung weiterhin negativ und umgekehrt. Das Potential strebt lang-
sam dem Systempotential entgegen (vgl. Abbildung 3.6). Nach Beginn der Messung mit
Econd + 0,1V stellte sich das Potential innerhalb von 1 Sekunde ein. Aufgrund des Steue-
rungsprogamms des Tischmultimeters kann die Messung der Spannung nicht in kleineren
Absténden als 1 Sekunde erfolgen. Da fiir Fcond kein extremes Potential gewéhlt wurde,
erreichte das System diese Spannung innerhalb eines Messschritts. Wahrend tequil liegt
das Potential von £ an. Werden fiir £ Werte gewahlt, die das System tatséchlich erreichen
kann (z.B. £1V), erfolgt die Potentialeinstellung innerhalb von einer Sekunde. Bei extre-
men Potentialeinstellungen (z.B. £2V) dauert es etwa 2 Sekunden, bis sich ein konstantes
Potential einstellt. Da das System weiterhin versucht, die geforderte Spannung einzustel-
len, doch durch die Reaktion des Grundelektrolyten daran gehindert wird, schwankt die
Spannung wahrend der gesamten Messdauer. Das hochste bzw. niedrigste erreichbare Po-
tential ist vom pH-Wert des Grundelektrolyten abhingig. Wahrend bei saurem pH-Wert
von 4 das Potentialfenster von —1,479 bis +1,301 reicht, verschiebt es sich im Neutralen

zu —1,506 bis +1,196 um sich bei basischem pH-Wert von 13 noch weiter ins Negative

3

Methode — AD
Pretreatment: Econd (V)  tcond (s) Edep (V) tdep (s) tequil (s)
0,1 10,0 0,0 0,0 10,0
Measurement: E (V) Intervall (s) T (s)
S.u. 1,0 60,0
Messloésungen: Britton-Robinson-Puffer, pH 4; KCIl-Loésung 0,1 mol/L, pH 7;
NaOH-Loésung 0,1 mol/L, pH 13.
Durchfiihrung: Aufbringen eines Tropfens Messlosung auf einen Elektrodenstreifen DRP-110.

Start der Spannungsmessung am Multimeter. Nach etwa 10 Sekunden Start der
AD-Methode durch DROPVIEW. Nach Ende der AD-Methode Abbruch der Spann-
unsmessung am Multimeter. Erneute Spannungsmessung bei anderem Potential.
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von —1,795 bis+ 0,661 zu verlagern. Nach Beendigung der Messung strebt die Spannung
nach der Grundspannung des Systems (vgl. Tabelle 3.5).

Tabelle 3.5.: Stabilitdt der Spannung bei verschiedenen Potentialen und verschiedenen
pH-Werten iiber 60 Sekunden. — Britton-Robinson-Puffer, pH 4, KCl-Losung
0,1 mol/L, pH 7, NaOH-Losung 0,1 mol/L, pH 13, DRP-110

Spannung angelegt

Spannung gemessen

E(V) pH 4 pH7 pH 13
MW SD MW SD Mittelwert  SD

A% A% A% A% \Y% A%

0,0 0,0000  0,0000 0,0012  0,0004 0,0010 0,0000

1,0 1,0010  0,0001
-1,0 —1,0000  0,0000

2,0 1,3013  0,0102  1,1945 0,0045  0,6609 0,0351
—2,0 —-1,4793  0,0095 —1,5063  0,0395 —1,7954 0,0913
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(¢) NaOH-Loésung 0,1 mol/L.

Abbildung 3.6.: Spannungsmessung des AD-Modus bei verschiedenen Potentialen und
pH-Werten tiber 60 Sekunden. — DRP-110.
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3.3.2. Funktions-Qualifizierung der Software

Nach erfolgreicher Installation folgte die Priifung der Software. Wahrend der OQ wurden
die Voreinstellungen der Software sowie alle Symboltasten auf ihre Funktionalitét gepriift.
Es wurde festgestellt, dass eine Installation der Steuerungs-Software auf einem Rechner
nicht notwendig ist, da sich DrRopPviEW bereits von der CD-ROM bzw. einem USB-Stick

starten und fiir Messungen nutzen lésst.

3.3.2.1. Standard-Einstellungen

Beim Offnen des Programms DropViEw wird standardmifig der AD-Modus geladen.
Um eine Methode eines anderen Modus zu laden, klickt man auf das Symbol open...
(Datei dffnen...), wahlt in dem Auswahlfeld Dateityp den passenden Modus und sucht die
gespeicherte Methode aus.

Um eine neue Methode zu programmieren, klickt man New in der Symbolleiste an. Es
6ffnet sich ein Auswahlmenu fiir die Mess-Modi. Nach Auswahl des Mess-Modus 6ffnet sich
eine neue Methode mit den standardméafligen Einstellungen und dem Namen "untitled. zxx"

mit der Dateiendung des jeweiligen Modus (siche Tabelle 3.6).

Tabelle 3.6.: Voreinstellungen der Methoden der verschiedenen Mess-Modi.

Messmodus LS CV SWV DPV AD PAD

Dateiendung .mtl .mtc .mts .mtd .mth .mtp
Ebegin(V) 0,0 0,5 0,0 0,0

Evtz1 (V) 1,0

Evtz2(V) 0,0

Eend(V) 0,5 1,0 0,5

FEstep(V) 0,005 0,01 0,01 0,005

Eamp(V) 0,01

Epuls(V) 0,01

Srate(V/s) 0,2 0,1 0,2

nscans 1

Freq(Hz) 10,0

tpuls(ms) 10,0

E(V) 0,0
Interval(s) 0,5
E1,...5(V) 0,0
Ei(V) 0,0
t1,...,5(s) 0,0
ti(s) 0,5
T(s) 60 60
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Software-Einteilung

Das Bearbeitungsfeld von Dropview am linken Rand des Signalfensters besteht aus drei
Ebenen, die durch Klicken auf die Reiter ausgewéhlt werden kénnen. Bei Programmstart
ist die Ebene Method aktiv. In dieser werden die Parameter fiir die Messung eingetragen.
Der zweite Reiter enthéilt die Ebene Curves, welche die Kurvenliste und den Namen
des Graphen anzeigt. Die dritte Ebene Measurements zeigt die Kurvenauswertung von
bearbeiteten Kurven an.

Auf der Method-Ebene befinden sich zwei Kontroll-Késtchen die durch Anklicken akti-
viert werden konnen. Es sind die Befehle Leave cell on, was den Potentiostaten veranlasst
auch nach Ende der Messung ein Potential aufrecht zu erhalten, und Bipotentiostat, was
aktiviert werden muss, wenn mit zwei Arbeitselektroden gemessen werden soll.

Unter Curves befinden sich sechs Befehl-Tasten und zwei Kontrollkédstchen. Die Befehle
Erase non visible und Erase all 16schen entweder nur die unsichtbar gemachten oder alle
Kurven in der Liste. Zum Bearbeiten von Kurven stehen die Befehle Subtract curve...
und Smooth zur Verfiigung. Die Kurve, von der eine andere abgezogen werden soll, wird
ausgewahlt, Subtract curve... angeklickt und danach wird die Kurve zum Abziehen aus der
Kurvenliste ausgewéhlt. Die erstellte Kurve erscheint mit dem Namen "Kurve - abgezogene
Kurve". Bei dem Versuch, die berechnete Messpunktliste der neuen Kurve auszulesen,
erscheint die Fehlermeldung "Uncaught Error'. Es erscheint zwar eine CSV-Datei mit
dem Namen der Kurve, doch diese zeigt beim Offnen durch ExceL die Fehlermeldung
"Dokument wird verwendet", enthilt keine Daten, und lasst sich nicht loschen, da sie
auch nach schliefen aller Programm-Fenster noch von einem unbekannten Programm
verwendet wird.

Die Smooth-Funktion gléattet Kurven unter Anwendung der Cholesky-Zerlegung. Dabei
kénnen die Variablen Points von 0 bis 20 und Degree von 0 bis 8 eingestellt werden.
Extreme Kombinationen wie Points 3 und Degree 8 sind nicht moglich. Es erscheint die
Fehlermeldung "Cholesky decomposition cannot be computet. Please, try with different
parameters. " Beispiele fiir Glattung mit verschiedenen Einstellungen zeigt Abbildung 3.7.

Zum Export von Messpunktlisten stehen die Befehl-Tasten Fzport selected... und Copy
to clipboard zur Verfigung. Export selected... speichert die Messpunktliste in eine CSV-
Datei, wohingegen Copy to clipboard die Daten in den Zwischenspeicher iibertragt. Beide
Varianten verwenden einen Punkt als Dezimaltrennzeichen. Das Kontroll-Kéastchen Use
comma as decimal mark bietet die Moglichkeit beim Export von Daten gleich ein Kom-
ma, statt einem Punkt als Dezimaltrennzeichen zu verwenden, was bei Verwendung von
deutschen Programmen von Vorteil sein kann. Wird nun die selbe Kurve jeweils durch
beide Befehle mit Komma und Punkt als Dezimaltrennzeichen exportiert, zeigt sich ei-
ne unterschiedliche Anzahl an Nachkommastellen der Daten (siehe Tabelle A.9). Wird
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Current (UA)
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Abbildung 3.7.: Optionen zum Glatten von Kurven. — Original in schwarz; Einstellung
Points 20, Degree 4 in rot und Einstellung Points 20, Degree 0 in blau
dargestellt.

wie vom Programm voreingestellt mit einem Dezimalpunkt exportiert, so weisen die x-
und y-Werte je sechs Nachkommastellen auf. Werden die Daten aber mit Dezimalkomma
exportiert, so haben die y-Werte bei Fxport selected... acht Nachkommastellen und bei
Export iiber Copy to clipboard sogar bis zu 13 Stellen nach dem Komma (vgl. 3.3.1.3).

Des Weiteren befindet sich auf dieser Ebene das Kontroll-Késtchen Erase previous cur-
ves, was standardméfig aktiviert ist. Dadurch wird jede gemessene Kurve von der néchs-
ten Messung tiberschrieben und somit geloscht. Soll jede aufgezeichnete Kurve gespeichert
werden, muss dieses Kontroll-Késtchen deaktiviert werden.

Auf der Ebene Measurements kann man durch die Befehl-Tasten Ezpand all und Collap-
se all die Ergebnisse der Kurvenauswertung in der Kurvenliste anzeigen oder ausblenden
lassen. Des Weiteren gibt es einen Befehl Ezport, welcher alle Kurvenauswertungen als
CSV-Datei exportiert. Es ist hier nicht moéglich, einzelne Werte zu markieren und zu

kopieren, es werden immer alle Daten zusammen ausgelesen.

3.3.2.2. Datenauswertung und Export

Es gibt verschiedene Moglichkeiten, um Kurven auszuwerten. Fiir Strom-

Spannungskurven mit stufenféormigem Verlauf steht das Step measurement tool zur
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Verfiigung. Peakformige Kurven konnen entweder manuell mit den Peak measurement
tools 1 und 2 oder mit dem Automatic measurement tool ausgewertet werden.

Um eine Kurve auswerten zu kénnen, muss diese angeklickt werden und ist dann blau
unterlegt. Zum Auswerten von Stufen legt man mit zwei Punkten auf der Kurve eine
Basislinie fest und mit einem dritten Punkt wird die Hohe der Stufe markiert. Drop-
ViEw verschiebt eine Parallele der Basislinie so, dass diese den Markierungspunkt der
Stufenhohe schneidet. Die Hohe der Stufe entspricht der Distanz der beiden Parallelen
in y-Richtung ("Height: rzzuA"). Die Peak measurement tools 1 und 2 bestimmen nicht
nur die Hohe, sondern auch die Breite des Peaks ("Width: zzz V"), die Ladung ("Charge:
zzzuC") und das Potential der Peakspitze ("Potential: xzz V"). Der Unterschied dieser
beiden Werkzeuge liegt darin, dass das Peak measurement tool 1 die Peakbasis zwischen
zwei Punkten, die auf der Kurve liegen, bestimmt. Beim Peak measurement tool 2 kann
die Basis frei von der Kurve gewéhlt werden.

Das Automatic Measuring Tool funktioniert analog zum Peak measurement tool 1, doch
die Peaks sollten automatisch erfasst und ausgewertet werden. Die Peaks werden meist
auch gefunden, doch die Bestimmung der Peakbasis erfolgt nicht erwartungsgeméaf. Ent-
weder wird die Peakspitze richtig erkannt, doch die Peakbasis wird scheinbar willkiirlich
angelegt, oder statt der eindeutig existierenden Peakspitze wird ein anderer Punkt auf
der Kurve zur Peakspitze definiert, was in Abbildung 3.8a zu sehen ist. Bei Kurve 1 wur-
de die Peakspitze erkannt, wodurch das Peakpotential "Potential" richtig bestimmt wird,
die Ausgabe von Peakbasis "Width" und damit Ladung "Charge” und Peakhohe "Height"
stimmen nicht. Bei Kurve 2 wurde nicht der Hochpunkt sondern ein Tiefpunkt der Kurve
als Peak erkannt und ausgewertet. Somit ist die Auswertung von Kurve 2 nicht zu verwen-
den. Es ist moglich Konfigurationen am Automatic Measuring Tool vorzunehmen. Dadurch
kann die Peakbestimmung deutlich verbessert werden (vgl. Abbildung 3.8b und Tabel-
le 3.7). Dazu wird im Menii Device der Unterpunkt Config automesurement... ausgewéhlt.
Zur Konfiguration stehen die Parameter Peak Thresold, Left H, Right H und No Points
zur Verfiigung, die jeweils von 1 bis 100 verstellbar sind (siche Abbildung A.2). Solange
keine Anderungen bei No Points vorgenommen werden, dndert sich auch die Peakerken-
nung nicht. Erst nach Anderung von No Points von 31 auf <12 wird bei beiden Kurven
die Peakspitze richtig erkannt und auch die Peakbasis sinnvoll angelegt. Nun machen sich
auch Einstellungsanderungen der anderen Parameter bemerkbar. Die Konfigurationen des
Automatic Measuring Tool lassen sich nicht speichern.

