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Yiiksek Lisans Tezi olarak yapilan bu ¢alismada, yaygin olarak kullanilan agn kesici (analjezik)
ve ates diigiiriicii (antipiretik) bir ilag etken maddesi olan parasetamol’iin, farkli elektroanalitik teknikler
kullanilarak cams: karbon ve kalem grafit elektrotlar yiizeyinde kantitatif tayinlerin yapilmasi ile
elektrokimyasal sensor elektrotlar gelistirilmesi amaglanmustir.

4-nitroanilin molekiili doniisimlii voltametri teknigi ile camsi karbon ve kalem grafit
elektrotlarin yiizeyine modifiye edilip parasetamol’iin duyarli ve se¢imli olarak tayini yapilmistir. Ayrica
ciplak yiizey halindeki kalem grafit elektrotlarda da parasetamol’iin analizi yapilmistir. Elektroanalitik
teknik olarak, doniisiimli voltametri (CV), diferansiyel puls voltametri (DPV), kare dalga voltametri
(SWV) ve kare dalga adsorptif siyirma teknigi (SWAdSSV) kullanilmistir. Bu tekniklerin yani sira
modifiye camsi karbon elektrotun yiizey karakterizasyonu igin elektrokimyasal impedans spektroskopi
(EIS) teknigi kullamlmustir. Parasetamol ¢ozeltilerinin hazirlanmasinda asetat (HAc/NaAc), fosfat (PBS)
ve Britton-Robinson (BR) tampon ¢ozeltileri kullamlmistir. Susuz ortam ¢6zeltilerinin hazirlanmasinda
tetrabiitilamonyum tetrafloroborat (NBusBFs) ¢dzeltisi kullanilmistir. Onerilen yéntem parasetamol ilag
tabletlerine basarilt bir sekilde uygulanmustir.

Anahtar Kelimeler: Kare Dalga Voltametri, Parasetamol, Voltametrik Teknikler, Yiizey
Karakterizasyonu, Yiizey Modifikasyonu



ABSTRACT

MS THESIS

QUANTITATIVE DETERMINATION OF PARACETAMOL ONTO THE
SURFACES OF GLASSY CARBON AND PENCIL GRAPHITE ELECTRODES
USING VOLTAMMETRIC TECHNIQUES

Beyza ARMAGAN
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NECMETTIN ERBAKAN UNIVERSITY
DEPARTMENT OF CHEMISTRY

Advisor: Prof. Dr. Aysen DEMIR MULAZIMOGLU

2022, 141 Pages

In this study, which was conducted as a Master's Thesis, it was aimed to develop electrochemical
sensor electrodes by making quantitative determinations of paracetamol, a commonly used pain reliever
(analgesic) and antipyretic drug active ingredient, on the surface of glassy carbon and pencil graphite
electrodes using different electroanalytical techniques.

4-nitroaniline molecule was modified to the surface of glassy carbon and pencil graphite
electrodes with cyclic voltammetry technique and paracetamol was determined sensitively and
selectively. In addition, the analysis of paracetamol in pencil graphite electrodes in bare surface was
made. As the electroanalytical technique, cyclic voltammetry (CV), differential pulse voltammetry
(DPV), square wave voltammetry (SWV) and square wave adsorptive stripping technique (SWAdsSV)
were used. In addition to these techniques, electrochemical impedance spectroscopy (EIS) technique was
used for the surface characterization of the modified glassy carbon electrode. Acetate (HAc / NaAc),
phosphate (PBS) and Britton-Robinson (BR) buffer solutions were used in the preparation of paracetamol
solutions. Tetrabutylammonium tetrafluoroborate (NBusBF.) solution was used in the preparation of non-
aqueous media solutions. The proposed method has been successfully applied to paracetamol drug tablets.