Das Symbol Clear all measurements 16scht die Kurvenauswertung der gerade aktiven
Kurve. Auswertungen von weiteren Kurven bleiben davon unbeeinflusst. Mit dem Symbol

FExport as PNG wird eine Bitmap-Grafik von dem aktuellen Kurvenfenster erzeugt.
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Abbildung 3.8.: Peakbestimmung von zwei aufeinander folgenden Messungen durch Au-
tomatic Measuring Tool. — Kurve 1 in rot, Kurve 2 in blau dargestellt.
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(a) Standardeinstellung. — Peak Thresold: 10, Left H: 30, Right H: 30, No
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(b) Manuelle Konfiguration. — Peak Thresold: 10, Left H: 30, Right H: 30,

No Points: 7

LS-Modus, DRP-110.

Tabelle 3.7.: Peakbestimmung durch Automatic Measuring Tool.

Standardeinstellungen

Manuelle Konfiguration

Kurve Width Charge Potential Height Width Charge Potential Height
Nr. A% nC A% nA \Y nC A% nA

1 0,021 0,073 0,130 0,026 0,154 6,137 0,130 0,483
2 --- 2,584 0,380 —0,085 0,217 7,166 0,150 0,513
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3.3.2.3. Anwenderunfreundliche Programmierung

Die im Folgenden beschriebenen Fehlermeldungen und Probleme traten in allen Softwa-
reversionen auf.

Bereits gespeicherte Methoden kénnen nicht durch Anklicken der Datei gedffnet werden.
Das direkte Offnen von LS-, CV-, DPV- und SWV-Dateien von ihrem Speicherort aus ist
nicht moglich, da sich DrRopviEw immer im AD-Modus 6ffnet. Um Methoden anderer Modi
zu Offnen, muss dieser Modus durch Dateityp erst ausgewahlt werden, was bedeutet, dass
man gespeicherte Dateien nur im geéffneten Programm laden kann. Seit der Version 2.9
ist es nicht mehr moglich, die Dateien mit dem Programm zu verkniipfen. So ist eine Datei
ohne das DrRoPVIEW-Symbol nicht eindeutig als Methode zu erkennen. Bei dem Versuch,
die Methoden-Dateien mit der Software zu verkniipfen erscheint eine Fehlermeldung, die
Datei sei keine zuldssige Win32-Anwendung (siche Abbildung A.3).

Zur Statistischen Absicherung von Messwerten sind eine Vielzahl von Wiederholungen
nétig. DROPVIEW ist nur fir zwolf Messungen ausgelegt. Weitere Messungen sind moglich,
werden auch gespeichert, doch werden sie in der Bearbeitungsleiste nicht mehr angezeigt.
Dadurch konnen diese Messungen nicht direkt bearbeitet oder exportiert werden. Zu-
sitzlich offnet sich fiir jede die 12. Messung tiberschreitende Messung ein Fenster mit
der Fehlermeldung "Mazimum Number of Curves reached" (Maximale Anzahl an Kurven
erreicht), welches durch OK klicken ignoriert werden kann (siehe Abbildung A.4). Um
an die Daten der spateren Messungen zu gelangen, miissen zuerst Kurven der ersten 12
Messungen geloscht werden. Doch werden die folgenden Messungen noch nicht angezeigt.
Erst nach Klicken auf Load Curves... (Kurven anzeigen) und Auswahl einer Methode

erscheinen die bis dahin unsichtbaren Kurven in der Bearbeitungsleiste.

3.3.2.4. Fehler
Programm-Fehler

Wird eine Methode wiederholt verwendet und auch gespeichert, verdndern sich die bereits
gespeicherten Kurven im Nachhinein. Eine DPV-Methode wurde geoffnet, eine Messung
durchgefithrt und gespeichert. Dann wurde eine CV-Methode geoffnet und verwendet
(vgl. Abschnitt 3.4.4.3). Dieser Vorgang wurde zehn Mal wiederholt. Die Parameter der
DPV-Methode wurden nicht verdndert. Schon im Kurvenfenster scheinen die fritheren
Messungen iiber einen kiirzeren Spannungsbereich gemessen worden zu sein als die aktu-
ellste Messung (siche Abbildung 3.9). Nach Export der Messpunktlisten zeigt sich, dass
nur die letzte Messung dem angelegten Spannungsbereich von —0,10V bis 0,50V ent-

spricht und alle vorherigen Messungen um 0,01 V pro danach erfolgter Messung verkiirzt
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sind. Die 11. Messung scheint demnach von —0,10V bis 0,39 V gemessen worden zu sein
(vgl. Tabelle A.10).
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Abbildung 3.9.: DPV-Messkurven nach Aktivierung durch CV-Messungen. — 1. Messung
blau, 6. Messung rot und 11. Messung griin dargestellt.

Bei den Versuchen zur Konditionierung ist ein weiterer Fehler aufgetreten. Werden
die Mess-Modi zwischen LS und CV gewechselt, wie in Abschnitt 3.4.4.5, wird die LS-
Messung nicht den Vorgaben entsprechend beendet. Die Messung wird wie in der Methode
programmiert durchgefiihrt, doch nachdem das Endpotential erreicht ist, wird die Kurve
zurtick zum Anfangspotential gefiithrt, was in Abbildung 3.10 zu sehen ist. Die Messung
muss manuell abgebrochen werden. Wenn DrRoPVIEW nicht beendet und neu gestartet
wird, bleibt dieser Fehler bestehen.

Vor Beginn der eigentlichen Messung kann die Elektrode vorbehandelt werden (Pre-
treatment). Dabei kann man das Potential und dessen Dauer fir Konditionierung ( Econd,
tcond) und Abscheidung (Edep, tdep) auswahlen und zusdtzlich noch eine Zeit zur Equi-
librierung einstellen (tequil). Werden in die Felder fiir Konditionierung Werte eingegeben,
aber nicht in die Felder fiir Abscheidung, so erscheint die Fehlermeldung "Uncaught Er-
ror: Sorry, an error has ocurred. Try to save your work and restart Drop View, if possible.
Please send an email to info dropsens.com detailing the cause of the crash. Thank you for
your help. "(siche Abbildung 3.11). Trotz dieser Fehlermeldung werden Konditionierung

und Messung durchgefiithrt und das Programm l&uft weiter. Bei folgenden Messungen mit
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Abbildung 3.10.: Fehler bei LS-Messkurve nach CV-Messung. — Potential kehrt zum Aus-
ganspotential zuriick, Messung wird nicht beendet.

gleicher Methode erscheint keine weitere Fehlermeldung. Ob in das Feld tequil ein Wert

eingegeben wird ist dabei irrelevant.

Unspezifische Fehler

Wird héufig zwischen Messmodi gewechselt stiirzt das Programm ab. Teilweise ist der
ganze PC betroffen und muss neu gestartet werden um DroPVIEW iiberhaupt beenden zu
konnen. Bei ldngerer Anwendung von DROPVIEW kommt es vor, dass die Verbindung zum
Potentiostat nicht getrennt werden kann. Die Stromversorgung wird zwar unterbunden,
denn die Kontrolllampe des Potentiostats erlischt, doch im Kontrollfenster wird weiterhin
der Status "verbunden" angezeigt. Es sind keine weiteren Befehle moglich, das Programm
reagiert nicht mehr und das Beenden muss erzwungen werden.

Das Programmfenster von DRoPVIEW kann sich nicht an jede Bildschirmgréfie anpassen.
Das Kurvenfenster der Bedienoberflache ist variabel und passt sich dem Platz auf dem
Bildschirm in Hohe und Breite an. Die Seitenleiste mit den Steuerungsebenen hat eine
starre Grofle. Das fithrt dazu, dass auf kleinen Bildschirmen nur der obere Ausschnitt
der noch auf den Bildschirm passt sichtbar ist. Es gibt keine Mdoglichkeit, das Fenster im
Bildausschnitt zu bewegen, um den unteren Teil der Steuerungsebene zu bedienen (siehe
Abbildung 3.12).
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Abbildung 3.12.: Fehlende Groflenanpassung der DRoPVIEW-Oberfldche. — Untere Befehl-
Tasten bei kleinem Programm-Fenster nicht verwendbar.

40



3.3. Funktions-Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

3.3.3. Funktions-Qualifizierung der Elektroden
3.3.3.1. Oberflachenbeschaffenheit

Die Oberflachenbeschaffenheit einer Elektrode hat grofien Einfluss auf das Messsignal,
wobei eine glatte Oberfldche zu geringerem Rauschen der Signale fiihrt. Aulerdem ist der
Strom direkt proportional zur Flache der Elektrode (vgl. Gleichung (2.2)) Die Oberfléche
der hier verwendeten Elektroden von DrROPSENS wurden aus diesem Grund unter einem
Mikroskop (Leica DM LS) untersucht.

Abbildung 3.13.: Mikroskopische Vergroferung der Silber-Elektrode (DRP-550).

Wie aufgrund des Herstellungsverfahrens Siebdruck zu erwarten war, sind die Oberfla-
chen der Elektroden nicht nur rau, sonder weisen eine netzartige Struktur mit Liicken auf,
was Abbildung 3.13 zeigt. Dadurch kann die tatsiachliche Ausdehnung der Oberfliche nur
annahernd bestimmt werden.

Dass sich die Oberfliche der Elektroden wahrend der Messung durch Adsorption oder
Reaktion verédndert, zeigt sich besonders deutlich an der Silber-Elektrode. Wird ein Elek-
trodenstreifen in eine saure lodlosung getaucht, so geht der silberne Glanz verloren und
die Elektrode wird schwarz, selbst wenn kein Potential angelegt wird. In der mikroskopi-
sche Aufnahme (siehe Abbildung 3.14) wird die Veranderung deutlich. Es sind kaum noch
Fehlstellen im Elektrodenfilm sichtbar.

3.3.3.2. Benetzungseigenschaften

Die Benetzungseigenschaften der Elektrodenstreifen verandern sich im Laufe der Messun-
gen. Dies zeigt sich bei Messungen von einzelnen Tropfen auf dem Elektrodenstreifen. Das
erste Aufbringen der Probelosung gestaltet sich schwierig. Probelésungen von 50 pL. Vo-

lumen missen auf neuen Elektrodenstreifen manuell tiber die Elektroden verteilt werden.
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(a) vor der ersten Messung. (b) Oxidation durch Iod.

Abbildung 3.14.: Mikroskopische Vergréflerung der Silber-Elektrode nach Oxidation
(DRP-550).

Da dies mit einer Pipette oder Spritze geschieht, besteht die Gefahr bei diesem Vorgang
die Oberfliache der Elektroden zu beriithren und damit zu verdndern. Auf bereits benutzten
aber wieder trockenen Elektrodenstreifen lauft ein Probenvolumen von 50 nL. gleichmafBig
iiber die drei Elektroden. Dabei ist es unerheblich, ob mit den Elektroden eine Messung
durchgefiithrt wurde, oder sie nur abgespiilt worden ist.

Die Benetzungseigenschaft hangt von der Oberflichenenergie des Feststoffes v, von der
Oberflachenspannung der benetzenden Fliissigkeit 7; und von der Grenzflaichenspannung
vs zwischen den Phasen ab. Die Oberflichenenergie eines Feststoffes direkt zu bestimmen
ist nicht moglich. Stattdessen wird eine statische Kontaktwinkelmessung eines sitzenden
Tropfens durchgefiihrt. Nach Young [31] ergibt sich der Kontaktwinkel aus dem Kréaf-
tegleichgewicht der drei Grenzflichenspannungen fest-fliissig vy, fest-gasformig v, und

fliissig-gasformig ;. Zusammengefasst wird das in der Young-Gleichung

Yiv COS 0 = Ysv — Vsl (31)

Da die Young-Gleichung nur fiir ideale, glatte Oberflachen gilt, muss der Kontaktwinkel

fir raue Oberflichen um einen Faktor erweitert werden [32] zu
cosf* =1 - cosf (3.2)

Aus Gleichung (3.2) ergibt sich, dass durch die Rauheit hydrophile Oberflichen (6 < 90°)
noch hydrophiler und hydrophobe Oberflachen (6 >90°) noch hydrophober werden.

Da wéhrend der Messung auf einer Elektrode die gleiche Losung verwendet wird, deren
Oberflaichenspannung sich unter Annahme gleichbleibender Umgebungsbedingungen nicht

andert, kann +;, durch die Konstante k., ersetzt werden (Gleichung (3.3)).

ki €08 0 = g — Vsl (3.3)
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Fiir die Anderung der Benetzungseigenschaft bleibt der Therm v, — 4. Bei hydro-
philen Oberflichen kann -y, aufgrund der Adsorption von Losungsmitteldampfen an der
Phasengrenze eine Rolle spielen. Bei hydrophoben Oberflichen kann v, aber vernachlés-
sigt werden [33]. Somit ist in diesem Fall nur die Grenzflaichenspannung 74 und deren
Anderung ausschlaggebend fiir die Grofie des Kontaktwinkels.

Zur Untersuchung der Verdnderung der Grenzflichenspannung, und damit der Benetz-
barkeit der Elektrodenoberflichen, wurden Tropfen verschiedener Volumina wiederholt
auf die selbe Elektrode aufgebracht®. Da es auch bei der statischen Kontaktwinkelmessung
zur zeitabhangigen Veranderung des Kontaktwinkels kommt, wurde die Kontaktwinkel-
messung bei jedem Volumen tiber einen Zeitraum von zwei Minuten durchgefiihrt. Die
Arbeitselektrode stellt die grofite zusammenhéangende gedruckte Oberfliche dar mit ei-
nem Durchmesser von 4mm, was in etwa einer Fliche von 12mm? entspricht. Um den
Kontaktwinkel dieser Flache messen zu konnen, darf der applizierte Tropfen die Flache
nicht iiberschreiten und auch nicht die Grenze zur Keramikoberfliche erreichen. Diese
Bedingung ist fiir Tropfen mit Volumina von 4 und 10 pL erfiillt worden. Ein Tropfen
von 30pL benetzte die gesamte Arbeitselektrodenfliche, konnte aber die Grenze zur
Keramikoberfliche nicht tiberwinden. Alle drei Elektroden werden von einem Volumen
von 100 pL voll benetzt (siehe Abbildung 3.15).

(a) Tropfenvolumen (b) Tropfenvolumen (¢c) Tropfenvolumen (d) Tropfenvolumen
4nL. 10 pL. 30 pL. 100 pL.

Abbildung 3.15.: Verschiedene Tropfenvolumina auf der Oberfliche der Elektroden. —
DRP-110.

4Durchfiihrung:

Mit einer Kolbenhubpipette (10-200 pL) wird ein 10 uL. Tropfen auf einen neuen Elektrodenstreifen
(DRP-110) aufgebracht. Es werden drei Fotos im Abstand von 30 Sekunden aufgenommen. Das Volu-
men des Tropfens wird mit der Pipette in mehreren Schritten auf 120 nL erhéht wobei jedes Volumen
iber 90 Sekunden fotografiert wird. Der Tropfen wird mit Reinstwasser abgespiilt, die Elektrode mit
einem weichen Zellstofftuch abgetupft und an der Luft getrocknet, bis sich die Farbe der Kohlenstoff-
Elektrode von schwarz (nass) zu grau (trocken) geéndert hatte. Ein weiterer 10 nL. Tropfen wird auf
die selbe Elektrode aufgebracht und nach der gleichen Methode bearbeitet. Der Kontaktwinkel wird
graphisch anhand der Fotos bestimmt.
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Benetzung der Kohlenstoff-Oberflache

Der Versuch wurde sowohl mit reinem Britton-Robinson-Puffer (pH4) als auch mit Pa-
racetamol-haltigem Britton-Robinson-Puffer 1-10~*mol/L durchgefiihrt. Eine Ubersicht
iiber die gemessenen Kontaktwinkel zeigen Tabelle A.12 und A.13.

Ein 4L Tropfen des Britton-Robinson-Puffers hatte zu Beginn einen Kontaktwinkel
von 93,7° und steigerte sich in 90 Sekunden auf 94,2°. Der Tropfendurchmesser sank von
59 auf 57 Punkte. Bei einem Tropfenvolumen von 10pnL mafl der Kontaktwinkel 95,6°
und sank auf 93,5° ab, wobei der Durchmesser von 77 auf 76 Punkte fiel. Einen Kon-
taktwinkel von anfangs 95,8° zeigte das Tropfenvolumen 20 pL. Dieser Winkel verringerte
sich innerhalb von 90 Sekunden auf 95,0°. Der Tropfendurchmesser sank von 125 auf 124
Punkte.

Nach Spiilen und Trocknen der Elektroden wurde ein Tropfenvolumen von 50 pl. und
100 pLL iiber 90 Sekunden beobachtet und fotografiert. Dies wurde zwei Mal wiederholt.
Dabei wird deutlich, dass die Hydrophobie der Oberflichen abnimmt, da der Tropfen-
durchmesser je Volumen nach jedem Spiilen und Trocknen grofier wird. Die Kontakt-
winkel werden nach jedem Spiilen wenig kleiner, sind aber nicht signifikant voneinander
verschieden (sieche Abbildung 3.16).
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Abbildung 3.16.: Kontaktwinkel von Britton-Robinson-Puffer auf den Elektrodenoberfla-
chen. — Tropfen 1 (schwarz) auf unbenutztem Elektrodenstreifen, Trop-
fen 2 (rot), Tropfen 3 (griin) und Tropfen 4 (gelb) jeweils auf getrock-
netem Elektrodenstreifen. Fehlerbalken entsprechen der Standardabwei-
chung. DRP-110.

44



3.3. Funktions-Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

Der Kontaktwinkel eines Tropfenvolumens von 4 pLi von 1-107*mol/L Paracetamol in
Britton-Robinson-Puffer stieg innerhalb der ersten 30 Sekunden von 75,2° auf 82,9° an
um in der folgenden Minute auf 79,5° zu sinken. Der Tropfendurchmesser verringerte
sich konstant von 73 auf 71 Punkte. Der Tropfen mit einem Volumen von 10pL ist im
Durchmesser von 99 auf 94 Punkte gesunken. Der Kontaktwinkel lag zwischen 66,4° und
71,1°. Der 20 nL-Tropfen ist iiber die Elektrodenfliache tibergetreten und kann somit nicht
ausgewertet werden.

Nachdem die Elektrode gespiilt und getrocknet worden war, wurde erneut ein Tropfen

von 10 pL aufgetragen. Der Tropfendurchmesser betrug 161 Punkte und safl damit nicht

ausschlieBlich auf der Flache der Arbeitselektrode, sondern war dariiber hinaus gelaufen.
Nach 90 Sekunden betrug der Durchmesser nur noch 158 Punkte. Der Kontaktwinkel sank
von 32,6° auf 29,5°.

(a) Tropfenvolu- (b) Tropfenvolu- (¢c) Tropfenvolu- (d) Tropfenvolu-
men 10uL. - men 10pL. - men 50nL. - men 50pL. -
Unbenutzte Getrocknete Unbenutzte Getrocknete
Oberflache. Oberfléache. Oberfléache. Oberféche.

Abbildung 3.17.: Anderung der Kontaktwinkel auf unbenutzter und getrockneter Elektro-
denoberfliche. — Britton-Robinson-Puffer, pH 4; DRP-110.

Benetzung der Platin-Oberflache

Ein Tropfen eines Volumens von 4 pL einer 0,1 mol/L Kaliumchloridlosung hatte zu Be-
ginn einen Kontaktwinkel von 94°  der nach 30 Sekunden auf 96° anstieg um dann wieder
auf 93° zu fallen. Der Durchmesser verringerte sich von 61 auf 60,1 Punkte. Der Kon-
takwinkel des Tropfens mit 10 pL. Volumen stieg von 96° auf 98° und sank wieder auf
96° ab. Der Tropfendurchmesser sank um einen Punkt von 81 auf 80 Punkte. Bei einem
Tropfenvolumen von 20 pLL &nderte sich der Kontaktwinkel im Laufe der 90 Sekunden von
92° auf 90°.

Nach Spiilen und Trocknen der Elektrode wurde ein weiterer Tropfen eines Volumens
von 10 L aufgebracht. Der Kontaktwinkel betrug 58° und der Durchmesser lag bei 139
Punkten. Dies zeigt, dass der Tropfen sich tiber die Flache der Platin-Arbeitselektrode
hinaus ausgebreitet hat. Nach weiterem Spiilen und Trocknen der Elektrode wurde ein 4 nL
grofler Tropfen auf die Elektrode aufgebracht. Der Winkel von 61° und der Durchmesser
von 84 Punkten zeigt, dass sich der Tropfen nur auf der Platin-Flache befindet, doch im
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Vergleich zum ersten 4 pL ist der Kontaktwinkel stark abgeflacht (vgl. Tabelle A.14 und
Abbildung 3.18).
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Abbildung 3.18.: Kontaktwinkel von 0,1 mol/L KCl-Losung auf den Elektrodenoberflé-
chen. — Tropfen 1 (schwarz) auf unbenutztem Elektrodenstreifen, Trop-

fen 2 (rot) und Tropfen 3 (griin) auf getrocknetem Elektrodenstreifen.
Fehlerbalken entsprechen der Standardabweichung. DRP-550.

Benetzung der gesamten Elektroden-Oberflachen

Ein Tropfenvolumen von 100 pL reicht gut aus, um alle drei Elektroden zu benetzen.
Messungen von Tropfen mit einem Volumen von 120 pL einer 0,1 mol/L Kaliumchloridlo-
sung auf bisher unbenutzten Elektroden (DRP-550) ergaben Kontaktwinkel von 85°-79°.
Nach Spiilen und Trocknen betrugen die Kontaktwinkel von 100 pL. Tropfen 84°-79° (siehe
Abbildung 3.18).

Bei grofien Tropfenvolumina (tiber 100 ul.) werden alle Elektroden und die umliegende
Kunststoffschicht benetzt. Die Anderung der Oberflichenspannung des ganzen Elektro-
denstreifen ~, spielt keine entscheidende Rolle mehr. Der Kontaktwinkel ist nur noch von
der umgebenden Kunststoffschicht abhéngig.

Aus diesen Versuchen geht hervor, dass sich die Tropfen im Laufe der 90 Sekunden
Beobachtung weder ausbreiten noch zusammenziehen. Die Verringerung des Duchmessers
und der Hohe des Tropfens und damit des Volumens ist auf Verdunstung zuriick zu fiih-
ren. Beim Auftragen eines zweiten Tropfens nach Spiilen der Elektroden, Abtupfen mit

Zellstoff und Trocknen an der Luft, hat sich die Oberflichenspannung der Elektrode -4
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soweit verringert, dass ein 10 pL. grofler Tropfen nicht mehr auf der Flache der Arbeits-
elektrode gehalten werden kann, sondern sich tiiber die die Elektrode umgebende, ebenfalls
hydrophobe Kunststoffschicht ausbreitet. Dies gilt sowohl fiir die Kohlenstoff-Elektrode
als auch fir die Platin-Elektrode (vgl. Tabelle A.13 und A.14). Bei Tropfenvolumina ab
50 pL, die alle drei Elektroden benetzen, hiangt der Kontaktwinkel von der Oberfléchen-
spannung der Kunststoffschicht ab. Auch diese wird mit der Héufigkeit des Spiilens des
Elektrodenstreifens geringer. Fiir Messungen, bei denen die Elektrodenstreifen in die Lo-
sung getaucht werden, ist die Anderung der Benetzbarkeit der Elektroden nicht relevant.
Sollen aber Volumina kleiner als 50 nL. auf einem Elektrodenstreifen gemessen werden, was
nach Fanjul-Bolado et al.[34] mdglich ist, so sollte dieser vor dem Aufbringen der Mess-
losung gespiilt und getrocknet werden, damit die Elektrodenoberflichen beim manuellen

Uberwinden der Grenzflichenspannung nicht beschadigt werden.

3.3.4. Funktions-Qualifizierung des Zubehors
3.3.4.1. Eignung der Durchflusszelle

Die Durchflusszelle DRP-FLWCL besteht aus transparentem Methacrylat (sieche Abbil-
dung A.5). Das hat den Vorteil, dass man den Probenraum von allen Seiten beobachten
und auf Luftblasen priifen kann. Ein Nachteil des Materials ist aber, dass nicht alle Lo-
sungsmittel verwendet werden kénnen, da starke Sauren die Oberflache angreifen, und die
Zelle an Transparenz verliert.

Zum Einlegen des Elektrodenstreifens wird die Zelle durch ein Scharnier geoffnet. Im
oberen Teil der Zelle befinden sich Inlet (Probeneinlass) und Outlet (Probenablauf). Der
Probeneinlass steht senkrecht zur Elektrodenoberfliche und mittig iiber der Arbeitselek-
trode, der Probenablauf steht im 45° Winkel dazu und befindet sich zwischen Arbeits-
und Gegenelektrode (siehe Abbildung A.6). Im oberen Teil der Zelle befindet sich ein
Dichtungsring, der im geschlossenen Zustand auf dem Elektrodenstreifen anliegt und den
Probenraum um die drei Elektroden begrenzt und damit das Austreten von Flissigkeit
verhindert. Ober- und Unterteil der Zelle werden von Magneten geschlossen gehalten. In
der Bodenplatte befinden sich rechts und links der Zelle je eine Bohrung, welche zum Be-
festigen der Zelle an einen stabilen Untergrund verwendet werden kénnen. Aufgrund des
Materials und der Grofle von 3,3cm x 6,0cm x 3,3cm (LxBxH) hat die Durchflusszelle
ein geringes Eigengewicht von 49,7 g. Fiir die Gewinde des In- und Outlets sind standard
HPLC-Verschraubungen geeignet.

Zum Verbinden der Elektroden mit einem Potentiostaten ist der kastenférmige Elek-
trodenadapter DRP-DSC nicht geeignet, da der Abstand von dem gesteckten Elektro-
denstreifen zum Untergrund 15 mm, der Abstand von Elektrodenstreifen in der Durch-

flusszelle zum Untergrund jedoch nur 11 mm betrégt. Daher muss das Verbindungskabel
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(DRP-CAST oder DRP-CAC) verwendet werden. Dabei muss die Durchflusszelle an ei-
nem stabilen Untergrund befestigt werden, da sie sonst durch das starre Verbindungskabel
nicht nur auf dem Labortisch bewegt, sondern auch aus der waagerechten Lage verdreht
werden kann. Dadurch kénnen auch die Winkel von Inlet und Outlet verdndert werden.
Zur Verwendung in der Durchflusszelle werden nur die klassischen Elektrodenstreifen
empfohlen, bei denen die Elektroden mittig auf dem Porzellanstreifen angeordnet sind
(z.B. DRP-110). Die Elektrodenstreifen der C-Serie (DRP-C110), bei welchen die Elek-
troden am Rand des Porzellanstreifens und damit weiter von den Kontakten entfernt
angeordnet sind, konnen in der Durchflusszelle allerdings auch verwendet werden, doch

die Ausrichtung der Elektroden unter dem Dichtungsring muss nach Augenmafl erfolgen.

Verwendung der Durchflusszelle

Inlet und Outlet der Durchflusszelle werden durch Verschraubungen mit Kapillaren
(Durchmesser 1/16") verbunden, wobei dem Inlet ein Probeneinlassventil vorgeschaltet
wird. Ein Elektrodenstreifen wird bis zum Anschlag in die Aussparung der gedffneten
Durchflusszelle geschoben und die Zelle wird geschlossen. Trifft die Untersuchungsfliis-
sigkeit auf die Elektroden, fiillt diese den Probenraum und wird dann tiber den Auslauf
abgefiithrt. Durch das transparente Material ist es moglich den Probenraum zu beobach-
ten. Beim ersten Fiillen des Probenraums mit trockenen Elektroden ist es nicht moglich,
dies luftblasenfrei zu erreichen. Diese Luftblasen kénnen nicht durch héheren Druck des
Losungsmittels, also eine hohere Durchlaufgeschwindigkeit, entfernen werden. Grund da-
fir ist die schlechte Benetzbarkeit eines neuen, trockenen Elektrodenstreifens (vgl. Ab-
schnitt 3.3.3.2). Das Oberteil der Durchflusszelle muss angehoben werden, damit die Luft
entweichen und sich der Probenraum mit Losung fiillen kann. Bei diesem Vorgang be-
steht die Gefahr, die Zelle zu weit zu &ffnen, was bei der Uberwindung der magnetischen
Anziehungskraft leicht geschehen kann. Tritt bei diesem Vorgang zu viel Fliissigkeit aus,
kann es dazu kommen, dass die Kontakte der Elektroden und damit auch die der Verbin-
dungskabel benetzt werden und die Messung stark beeintréchtigt wird.

Das Befiillen des Probenraums wird erheblich erleichtert, wenn die Elektrodenfliche
beim Einlegen in die Durchflusszelle bereits mit Losungsmittel befeuchtet ist. Sollten
durch die Kapillaren Luftblasen in den Probenraum gelangen, werden diese durch den
Flussigkeitsstrom mitgezogen und verbleiben nicht im Probenraum.

Bei einer Durchlaufgeschwindigkeit von 1mL/min tritt keine Messlosung aus. Sowohl

die Verschraubungen als auch der Dichtungsring um den Probenraum sind dicht.
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3.3.4.2. Messungen mit der Durchflusszelle
AD-Messung

Die Chronoamperometrie misst tiber einen vorgegebenen Zeitraum den Strom bei einem
festgelegten Potential. Dadurch ist die Methode geeignet, in der Durchflusszelle eine An-
derung der Zusammensetzung der Untersuchungslosung zu messen. Bei der Verwendung
der DrROPSENS Elektrodenstreifen besteht das Problem, dass bei der AD-Messung selbst
bei gleichbleibender Konzentration der Untersuchungslosung immer kleinere Stromsignale
verzeichnet werden. Dies kann auf eine Verdnderung der Elektrodenoberfliche zuriickge-
fithrt werden.

Bei dem Versuch iiber ein Probeneinlassventil mehrfach die gleiche Menge der selben
Konzentration der Untersuchungslésung in einen Strom von Pufferlésung zu injizieren,
zeigten sich immer kleiner werdende Peaks (siehe Abbildung 3.19). Das lasst darauf schlie-
Ben, dass der Pufferstrom die Elektrodenoberfliche nicht wieder regenerieren konnte. Die
Verringerung der Empfindlichkeit kann durch Adsorption und dadurch Verkleinerung der
Elektrodenoberfliche hervorgerufen werden. Des Weiteren kommt es zu einer negativen
Beeinflussung der Durchtrittsreaktion, was zu einer Verschiebung der Peaks zu hoherem
Potential fithrt. Dadurch entspricht das gewéhlte Potential der AD-Messung nicht mehr
dem Maximum des Peaks, und das Stromsignal wird kleiner. Diese Peakverschiebung zu
hoheren Potentialen tritt besonders bei Messungen im LS-Modus bei wiederholter Mes-

sung der gleichen Losung auf.

CV-Messung

Messungen im CV-Modus stellen eine weitere Moglichkeit zur Bestimmung von Losungen
im Durchfluss dar. In der Steuerungssoftware kann die Anzahl der Messzyklen auf bis zu
100 Zyklen eingestellt werden. Die Zusammensetzung der Losung kann also tiber einen
gewissen Zeitraum beobachtet werden. Der Vorteil dieser Methode liegt darin, dass auch
Stoffe mit unterschiedlichen Redox-Potentialen detektiert werden konnen. Wird allerdings
der Messbereich der CV-Messung zu weit eingestellt, dauert es linger, bis ein Zyklus
gemessen wird. Ein kleines Volumen eines eingespritzen Analyten wird moglicherweise
nicht erfasst. Des Weiteren wird eine mehrere Zyklen umfassende Messung im CV-Modus
komplett als eine Messung gespeichert. Dadurch ist die Auswertung der Zyklen einzeln
nicht moglich (vgl. Abbildung 3.20).

DPV-Messung

Die Messung im DPV-Modus kann je nach Einstellung sehr schnell erfolgen und damit

auch zur Bestimmung von Lésungen im Durchfluss geeignet sein (vgl. Abbildung 3.21).
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Abbildung 3.19.: AD-Messkurve von Mehrfachinjektion von Paracetamol 2 - 10~* mol/L
in Britton-Robinson-Puffer. — DRP-110; E(V): 04; Interval (s): 0,2;
T (s): 600.

Im Programm ist aber keine wiederholte Messung im DP-Modus vorgesehen. Soll tiber
einen bestimmten Zeitraum gemessen werden, muss nach Durchlauf der Messung erneut
auf Begin Measurement gedriickt werden, was nach der 12. Messung mit dem Erscheinen

von Fehlermeldungen verbunden ist (vgl. Abschnitt 3.3.2.3).

Fiir Messung in der Durchflusszelle ist der AD-Modus am besten geeignet, da die Me-
thode tiber einen ldngeren Zeitraum Signale erfassen kann. Die Messung ist aber auf ein
bestimmtes Potential festzulegen, welches aufgrund der Verédnderung der Oberfliche wéh-
rend der Messung wohl ausgewéhlt werden muss. Der CV-Modus bietet auch eine Mog-
lichkeit tiber einen ldngeren Zeitraum im vielfach Zyklus zu messen. Die Auswertung ist
allerdings umsténdlich, da der komplett Messzyklus mit einem weiteren EDV-Programm
manuell in einzelne Zyklen geteilt werden muss. LS- oder DPV-Messungen miissten wéah-
rend des Durchflusses immer wieder manuell gestartet werden und sind in der aktuellen

Software Version DROPVIEW 2.9 nicht zu gebrauchen.
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Abbildung 3.20.: CV-Messkurve von einer Injektion (1mL) von Paracetamol
2 - 10~* mol/L in Britton-Robinson-Puffer. - DRP-110; Ebegin (V): 0,0;
Evtel (V). 0,7, Evtze (V). 0; Estep (V). 0,005; srate (V/s): 0,2; ns-
cans: 100
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Abbildung 3.21.: DPV-Messung von einer Injektion (1mL) von Paracetamol

52

2 - 107" mol/L in Britton-Robinson-Puffer. — Totvolumen (orange), An-
fluten (rot) und Abklingen (blau) der der Paracetamol-Injektion. DRP-
110; Ebegin (V). 0,1; Eend (V). 0,6; Estep (V): 0,01; Epuls (V). 0,05;
Srate (V/s): 0,1; tpuls (ms): 10.
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3.3.4.3. Eignung der Elektrodenverbindungskabel

Die verwendeten Elektrodenverbindungskabel sind

e DRP-CAST, welche den Elektrodenstreifen direkt erfasst und mit dem pStat ver-
bindet

o« DRP-CAC, welches den Elektrodenstreifen direkt erfasst und iiber die Anschlusss-

tifte mit jedem Potentiostaten verbunden werden kann und

« DRP-DSC, das aus dem kastenformigen Interface, in welches die Elektrodenstrei-
fen direkt gesteckt werden, und einem weiteren Verbindungskabel besteht, welches
einen direkten Anschluss an den pStat besitzt und mit den Anschlussstiften in das

Interface gesteckt wird.

Allen Verbindungskabeln gemein ist das schwarze, 135 cm lange und steife Kabel. Dieses
Kabel lasst sich gut bewegen, doch héalt es sich nicht in der gewiinschten Ausrichtung,
sondern wird durch seine innere Spannung in eine bestimmte Lage gebracht.

Aus diesem Grund ist die Messung von einem Tropfen Analyt-Losung direkt auf dem
Elekrodenstreifen nur unter Verwendung des DRP-DSC-Interface moglich. Die schwarze
Isolation des Verbindungskabels endet etwa 5 cm vor den Kontaktstiften, damit diese fle-
xibel an mogliche Elektroden oder an das DRP-DSC-Interface angeschlossen werden kon-
nen. Durch diesen Verlust an innerer Kabelspannung und dem Eigengewicht von 49,5g,
steht das kastenformigen Interface stabil und die Messung eines einzelnen Tropfens kann
durchgefithrt werden. Bei Verwendung der Kabel DRP-CAST und DRP-CAC, welche
beide den direkten Anschluss der Elektrodenstreifen an den blauen Kabel-Adapter besit-
zen, ist es nicht moglich den Elektrodenstreifen im Anschluss waagerecht zu positionieren.
Um diese Verbindungskabel fiir die Messung von geringen Volumina direkt auf den Elek-
troden zu nutzen, muss der blaue Anschluss zum Beispiel durch eine Klemme so fixiert
werden, dass die Elektroden sich in der Waagerechten befinden. Geringe Abweichungen
von der waagerechten Position des Elektrodenstreifens haben keine Auswirkung auf das
Messergebnis.

Die Messung in dem kleinen Messgefal DRP-CELL, das auf etwa 10 mL: Untersuchungs-
l6sung ausgelegt ist, mit dem zugehorigen Deckel ist nicht mit dem Verbindungskabel und
kastenformigen Interface DRP-DSC moglich. Es konnen nur die Verbindungskabel DRP-
CAST und DRP-CAC verwendet werden. In diesem Fall muss zusatzlich ein Standring
um das Messgefafl gelegt werden, der es am Umfallen hindert, denn selbst das mit Lo-
sungsmittel und Riihrkern befiillte Messgefafi hat nur ein Eigengewicht von 21,2 g. Bei
dem Bodendurchmesser von 2,7 cm wird das Messgefafl von den Verbindungskabeln um-
geworfen. Der Standring mit einem Eigengewicht von 45,5¢g und einem Durchmesser von
7,1 cm erhoht die Stabilitdt des Messgefifles, so dass es stabil steht.
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Die Messung mit den Verbindungskabeln DRP-CAST und DRP-CAC in dem Mess-
gefal mit Standring funktioniert. Bei der Verwendung des Standgeféfles ist zu beachten,
dass die Elektrodenstreifen der C-Serie (z.B. DRP-C110) besser geeignet sind, da weniger
Untersuchungslosung benotigt wird um die Elektroden zu benetzen. Bei den klassischen
Elektrodenstreifen (z.B. DRP-110) liegen die Elektroden auf dem Porzellanstreifen naher
an den Kontakten und damit weiter oben und somit muss das Messgefafl hoher befiillt
werden. Dies erhoht die Wahrscheinlichkeit, dass die Kontakte des Elektroden-Adapters
von der Losung benetzt werden. Das Befeuchten der Kontakte fithrt einerseits zur sofor-
tigen Storung der Messung und andererseits auf lange Sicht vom Losungsmittel abhangig

zur Korrosion der Kontakte der Verbindungskabel.

3.3.5. Diskussion

Ziel der FQ war es, die einzelnen Bestandteile des Voltammetrie-Messsystems sowie das
allgemeine Handling des Systems zu priifen. Der Potentiostat wurde auf Potentialbereich,
-auflosung, Genauigkeit des Potentials, sowie Strombereiche, -auflosung und Anstiegszeit
getestet. Die Funktionalitat des Gerats entspricht der Spezifikation. Folglich kann der
Potentiostat zur Voltammetrie eingesetzt werden.

Die Priifung der Elektroden bezog sich nur auf deren Oberflichenbeschaffenheit. Vor
Beginn der Untersuchung wurde davon ausgegangen, dass die Elektrodenstreifen sowohl
zur Messung in Losung, als auch zur Messung von kleinen Probevolumina direkt auf
dem Elektrodenstreifen verwendet werden konnen. Die Untersuchung der Benetzungsei-
genschaften hat gezeigt, dass es schwierig ist, ein kleines Probenvolumen von bis zu 100 pL
auf den drei Elektroden zu verteilen, ohne dabei deren Oberfléche zu beschidigen. Aus
diesem Grund sind Messungen mit den Elektroden in Losung zu bevorzugen.

Fiir die Messung in Losung ist ein Messgefaf fiir ein Probevolumen von etwa 10 mL vor-
gesehen. In diesem Gefafl kann mit allen von DROPSENS vertriebenen Elektrodenstreifen
gemessen werden, doch eignen sich die Elektrodenstreifen der C-Serie (z.B. DRP-C110)
besser, da die Elektroden weiter von den Kontakten entfernt liegen. Zuséatzlich kann das
Messgefafl mit weniger Volumen befiillt werden, wodurch eine Benetzung der Kontakte
mit Probelosung weniger wahrscheinlich wird.

In der Durchflusszelle sollten dagegen nur die klassischen Elektrodenstreifen verwendet
werden, bei welchen die Elektroden mittig auf dem Streifen angeordnet sind. Diese kénnen
prazise in die Zelle eingelegt werden, sodass sich alle drei Elektroden im Probenraum
befinden und die Zelle dicht héalt. Vor dem Einlegen des Elektrodenstreifens sollten die
Elektroden mit Losungsmittel befeuchtet werden, da sonst eine Benetzung durch den
FlieBmittelstrom in der Durchflusszelle nicht erreicht werden kann und sich Luftblasen im

Probenraum nicht entfernen lassen.
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Die Elektroden lassen sich passgenau in den Adapter der Verbindungskabel einsetzen
und auch der Anschluss an einen Potentiostaten funktioniert. Im Vergleich zur Durch-
flusszelle oder des Messgefiafles sind die Verbindungskabel schwer, wodurch der Aufbau
des Messsystems instabil wird. Um den Aufbau zu stabilisieren, ist die Durchflusszelle
mit Bohrungen versehen, mit denen sie an einen festen Untergrund angeschraubt wer-
den kann. Fiir das Messgefafl ist ein beschwerender Standring erhéltlich. Werden solche
Vorkehrungen getroffen, kénnen die Verbindungskabel mit Durchflusszelle und Messgeféf3
verwendet werden.

Die Priifung der Software DropVIEW hat viele Schwachstellen aufgedeckt. Abgesehen
von einigen, das Programm nicht beeintrachtigenden Fehlermeldungen, sind auch Fehler
aufgetreten, wodurch der Programmablauf oder das Speichern von Daten negativ beein-
trachtigt wurden. Werden nicht mehr als zwolf Messungen durchgefiihrt, der Messmodus
nicht gewechselt und keine extremen Methodenparameter eingestellt, entstehen keine Feh-
ler. Aufgrund der eingeschrinkten Moglichkeiten der Methodenprogrammierung ist die
Software fiir die Anwendung in der Routineanalytik in dieser Form nicht geeignet.

Werden die Eigenheiten der Einzelbestandteile des Voltammetrie-Messsystems beach-
tet, konnen damit Messungen durchgefithrt werden. Die zusédtzliche Anwendungsmog-
lichkeit des portablen Gerat z. B. Wasserproben direkt vor Ort zu bestimmen, ist von
bestimmten Voraussetzungen abhéngig. Zum einen muss ein fester, stabiler Untergrund
fiir das Messsystem vorhanden sein. Dartiber hinaus ist im Umgang mit den Elektroden-
streifen zu beachten, dass die Kontakte nicht nass werden diirfen. Aufgrund der sensiblen

Messanordnung ist die Anwendung im Labor zu empfehlen.

25



Kapitel 3. Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

3.4. Leistungs-Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

Fiir die Leistungs-Qualifizierung wurde das Gerat als Ganzes inklusive der Elektroden
und der Software betrachtet.

3.4.1. Prazision — Paracetamol-Versuche auf und zwischen Elektroden

Um die Prézision von Messungen auf einem Elektrodenstreifen (DRP-110) zu untersu-
chen, wurden jeweils 20 Messungen im CV-Modus durchgefiihrt®. Hohe und Lage des
Oxidationspeaks wurden mit dem Peak- Werkzeug 1 bestimmt. Die Hohe der Peaks sinkt
mit jeder folgenden Messung ab und auch das Peakpotential strebt mit jeder Messung wei-
ter ins Positive, wobei beide Werte etwa ab der 6. Messung einen Steady State erreichen,
was in Abbildung 3.22 zu sehen ist.

Der Shapiro-Wilk Test auf Normalverteilung der Peakhohen aller 20 Messwerte ergibt
bei einem Signifikanzniveau von 0,05 keine Normalverteilung. Werden nur die Messungen
6 bis 20 einbezogen, so sind die Peakhohen nach Shapiro-Wilk normal verteilt. Wird die
Normalverteilung nach Lillefors oder Kolmogorov-Smirnov gepriift, so ergeben diese auch
fiir alle 20 Messwerte bei gleichem Signifikanzniveau Normalverteilung. Die Untersuchung
der Peakpotentiale ergibt nach keinem Verfahren eine Normalverteilung, weder fiir alle 20
Messungen, noch fiir die Messungen 6 bis 20.

Die relative Standardabweichung aller 20 Messwerte betragt 2,23%, welche auf 1,07%
sinkt, wenn die ersten 5 Messwerte nicht mit einbezogen werden. Betrachtet man die
relative Standardabweichung der Peaklage, so betragt diese fiir alle 20 Messungen 11,38%,
doch fiir die Messungen 6 bis 20 nur noch 1,97%.

Anhand dieser Beobachtunge sollte man die ersten fiinf Messungen auf einem Elektro-
denstreifen als Konditionierung der Elektroden ansehen und nur die folgenden Messungen

zur Auswertung heranziehen (vgl. Tabelle 3.8).

Methode — CV
Ebegin (V)  Evtx1(V) Evtz2(V) Estep(V) Srate(V/s) nscans
-0,4 +0,6 -0,4 0,01 0,05 1
PCM-Messlosung: Parcetamol 1-10~#mol/L in Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6.
Durchfiihrung: Nach jeder Messung eines Tropfen Messlosung Spiilen der Elektroden mit

Britton-Robinson-Puffer. Aufbringen eines neuen Tropfens PCM-Messlosung.
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Abbildung 3.22.: 20 Messkurven von Paracetamol-Losung auf einem Elektrodenstreifen. —
Paracetamol-Lésung 1 - 1074 mol/L in Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6;
DRP-110. Messung im CV-Modus. 1. Messung rot, 5. Messung griin
dargestellt.

Gleiche Losung auf 20 Elektroden je 20 Mal gemessen

Die Versuchsdurchfiihrung wurde auf 19 weiteren Elektrodenstreifen wiederholt®. Es wur-
den jeweils die Messungen 6 bis 20 in die statistische Auswertung einbezogen. Der Test
auf Normalverteilung nach Shapiro-Wilk ergab nur fiir Elektrode 9 und 17 keine Nor-
malverteilung. Nach Lillefors dagegen waren die Peakhohen auf Elektrode 4 und 9 nicht
normal verteilt. Nach Kolmogorov-Smirnov waren die Peakhéhen der 15 Messungen auf
allen 20 Elektroden normal verteilt. Also wurden die Messreihen aller Elektrodenstreifen
als normal verteilt angesehen.

Die Vertrauensbereiche des Mittelwerts aus allen Stichproben und der Mittelwerte der
einzelnen Elektrodenstreifen iiberschneiden sich. Dies zeigt, dass die Messergebnisse der
gleichen Losung auf verschiedenen Elektrodenstreifen (DRP-110) nicht signifikant von-
einander verschieden sind. Man kann davon ausgehen, dass alle Messungen Stichproben
aus einer Grundgesamtheit darstellen [35] (siche Abbildung 3.23).

Der Mittelwert aus allen Stichproben betragt 3,0967 pA mit einer gemittelten Stan-
dardabweichung von 0,0472 n1A. Wird die Standardabweichung aus der Grundgesamtheit
von n=300 berechnet, so betrigt diese 0,0706 pA und die relative Standardabweichung
betrat 2,28%.

5Die Versuche fanden im Sommer statt, bei einer durchschnittlichen Temperatur von 25° C.
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Das Unsicherheitsintervall fiir einen Einzelwert ergibt sich nach
= SD«xt(P, f)=x+ Ax (3.4)

mit P = 95%, f der Zahl der Freiheitsgrade (300) und SD der Standardabweichung zu
x £ 0,1383uA fiir eine CV-Messung einer 1-107%mol/L Paracetamol-Losung auf einem
Kohlenstoff-Elektrodenstreifen (DRP-110).

Die Peaklage der 20 Messungen schwankt auch auf den 19 weiteren Elektrodenstei-
fen. Die Spanne zwischen der Lage des Oxidationspeaks der ersten und der 20. Messung
auf einem Elektrodenstreifen liegt zwischen 0,10 und 0,14 V. Die Tests auf Normalvertei-
lung waren nach Shapiro-Wilk bei keinem Elektrodenstreifen positiv, nach Lillefors war
die Messungen des Elektrodenstreifen 6 normal verteilt und nach Kolmogorov-Smirnov
ergaben insgesammt 14 Elektrodenstreifen Normalverteilung. Werden hier nur die Mes-
sungen 6 bis 20 einbezogen, so dndert sich die Peaklage nur noch um 0,01 bis 0,05 V. Doch

der Test auf Normalverteilung fallt weitestgehend negativ aus.
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Abbildung 3.23.: Mittlere Peakhoéhe der Messungen 6-20 auf 20 Elektrodenstreifen. —
Schwarzer Kasten: Mittelwerte der Peakhohe der Elektrodenstreifen,
halber Kasten: Mittelwert der Grundgesamtheit. Fehlerbalken entspre-
chen den Vertrauensbereichen. Paracetamol-Losung 1-107*mol/L in
Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6; DRP-110. Messung im CV-Modus.
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Tabelle 3.8.: Statistik der Peakauswertung des Oxidationspeaks von Paracetamol Mes-
sungen auf 20 Elektrodenstreifen. — Paracetamol-Losung 1-107* mol/L in
Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6; DRP-110. Messung im CV-Modus im Som-
mer

Elektroden- Laufnummer MW SD rel. SD Vertrauens-

streifen bereich
pA nA % pnA
1 1-20 2,9939 0,0668 2,2322 0,1397
1 6—20 2,9627 0,0318 11,0737 0,0681
2 6—20 3,0629 0,0468 11,5289 0,1002
3 6 20 31575 0,0359 1,1354  0,0767
4 6 — 20 3,1549  0,0391 1,2396 0,0837
5 6 —20 3,1543  0,0380 1,2060 0,0814
6 620 3,1599  0,0557 1,7617  0,1191
7 6—-20 3,1323 0,0406 1,2965 0,0869
8 6 — 20 3,1769 0,0619 1,9494 0,1325
9 6 — 20 3,0971  0,0660 2,1310 0,1412
10 6 —20 3,0932  0,0747 2,4143 0,1598
11 6—20 3,1283 0,0279 0,8912 0,0597
12 6 — 20 3,1451 0,0608 1,9319 0,1300
13 6 20 3,0654 0,516 1,6827  0,1104
14 6 — 20 3,0982  0,0605 1,9537 0,1295
15 6 —20 3,0991 0,0321 1,0358 0,0687
16 6 —20 3,0725 10,0251 0,8176 0,0538
17 6 20 3,0326  0,0302 009972  0,0647
18 6 20 3,0365 0,0529 1,7415  0,1132
19 6 — 20 3,0565 0,0266 0,8709 0,0570
20 6 — 20 3,0486 0,0405 1,3295 0,0867
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3.4.2. Wiederholprazision — Sommer und Winter (pStat)

Die zyklovoltammetrischen Messungen von Paracetamol-Losung auf 20 Elektroden wur-
de bei niedrigerer Raumtemperatur von durchschnittlich 22°C im Winter wiederholt. Es
wurden ebenfalls 20 Messungen pro Elektrodenstreifen durchgefiihrt. Die Daten der Oxi-
dationspeaks zeigt Tabelle A.16. Fiir die einzelnen Elektrodenstreifen wurde ein Test auf
Normalverteilung durchgefithrt. Werden alle 20 Messungen zur Auswertung der Peakhohe
herangezogen, so ergibt der Test nach Shapiro-Wilk fiir die Elektrodenstreifen 1 und 5
und nach Lilliefors der Elektrodenstreifen 5 keine Normalverteilung. Nach Kolmogorov-
Smirnov sind die Messungen auf allen Elektrodenstreifen normal verteilt. Werden nur die
Messungen 6-20 auf Normalverteilung tiberpriift, so zeigt nur Elektrodenstreifen 10 nach
Shapiro-Wilk und Lillefors keine Normalverteilung. Das Peakpotential der 20 Messun-
gen auf jedem Elektrodenstreifen unterliegt einer sichtlichen Verschiebung zu positiverem
Potential mit jeder Messung. Die Spanne zwischen der ersten und 20. Messung betragt
0,09V bis 0,17V. Dennoch fallen die Test auf Normalverteilung nur fiir wenige Elek-
trodenstreifen negativ aus. Bei Auswertung der Messungen 6-20 zeigt sich eine deutlich
Abnahme der Potentialverschiebung um 0,03 V bis 0,08 V. Ein Test auf Normalverteilung
fiallt nach Shapiro-Wilk fiir 3 und nach Lillefors fiir 6 Elektrodenstreifen negativ aus.
Nach Kolmogorov-Smirnov sind die Messungen auf allen Elektrodenstreifen normal ver-
teilt. Wie auch bei der Versuchsreihe im Sommer gehen nur die Messungen 6-20 in die
statistische Auswertung ein, siche Tabelle 3.9.

Da sich die Vertrauensbereiche der 20 Elektrodenstreifen iiberlagern, kann man davon
ausgehen, dass die Messwerte alle Stichproben einer Grundgesamtheit angehoéren. Der
Mittelwert der Messungen 6-20 auf 20 Elektroden betragt 2,720 pA mit einer gemittel-
ten Standardabweichung von 0,056 pA, was 2,04 % entspricht. Wird die Berechnung der
Standardabweichung von einer Stichprobengrofie von n = 300 durchgefiihrt, so ergibt sich
eine Standardabweichung von 0,099 pA und eine relative Standardabweichung von 3,90 %.
Das aus diesem Wert berechnete Unsicherheitsintervall eines gemessenen Einzelwerts ei-
ner CV-Messung von einer 1-107*mol/L Paracetamol-Losung auf einem Kohlenstoff-
Elektrodenstreifen (DRP-110) betragt x 4+ 0,193 pA, und damit 7,10 %.

Vergleich der beiden Messreihen

Um festzustellen, ob sich die beiden Schatzwerte der Standardabweichungen der beiden
Messreihen Sommer und Winter (s; und s3) auf die gleiche Varianz o der normalverteil-
ten Grundgesamtheit zurtickfithren lassen, wird ein F-Test durchgefithrt. Die Hypothese
0? = 02 = 0 muss verworfen werden, wenn F = 0% /0% und F > F (P, fi, f) ist. In diesem
Fall ist F = 1,96 und F(P, fi, fo) = 1 mit P = 0,95 und f;, fo = oo und somit liegt der

Unterschied der beiden Standardabweichungen nicht im Rahmen der moéglichen Zufalls-
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Tabelle 3.9.: Statistik der Peakauswertung des Oxidationspeaks von Paracetamol Mes-
sungen auf 20 Elektrodenstreifen. — Paracetamol-Losung 1-107* mol/L in
Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6; DRP-110. Messung im CV-Modus im Win-
ter.

Elektroden- Laufnummer MW SD rel. SD Vertrauens-

streifen bereich
pA nA % pnA
1 1-20 2,7130 0,0536 1,9757 0,1120
1 620 2,6899 0,0272 1,0101  0,0581
2 6 — 20 2,7105 0,0369 1,3610 0,0789
3 6 — 20 2,6651 0,0420 1,5759 0,0899
4 6 — 20 2,6930 0,0574 2,1300 0,1228
5 6 —20 2,5475 0,0475 1,8642 0,1016
6 6 20 92,7081 10,0483 1,7843  0,1034
7 6—-20 2,5619 0,0534 2,0836 0,1142
8 6 20 2,6201 0,0573 2,1850  0,1225
9 6 20 2,6503 0,0363 1,3712  0,0778
10 6 —20 2,7243 0,1357 4,9826 0,2905
11 6—20 2,6920 0,0546 2,0282 0,1168
12 6—20 2,7979 10,0395 11,4132 0,0846
13 6 20 2.8029 0,0457 1,6301  0,0978
14 6 20 27285  0,0420 1,5382  0,0898
15 6 20 28107 0,0464 1,6512  0,0993
16 6 —20 2,7277 0,0522 1,9148 0,1118
17 6—20 2,7793 0,0784 2,8223 0,1679
18 6—20 2,8331 0,0337 11,1888 0,0721
19 6 — 20 2,8133 10,0426 1,5150 0,0912
20 6 20 92,8449 0,0408 1,4327  0,0872
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schwankungen. Der t-Test an zwei Stichproben unter Annahme von Heteroskedastizitét
ergibt, dass die Mittelwerte der beiden Stichproben signifikant voneinander verschieden

sind.

3.4.3. Wiederholprazision — pStat und Trace Analyser

Als weitere Moglichkeit die Wiederholprézision zu testen, wurde statt dem pStaT 200 der
746 VA TRACE ANALYZER der Firma METROHM als Potentiostat mit den Elektrodenstrei-
fen DRP-110 verbunden und eine 1-107% mol/L Paracetamol-Losung darauf gemessen.
Zunichst wurden zyklovoltammetrische Messungen durchgefiihrt”. Die Auswertung der
Messungen konnte nicht direkt erfolgen, da in der Software des TRACE ANALYZERS bei der
zyklovoltammetrischen Messung keine Peakbearbeitung vorgesehen ist. Es ist nur eine
automatische Peakerkennung moglich, doch diese erkennt die Peakgrenzen nicht zuverlés-
sig. Die Peaks wurden manuell ausgewertet, indem die Messpunktlisten ausgelesen und
die Peakhohen durch OriGIN bestimmt wurden. Um die Peakauswertung durch OrIGiN

zu umgehen, wurden auf einem weiteren Elektrodenstreifen jeweils zwei Linear-Sweep-

Methode: — CYCMODE — 746 VA TRACE ANALYZER

RAMP U.start (mV) U.end (mV)  U.step (mV) t.step (s) Sw.rate (mV/s)
—400 +600 10 0,2 50

entspricht DROPVIEW
Ebegin (V) Evtz1(V) Estep(V) - Srate(V/s)
—0,4 10,6 0,01 - 0,05

RAMP U.start (mV) U.end (mV)  U.step (mV) t.step (s) Sw.rate (mV/s)
-+600 —400 10 0,2 50

entspricht DROPVIEW
FEbegin (V) Evtz1(V) Estep(V) - Srate(V/s)
+0,6 04 0,01 - 0,05

PCM-Messlosung:  Parcetamol 1- 1074 mol/L in Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6.

Durchfiithrung: Aufbringen eines Tropfens Messlosung auf den Elektrodenstreifen. Nach Durch-

laufen der Methode CYCMODE Spiilen der Elektroden mit Britton-Robinson-
Puffer. Aufbringen eines neuen Tropfens PCM-Messlosung.
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Messungen zuerst in positiver, dann in negativer Richtung durchlaufen®. Eine Messkurve
im LS-Modus kann mit der Software des TRACE ANALYZERS bearbeitet werden, und somit
konnen Hohe und Lage des Oxidationspeaks direkt ermittelt werden (vgl. Tabelle 3.10).

Wie aus Tabelle 3.10 ersichtlich, verschiebt sich die Peaklage der Oxidations- und Re-
duktionspeaks auch bei den Messungen am TRACE ANALYZER. Der t-Test der Oxidations-
peak-Potentiale ergibt, dass sowohl die CYCMODE-Methode mit der Linear-Sweep-
Methode des TRACE ANALYZERS als auch die CYCMODE-Methode mit der CV-Methode
am pSTAT nicht signifikant voneinander verschieden sind. Die Potentialdifferenzen zwi-
schen Oxidations- und Reduktionspeak der jeweiligen Methode wurden auch tiber einen
t-Test gepriift. Die Potentialdifferenzen der beiden TRACE ANALYZER-Methoden als auch
der CYCMODE-Methode und der CV-Methode von DrROPVIEW waren nicht signifikant
unterschiedlich voneinander.

Da die Bestimmung der Peakhohe fiir die zyklischen Messungen am TRACE ANALYZER
mit ORIGIN durchgefithrt wurde, wurden die zyklischen Messungen am pSTAT sowohl durch
DroprPVIEW als auch durch OrIGIN ausgewertet.

Anhand des F-Test wird deutlich, dass der Schatzwert der Verteilung CYCMODE nicht
aus der gleichen Grundgesamtheit stammt, wie die Schétzwerte der tibrigen Verteilungen.
Die Schatzwerte der Linear-Sweep-Methode am TrRACE ANALYzZER und der CV-Methode
am pSTAT stammen aus der gleichen Grundgesamtheit. Wird nun ein t-Test durchgefiihrt,
unter der jeweiligen Annahme von Hetero- bzw. Homoskedastizitét, ergibt sich fiir die
Messreihe im CYCMODE sowohl zu der Linear-Sweep-Methode am TRACE ANALYZER als

auch zu der CV-Methode am pSTAT mit ORIGIN ausgewertet ein signifikanter Unterschied.

Methode — DCTMODE — 746 VA TRACE ANALYZER
Linear Sweep 1 U.start (mV) U.end (mV)  U.step (mV) Sw.rate (mV/s) t.meas (ms)

—400 -+600 10 50 40
entsricht DROPVIEW
Ebegin (V) Evtz1(V) Estep(V) Srate(V/s) -
—0,4 +0,6 0,01 0,05 -
Linear Sweep 2 U.start (mV) U.end (mV)  U.step (mV) Sw.rate (mV/s) t.meas (ms)
+600 —400 10 50 40
entsricht DROPVIEW:
Ebegin (V) Evtx1(V) Estep(V) Srate(V/s) -
10,6 04 0,01 0,05 -
PCM-Messlosung:  Parcetamol 1- 1074 mol/L in Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6.
Durchfiithrung: Aufbringen eines Tropfens Messlosung auf den Elektrodenstreifen. Nach Durch-

laufen von Methode Linear Sweep 1 und Linear Sweep 2 Spiilen der Elektroden
mit Britton-Robinson-Puffer. Aufbringen eines neuen Tropfens PCM-Messlosung.
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Tabelle 3.10.: CV-Messungen am 746 VA TRACE ANALYZER und am pSTAT 200. — Echte zyklische Messungen (CYCMODE) mit
Peakauswertung durch ORIGIN, Linear Sweep Messungen in positiver und negativer Richtung mit Peakauswertung
durch TrRace ANALYZER und CV-Messung durch pStaT 200 mit Peakauswertung durch DropVIiEw. Paracetamol-
Losung 1-107* mol/L in Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6; DRP-110.

TRACE ANALYZER CYCMODE  TRACE ANALYZER Linear Sweep 1 & 2 pSTAT 200 CV-Messung

Lauf- Potential Hohe Potential Hohe Potential Hohe Potential Hohe Potential Hohe Potential Hohe
nummer V BA A% nA A% BA VvV BA A% BA A% nA

1 0,13 3,235 —0,11 —-1,859 0,13 3,240 —0,11 —1,490 0,11 3,252 —0,17 —1,804
2 0,16 3,234 —0,12 —-1,762 0,18 3,220 —-0,12 —1,470 0,14 3,222 —-0,17 —1,690
3 0,18 3,153 —0,13 -1,619 0,19 3,190 —-0,12 —1,440 0,17 3,170 —-0,17 —1,648
4 0,18 3,083 —0,12 —-1,596 0,19 3,190 —-0,12 —1,420 0,18 3,175 —0,17 —1,526
5 0,20 3,121 -0,13 —1,593 0,20 3,100 —0,13 —1,380 0,19 3,165 —0,16 —1,540
6 0,21 3,127 —0,15 ~1,442 0,221 3,110 —0,13 ~1,350 0,21 3,117 —0,16 —1,490
7 0,21 3,104 —-0,16 —-1,430 0,21 3,090 —-0,13 —1,360 0,21 3,096 —0,17 —1,457
8 0,24 3,009 -0,14 —-1,432 0,21 3,100 -0,13 —1,340 0,22 3,093 -0,17 —1,440
9 0,22 3,026 —0,16 —-1,411 0,22 3,090 —-0,14 —1,330 0,22 3,084 —0,17 —1,415
10 0,23 3,026 —0,16 —1,358 0,22 3,100 —0,13 —1,330 0,22 3,090 —-0,17 —1,441
11 0,23 3,040 —0,16 —1,347 0,22 3,080 —-0,13 —1,330 0,23 3,066 —0,17 —1,377
12 0,21 2,954 —0,16 —-1,330 0,22 3,070 —0,14 —1,310 0,23 3,065 —0,17 —1,417
13 0,21 2,898 —0,17 —-1,328 0,22 3,000 —-0,14 —1,310 0,23 3,050 —-0,17 —1,415
14 0,21 2,884 —0,17 —-1,303 0,22 3,070 —-0,14 —1,310 0,23 3,027 —-0,17 —1,390
15 0,21 2,884 —0,18 —-1,278 0,22 3,020 —-0,14 —1,300 0,23 3,036 —0,17 —1,382
16 0,20 2,867 —0,16 —-1,305 0,22 3,030 —0,14 —1,300 0,23 3,021 -0,17 —1,362
17 0,19 2,875 —0,18 —1,243 0,22 3,060 —0,13 —1,310 0,23 2,984 —0,17 —1,390
18 0,19 2,880 —0,19 —-1,330 0,22 3,030 —-0,13 —1,290 0,23 3,008 —0,17 —1,378
19 0,19 2,895 —0,19 —1,280 0,22 3,040 —-0,13 —1,300 0,23 3,016 —-0,17 —1,390
20 0,20 2,887 —0,19 —-1,218 0,22 3,080 —0,13 —1,330 0,23 2,996 —0,16 —1,401
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Der t-Test der Linear-Sweep-Methode am TRACE ANALYZER mit der CV-Methode am
nSTAT ergibt keinen signifikanten Unterschied.

Dennoch tberlagern sich die Vertrauensbereiche der Mittelwerte der Oxidationspeaks
der Messungen 6-20 auf den Elektrodenstreifen am TRACE ANALYZER und am pSTAT, was
Abbildung 3.24 zeigt. Aufgrund dieser Uberschneidung der Vertrauensbereiche kann man
davon ausgehen, dass die ermittelten Peakhohen der Oxidationspeaks von Paracetamol-
Losung 1-107*mol/L in Britton-Robinson-Puffer (pH9,6) auf den Elektrodenstreifen

DRP-110, gemessen am TRACE ANALYZER und am pSTAT, gleich sind.
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Abbildung 3.24.: Mittlere Peakhohe der Messungen 6 - 20 auf einem Elektrodenstrei-
fen. — Messungen im CV- (schwarz) und LS-Modus (rot) am 746 VA
TRACE ANALYZER. Messungen im CV-Modus am pSTAT mit Auswer-
tung durch DropPVIEW (grin) und ORIGIN (gelb). Fehlerbalken ent-
sprechen den Vertrauensbereichen. Paracetamol-Losung 1-107* mol/L
in Britton-Robinson-Puffer, pH9,6; DRP-110.

3.4.4. Konditionierung der Elektroden DRP-110

Bei der wiederholten Messung mit einer Feststoffelektrode verédndert sich das Messsi-
gnal durch die Verdnderung der Elektrodenoberfliche durch Adsorption oder Oxidation.
Bei Feststoffelektroden aus Edelmetallen oder Glaskohlenstoff kann die Oberflache durch
Polieren gereinigt werden. Die Moglichkeit einer mechanischen Reinigung besteht bei den
Elektrodenstreifen von DROPSENS nicht, da die Elektrodenoberflichen auf Grund des Sieb-
druckherstellungsverfahrens nicht ebenméfig ist (vgl. 3.3.3.1). Ziel der Konditionierung
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ist es nicht, den Zustand der Elektroden vor der ersten Messung wieder herzustellen,

sondern eine Elektrodenoberflichen zu schaffen, die reproduzierbare Messkurven liefert.

3.4.4.1. Konditionierung bei festem Potential — CV-Messung

In der Ebene Method des Bearbeitungsfeldes von DroPVIEW kann eine Konditionierung
der Elektrode bei einem festen Potential iiber einen definierten Zeitraum vor die eigent-
liche Messung geschaltet werden. Eine Vorbehandlung ( Pretreatment) tiber fiinf Minuten
bei stark negativem bzw. stark positivem Potential wurde vor eine CV-Messung program-

miert?. Abbildung 3.25a zeigt sechs aufeinander folgende CV-Messungen mit Konditio-

(a) Konditionierung bei —1,5V. (b) Konditionierung bei +2,0V.

Abbildung 3.25.: CV-Messkurven von Paracetamol-Losung (pH 9,6) in Britton-Robinson-
Puffer nach Konditionierung bei festem Potential iiber 300s. — Konditio-
nierung bei —1,5V in griin, bei +2,0 V in rot und ohne Konditionierung
in blau dargestellt.

nierung bei —1,5V vor jeder Messung im Vergleich zu sechs Messungen ohne Konditio-
nierung. Bei den CV-Messungen ohne Konditionierung &ndert sich der Grundstrom der

Strom-Spannungskurven nicht, aber das Peakpotential des Oxidationspeaks verlagert sich

9

Methode — CV
Pretreatment: Econd (V)  tcond(s) Edep (V) tdep (s) tequil (s)
+2,0 / —1,5 200,0 0,0 0,0 300,0
Measurement: Ebegin (V)  Euvtx1(V) Evtz2(V) Estep(V) Srate(V/s) nscans
—0,4 +0,6 —-0,4 0,01 0,05 1
PCM-Messlosung:  Parcetamol 1-10~% mol/L in Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6.
Durchfiihrung: Aufbringen eines Tropfens (50 nL) Messlosung auf den Elektrodenstreifen. Durch-

fiihrung einer Messung mit Konditionierung. Nach jeder Messung Abspiilen des
Tropfens mit Pufferlésung und Trocknen der Elektrode mit Zellstoff. Aufbringen
eines neuen Tropfens PCM-Messlosung.
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mit jeder Messung weiter ins Positive. Der Reduktionspeak wird vernachlassigt, da dieser
kleiner als der Oxidationspeak ist und allgemein eine geringere Prézision von Hohe und
Lage hat.

Die sechs Messung mit Konditionierung im Negativen weisen einen deutlichen Anstieg
beim Grundstrom auf. Das Peakpotential des Oxidationspeak verlagert sich leicht ins
Negative, aber die Peakhohe bleibt trotz des steiler werdenden Grundstroms gleich (vgl.
Tabelle 3.11).

Tabelle 3.11.: Peakauswertung der Oxidationspeaks von CV-Messungen von Paracetamol-
Losung mit Konditionierung im stark Negativen und stark Positiven. - n=6

Oxidationspeak Reduktionspeak

MW SD rel. SD MW SD rel. SD
Potential \Y% \Y% % \% \% %
Konditionierung bei —1,5V 0,093 0,005 5,63  —0,010 0,006 —63,25
Konditionierung bei 42,0V 0,120 0,015 12,91 —0,075 0,008 —11,16
Hohe nA nA % nA nA %
Konditionierung bei —1,5V  3,5832  0,0747 2,09 —3,8625 0,3236 —8,38
Konditionierung bei +2,0V 40027  0,2730 6,82 —2,6320  0,2308 —8,77

Nach der Konditionierung der Elektroden im stark Positiven vor jeder Messung steigt
der Grundstrom der folgenden CV-Messung kaum an im Vergleich zu den Messungen
nach Konditionierung im Negativen. Die Peakhohe steigt mit jeder Messung leicht an.
Das Peakpotential des Oxidationspeaks liegt nach jeder Konditionierung bei negatieverem
Potential (siche Abbildung 3.25b).

Die Reproduzierbarkeit der CV-Messungen der Paracetamol-Losung ist durch Kondi-
tionierung bei konstantem Potential nicht erheblich besser geworden. Peakpotential und
-héhe des Oxidationspeaks nach Konditionierung bei negativem Potential haben eine ge-
ringe Standardabweichung, doch der Grundstrom der CV-Kurven steigt stark an. Nach
Konditionierung bei 42,0V ist die Peakhohe leicht gestiegen, dennoch sind die Abwei-

chungen von Peakhohe und -potential nicht geringer geworden.

3.4.4.2. Konditionierung durch vorgeschaltete Zyclovoltammetrie iiber einen

weiten Potentialbereich — CV-Messung

Eine elektrochemische in situ Methode zur Reinigung der Elektrodenoberfliche wurde
von Wang und Lin [36] vorgestellt, wobei an die Elektrode vor jeder Messung ein Square
Wave-Modus iiber mehrere Potential-Zyklen angelegt wurde. Mit dieser Reinigungsmetho-

de erreichten Wang und Lin &hnliche Prézision der Peakstrome wie nach mechanischer
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Reinigung. Uber die Steuersoftware DROPVIEW ist es nicht moglich, eine SWV-Messung
zyklisch durchzufithren. Aus diesem Grund wurde eine einfache CV-Modus-Messung zur
Reinigung /Konditionierung verwendet.

Die Konditionierung findet durch 10-fache CV-Zyklen von —1,5V bis +1,5V statt.
Nach jeder Konditionierung wird eine CV-Messung durchgefiihrt'. Abbildung 3.26 zeigt
die Messungen von einem Tropfen Paracetamol-Losung mit und ohne Konditionierung vor

jeder Messung.

(a) ohne Konditionierung. (b) mit Konditionierung.

Abbildung 3.26.: CV-Messkurven von Paracetamol-Losung mit und ohne Konditionie-
rung.

Bei den Messungen ohne Konditionierung verlagert sich das Peakpotential des Oxida-
tionspeaks zu positiveren Werten mit einer relativen Standardabweichung von 12,9 %, die
Peakhohe sinkt mit jeder Messung leicht ab und éndert sich dabei um 1,2 %. Bei den Mes-
sungen mit vorgeschalteter Konditionierung bleibt das Peakpotential konstant zwischen
0,9V und 1,0 V, doch der Grundstrom steigt mit jeder Konditionierung an. Die Peakhohe

10

Methode
Konditionierung — CV
Measurement: Ebegin (V)  Evtz1(V) Evtz2(V) Estep(V) Srate(V/s)  nscans
-1,5 +1,5 —-1,5 0,033 1,0 10
Messung — CV
Measurement: Ebegin (V)  Evtz1(V) Evtz2(V) Estep(V) Srate(V/s) mnscans
—0,4 +0,6 —0,4 0,01 0,05 1
PCM-Messlésung: ~ Parcetamol 1- 1074 mol/L in Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6.
Durchfiihrung: Aufbringen eines Tropfens (50 nL) Messlosung auf den Elektrodenstreifen. Durch-

fiihrung des 10-fach Zyklus zur Konditionierung und Messung. Nach jeder Messung
Abspiilen des Tropfens mit Pufferlésung und Trocknen der Elektrode mit Zellstoff.
Aufbringen eines neuen Tropfens PCM-Messlosung.
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steigt mit jeder Messung. Die Anderung vom ersten zum letzten Wert betragt 6,5 %. Die
Strom-Spannungskurven der Konditionierungs-Zyklen sind in Abbildung A.7 dargestellt.

Geht man davon aus, dass auf dem Elektrodenstreifen ohne Konditionierung durch
Potentialzyklen die ersten fiinf Messungen zur Konditionierung der Elektrode dienen,
verbessert sich die Préazision fiir die verbleibenden sieben Messungen, da die rel. SD fiir die
Peaklage auf 3,8 % und fir die Peakhohe auf 0,5 % sinkt. Bei dem Elektrodenstreifen mit
Konditionierung durch Potentialzyklen andert sich die Préazision durch Vernachlassigen
der ersten finf Messungen in Bezug auf die Peakhohe nur gering (rel. SD 4,9 %) und in
Bezug auf die Peaklage gar nicht (vgl. Tabelle 3.12).

Tabelle 3.12.: Peakauswertung der Oxidationspeaks von CV-Messungen von Paracetamol-
Losung mit und ohne Konditionierung.

Messungen 1-12 Messungen 6-12
MW SD rel. SD MW SD rel. SD
Potential \Y% \Y% % \% \% %
ohne Konditionierung 0,192 0,025 12,94 0,206 0,008 3,82
mit Konditionierung 0,096 0,005 5,37 0,096 0,005 5,58
Hohe nA pnA % nA nA %

ohne Konditionierung 4,0035 0,0464 1,16 3,9723  0,0196 0,49
mit Konditionierung  4,3182 0,2813 6,51 4,4921 0,2187 4,87

Bei Messungen ohne Konditionierung beginnt die Oxidation von Paracetamol erst bei
0,13V und verschiebt sich im Laufe von 12 Messungen zu 0,21 V. Die Peakhohe sinkt mit
jeder Messung leicht ab, éndert sich im Mittel aber kaum. Das Anlegen eines zyklischen
Potentials iiber zehn Zyklen verdndert die Elektrodenoberfliche. Die Oxidation von Pa-
racetamol wird erleichtert, da das Oxidationspotential konstant bei etwa 0,9V liegt. Die
Peakhohe unterliegt einer stetigen Steigerung, was ein Hinweis auf Adsorption wéihrend

der Konditionierung sein konnte.

3.4.4.3. Konditionierung durch vorgeschaltete Zyclovoltammetrie iiber einen
weiten Potentialbereich — DPV-Messung

Um eine zyklovoltammetrische Konditionierung automatisch vor einer Differentiellen-
Puls-Methode laufen zu lassen, gibt es keine Moglichkeit in dem Steuerungsprogramm
DroprVIEW. Die CV-Methode muss gedffnet und durchgefithrt werden und danach muss

die DPV-Methode geoffnet, durchgefiihrt und gespeichert werden'!. Daraufhin kann wie-

11
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der die Konditionierung mit der CV-Methode durchgefiihrt werden usw. Dabei kommt es
bei der DPV-Methode zu Speicherfehlern (vgl. 3.3.2.4). Die Auswertung der Peaklage der
Messungen mit Konditionierung wird dadurch beeinflusst.

Bei Messungen im DPV-Modus ohne Vorbehandlung kommt es bei wiederholter Mes-
sung von einem Tropfen Paracetamol-Losung auf einem Elektrodenstreifen zur Verdande-
rung der Peakhohe und des Peakpotentials (sieche Abbildung 3.27a). Nach Konditionierung
der Elektroden iiber zehn Zyklen ist die Oxidation von Paracetamol erleichtert, da das
Potential des Oxidationspeaks im Mittel bei 0,05V statt bei 0,15V ohne Konditionierung
liegt. Der Grundstrom aber auch das Peakpotential der DPV-Messung steigen nach je-
der Konditionierung an. In Abbildung 3.27b wird auch die Verkiirzung der Messkurven

sichtbar, obwohl bei jeder Messung das selbe Endpotential eingestellt war.

-

oz
aaaaaaaaa )

(a) ohne Konditionierung. (b) mit Konditionierung.

Abbildung 3.27.: Elf DPV-Messkurven von Paracetamol-Losung mit und ohne Konditio-
nierung vor jeder Messung.

Werden die ersten fiinf der direkten Messungen ohne zehnfache zyklische Konditionie-
rung als Elektroden-Konditionierung angesehen und nur die folgenden sechs Messungen

zur Auswertung herangezogen, so steigt die Prazision des Peakpotentials (rel. SD fallt

Methode

Konditionierung — CV

Measurement: Ebegin (V)  Evtx1(V) Evtz2(V) Estep(V) Srate(V/s) mnscans
-1,5 +1,5 -15 0,033 1,0 10

Messung — DPV

Measurement: Ebegin (V) FEend(V) Estep(V) Epuls(V) Srate(V/s) tpuls (ms)
-0,1 +0,5 0,01 0,05 0,01 50,0

PCM-Messlosung: ~ Parcetamol 1-10~* mol/L in Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6.

Durchfiithrung: Aufbringen eines Tropfens (50 uL) Messlosung auf den Elektrodenstreifen. Durch-

fiihrung des 10-fach Zyklus zur Konditionierung. Wechsel des Messmodus zu DPV
und Durchfithrung der Messung. Nach jeder Messung Abspiilen des Tropfens mit
Pufferléosung und Trocknen der Elektrode mit Zellstoff. Aufbringen eines neuen
Tropfens PCM-Messlosung.
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von 8,6 % auf 3,5 %) sowie die der Peakhohe (rel. SD sinkt von 7,2 % auf 3,1 %). Auch auf
der Elektrode mit Konditionierung vor jeder Messung zeigt sich eine bessere Prézision fiir

Peakhohe und -lage, wenn die ersten fiinf Messungen auer Acht gelassen werden (vgl.
Tabelle 3.13).

Tabelle 3.13.: Peakauswertung von DPV-Messungen von Paracetamol-Losung mit und oh-
ne Konditionierung.

Messungen 1-12 Messungen 6-12
MW SD rel. SD MW SD rel. SD
Potential \Y% \% % \Y% \% %
ohne Konditionierung 0,147 0,013 8,64 0,155 0,005 3,53
mit Konditionierung 0,045 0,019 43,02 0,057 0,005 9,11
Hohe nA pnA % nA pnA %

ohne Konditionierung 3,5824  0,2578 7,20  3,4297  0,1054 3,07
mit Konditionierung 10,7462  2,7822 2589 12,8093  1,5549 12,14

Durch die zyklovoltammetrische Konditionierung tiber einen weiten Potentialbereich
vor jeder Messung im DPV-Modus verschlechtert sich die Prazision von Peaklage und
Peakhohe. Eine solche Konditionierung vor jeder Messung ist auch aufgrund des Wechsels
zwischen den Messmodi und den daraus resultierenden Verdnderungen der Messkurve

nicht geeignet.

3.4.4.4. Konditionierung durch vorgeschaltete Zyclovoltammetrie im Messbereich
— CV-Messung

Eine zyklovoltammetrische Konditionierung iiber einen weiten Potentialbereich, der iiber
den nutzbaren Bereich des Grundelektrolyten hinausgeht, kann nicht nur zur Regeneration
der Elektrodenoberflache, sondern auch zur Adsorption von Wasserstoff (in Form von
H und Hy) bzw. Sauerstoff (als O und O,) fithren. Da diese Konditionierung nicht zur
Verbesserung der Prézision der Peakhohe gefithrt hat, wurde der Konditionierungsbereich

auf den tatsichlichen Messbereich eingeschrankt!?.

12

Methode

Konditionierung — CV

Measurement: Ebegin (V)  Evtz1(V) Evtz2(V) Estep(V) Srate(V/s) nscans
—0.4 40,6 0,4 0,01 0,05 1

Messung — CV

Measurement: Ebegin (V)  Evtx1(V) Evtz2(V) Estep(V) Srate(V/s) mnscans
—0,4 10,6 0,4 0,01 0,05 1
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Vor jeder Messung eines Tropfens der Paracetamol-Losung wurde ein Tropfen der reinen
Pufferlosung gemessen. Der Oxidationspeak einer bei pH 9,6 gepufferten Paracetamol-
Losung zeigt weiterhin eine Verlagerung zu positiverem Potential, und erreicht erst nach
acht Messungen einen Steady State bei 0,23 V. Eine Paracetamol-Losung mit einem nied-

rigeren pH-Wert von 4 zeigt bei gleicher Durchfiihrung ein anderes Voltammogram (siche

Abbildung 3.28).

(a) Paracetamol in BRP pH 9,6. (b) Paracetamol in BRP pH 4,0.

Abbildung 3.28.: CV-Messkurven von Paracetamol-Lésung 1 - 1074 mol /L nach Konditio-
nierung der Elektroden (DRP-110) mit Brittion-Robinson-Puffer.

Tabelle 3.14.: Peakauswertung der Oxidationspeaks von CV-Messungen von Paracetamol-
Losung pH 9,6 und 4 nach Konditionierung der Elektroden mit Britton-
Robinson-Puffer.

Messungen 1-10 Messungen 6-10
MW SD rel. SD MW SD rel. SD

Potential \Y% Vv % \Y% Vv %
pH 9,6 0,189 0,050 26,57 0,226 0,017 7,40
pH 4,0 0,339 0,021 6,29 0,356 0,005 1,54
Hohe nA nA % nA nA %
pH 9,6 3,3106  0,0152 0,46 3,3044  0,0125 0,38
pH 4,0 3,8698  0,0292 0,75 3,8582  0,0181 0,47

PCM-Messlosung: ~ Parcetamol 1-10~* mol/L in Britton-Robinson-Puffer, pH 9,6 oder pH 4.

Durchfiithrung: Aufbringen eines Tropfens (50 uL) Pufferlosung auf den Elektrodenstreifen. Durch-
fithrung der Konditionierung. Abspiilen und Trocknen der Elektrode. Aufbringen
eines Tropfens (50 pL) Messlosung auf den Elektrodenstreifen und Messung. Ab-
spiilen des Tropfens mit Pufferlésung und Aufbringen eines neuen Tropfen Puffer-
16sung.

72



3.4. Leistungs-Qualifizierung des Voltammetrie-Messsystems

Da die Oxidation von Paracetamol pH-abhéngig ist, verlagert sich das Peakpotential bei
saurem pH-Wert ins Positive zu 0,34 V. Die Verschiebung des Oxidationspeak-Potentials
der folgenden Messungen ist mit einer rel. SD von 6,3 % geringer ausgeprigt, als mit
26,6 % im Basischen, und sinkt noch weiter auf 1,5%, wenn die ersten fiinf Messungen
vernachlassigt werden. Die Peakhohe sinkt bei jeder folgenden Messung leicht, doch die
Anderung bleibt unter 1% (vgl. Tabelle 3.14). Der Abstand zwischen Oxidationspotential
und Reduktionspotential von Paracetamol verringert sich von 0,28 V bei pH 9,6 auf 0,18 V
bei pH 4. Dies zeigt, dass die Reversibilitat der Reaktion von Paracetamol bei niedrigem
pH-Wert erhoht ist.

Einmalige Konditionierung durch vorgeschaltete Zyclovoltammetrie im
Messbereich — CV-Messung

Zur Vereinfachung der Durchfiihrung wurde nur zu Beginn auf einem neuen Elektroden-
streifen eine Konditionierung durchgefithrt. Zum einen wurden die Elektroden nur mit
Pufferlosung, zum anderen wurde mit Schwefelsdure (1 mol/L) gefolgt von Pufferlosung
im CV-Modus tiber zehn Zyklen konditioniert (siche Abbildung 3.29).

nnnnnnnn W . Potential ()

(a) Konditionierung mit Britton-Robinson-Puffer. (b) Konditionierung mit 1M Schwefelsidure gefolgt
von Pufferlosung.

Abbildung 3.29.: CV-Messkurven von Paracetamol-Losung nach Konditionierung mit 1M
Schwefelsaure und Pufferlosung im 10-fach CV-Zyklus. — Konditionie-
rung mit Schwefelsdure in orange und Britton-Robinson-Puffer (pH 4)
in griin, CV-Messungen von Paracetamol 1-107*mol/L in Britton-
Robinson-Puffer (pH 4) in braun dargestellt.

Wie die Auswertung der Peaks in Tabelle 3.15 zeigt, ist die Verschiebung der Peakpo-
tentiale stark zuriickgegangen und liegt bei beiden Konditionierungsmethoden unter 2 %.
Auch die Peakhohe bleibt mit einer Préazision unter 1% konstant.

Eine Konditionierung der Elektroden im CV-Modus tiber zehn Zyklen vor jeder CV-

Messung bringt keine Verbesserung der Prazision der Peakhohe. Die Verschiebung der
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Tabelle 3.15.: Peakauswertung der Oxidationspeaks von CV-Messungen von Paracetamol-
Losung (pH 4) nach Konditionierung mit Britton-Robinson-Puffer und

Schwefelsaure.
Messungen 1-10 Messungen 6-10
MW SD rel. SD MW SD rel. SD
Potential \Y Vv % Vv \Y% %
Konditionierung BRP 0,379 0,007 1,95 0,384 0,005 1,43
Konditionierung HoSO4 0,367 0,007 1,84 0,370 0,000 0,00
Hohe nA pA % pA pA %

Konditionierung BRP 3,6962 0,0196 0,53 3,6882 0,0156 0,42
Konditionierung HoSO4  3,9046 0,0259 0,66 3,8848 0,0218 0,56

Peaklage kann jedoch verringert werden. Dennoch ist diese Verschiebung bei dem unter-
suchten Stoff Paracetamol weiterhin vom pH-Wert der Pufferléosung abhéngig. Die besten
Ergebnisse der Prézision sowohl fiir die Peaklage als auch Peakhthe wurden nach einmali-
ger Konditionierung des Elektrodenstreifens mit Pufferlosung im 10-fach Zyklus bei pH 4

erzielt.

3.4.4.5. Konditionierung durch vorgeschaltete Zyclovoltammetrie im Messbereich

— LS-Messung

Die wiederholte Messung eines Tropfens Paracetamol-Losung auf einem Elektrodenstreifen
im Linear-Sweep-Modus fithrte zu stark verdnderten Peaks. Es ergibt sich die Frage,
ob eine Konditionierung mit der Pufferlosung im CV-Modus auch bei LS-Messungen zu

besseren Ergebnissen fithren kann'3?

13

Methode
Konditionierung — CV
Measurement: Ebegin (V)  Evtx1(V) Evtz2(V) Estep(V) Srate(V/s) mnscans
0,2 10,6 0,2 0,01 0,05 10
Messung — LS
Measurement: Ebegin (V) Eend(V) Estep(V) Srate(V/s)
0,0 +0,7 0,01 0,01
PCM-Messlésung:  Parcetamol 1-10~* mol/L in Britton-Robinson-Puffer, pH 4.
Durchfiithrung: Aufbringen eines Tropfens (50 uL) Pufferlosung auf den Elektrodenstreifen. Durch

fithrung der Konditionierung im CV-Modus. Abspiilen und Trocknen der Elektrode.
Aufbringeneines Tropfens (50 pL) Messlosung auf den Elektrodenstreifen und
Messung im LS-Modus. Abspiilen des Tropfens mit Puffer- 16sung, Trocknen der
Elektroden und Aufbringen eines neuen Tropfen PCM-Messlosung.
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(a) Ohne Konditionierung. (b) Konditionierung mit Britton-Robinson-Puffer.

Abbildung 3.30.: LS-Messkurven von Paracetamol-Losung (pH 4) ohne und mit Kondi-
tionierung durch Pufferlésung im 10-fach CV-Zyklus.

Um nach der Konditionierung im LS-Modus messen zu koénnen, muss der Messmodus
gewechselt werden. Nach dem Wechsel der Messmodi zeigt das Programm keinen Fehler
an. Doch die lineare Messung endet nicht am eingegebenen Endpotential sondern springt
zum Anfangspotential zurtick, wahrend die Messung aktiv bleibt und manuell abgebrochen
werden muss (vgl. Abschnitt 3.3.2.4). Wird das Programm nicht neu gestartet bleibt der
Fehler weiterhin bestehen. Die Messkurven konnen dennoch ausgewertet werden.

Abbildung 3.30 zeigt die LS-Messungen auf einem Elektrodenstreifen ohne und mit
Konditionierung durch zehn Zyklen im CV-Modus. Nach der Konditionierung ist die Ver-
schiebung der Peaklage mit 2,7 % deutlich niedriger als mit 5,5 % ohne Konditionierung.
Das Absinken der Peakhohe mit jeder folgenden Messung ist auch ohne Konditionierung
mit 1,8 % gering, und sinkt auf 0,5 % durch Vernachldssigen der ersten finf Messungen.
Nach Konditionierung mit Pufferlosung schwankt die Peakhohe um 1,3 % bzw. 0,5 % bei
den Messungen 6-12 (vgl. Tabelle 3.16).

Messungen im Linear-Sweep-Modus mit vorhergehender Konditionierung mit Puffer-
l6sung im CV-Modus weisen deutlich weniger Verschiebung in Bezug auf die Peaklage
auf. Die Anderung der Peakhohe von Paracetamol-Losung bei pH 4 ist sehr klein und
wird durch die Konditionierung nur wenig kleiner. Werden die ersten fiinf Messungen auf
einem neuen Elektrodenstreifen als Konditionierung angesehen, besteht in Bezug auf die

Prézision kein Vorteil durch Konditionierung im CV-Modus.
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Tabelle 3.16.: Peakauswertung der Oxidationspeaks von LS-Messungen von Paracetamol-
Losung (pH 4) nach Konditionierung mit Britton-Robinson-Puffer und

Schwefelsaure.
Messungen 1-10 Messungen 6-10
MW SD rel. SD MW SD rel. SD

Potential \Y% Vv % \Y \Y% %
mit Konditionierung 0,372 0,010 2,65 0,379 0,006 1,69
ohne Konditionierung 0,380 0,021 5,52 0,398 0,007 1,88
Hoéhe nA pA % pA pA %
mit Kondition