Keywords: Paracetamol, Square Wave Voltammetry, Surface Characterization, Surface
Modification, Voltammetric Techniques
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alman CV voltamogrami

4-Nitroanilin’in molekiil yapis1

1 mM 4-NA molekiiliiniin 100 mM NBusBF4 destek
elektrolit igerisinde GC elektrot yiizeyine +0,6/+1,3 V
potansiyel araliginda, 100 mVs™ tarama hizinda,

30 dongiilii CV voltamogrami

Nitrofenil modifiye GC elektrot yiizeyinde nitro
gruplarinin amin gruplarina 100 mM HCI ortaminda
indirgenmesine ait CV voltamogram, 0,0/-1,2 V

potansiyel araliginda, 100 mV s tarama hizinda ve 10 dongiilii
4-Nitroanilin molekiiliiniin GC elektrot yiizeyine
baglanmasi1 ve NP-GC elektrot yiizeyindeki nitro grubunun
asidik ortamda amin gruplarina indirgenmesi ile olusan
AP-GC elektrot ylizeyinin olusum mekanizmasi

Nitrofenil modifiye GC elektrot (10, 20, 30 dongii sonrasi)
ile fcn testi, +0,1/+0,6 V potansiyel araliginda,

tarama hiz1 100 mV s, CV voltamogramlar1

Ciplak GC, Nitrofenil (NP) modifiye GC, Aminofenil (AP)
modifiye GC elektrot yiizeyleri i¢in fcn testlerinin

CV voltamogramlarinin ¢akigtirilmasi,+0,1/+0,6 V
potansiyel araliginda, tarama hiz1 100 mV s

Nitrofenil modifiye GC elektrot (10, 20, 30 dongii sonrasi)
ile HCF(I) testi, +0,35/-0,15 V potansiyel araliginda,
tarama hiz1 100 mV s, CV voltamogramlar1

Ciplak GC, Nitrofenil (NP) modifiye GC, Aminofenil (AP)
modifiye GC elektrot yiizeyleri igin HCF(I1)

testlerinin CV voltamogramlarinin ¢akistirilmast,
+0,35/-0,15 V potansiyel araliginda, tarama hiz1 100 mV s
Nitrofenil modifiye GC elektrot (10, 20, 30 déngii sonrasi)
ile EIS testi

Ciplak GC, Nitrofenil (NP) modifiye GC, Aminofenil (AP)
modifiye GC elektrot yiizeyleri i¢in EIS testlerinin ¢akistirilan
Nyquist egrileri

Parasetamol’iin molekiil yapisi

Parasetamol’iin redoks mekanizmast

BR tamponunda farkli pH’larda (pH 2,00-12,00)

1 mM PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde,
-0,4/+0,8 V potansiyel araliginda elde edilen

DPV voltamogramlari

BR tamponunda farkli pH’larda (pH 2,00-7,00)

1 mM PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde,
-0,4/+0,8 V potansiyel araliginda elde edilen

SWV voltamogramlari

Asetat tamponu (pH=4,76) igerisinde hazirlanan 1 mM PAR
¢ozeltisinin AP-GC elektrot yiizeyinde ve ¢iplak GC
elektrot yiizeyinde, +0,05/+0,6 V potansiyel araliginda
alman DPV voltamogramlari

Asetat tamponu (pH=4,76) igerisinde hazirlanan 1 mM PAR
cozeltisinin, AP-GC elektrot ylizeyinde ve ¢iplak GC
elektrot yiizeyinde, 0,0/+0,6 V potansiyel araliginda
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aliman SWYV voltamogramlari

BR tamponu (pH=2,00) igerisinde hazirlanan 1 mM PAR
cozeltisinin, AP-GC elektrot yiizeyinde ve ¢iplak GC
elektrot ylizeyinde, +0,35/+0,8 V potansiyel araliginda
alman DPV voltamogramlar1

BR tamponu (pH=2,00) igerisinde hazirlanan 1 mM PAR
cozeltisinin, AP-GC elektrot yiizeyinde ve ¢iplak GC
elektrot ylizeyinde, +0,3/40,8 V potansiyel araliginda

alman SWYV voltamogramlari

BR tamponu (pH=10,00) igerisinde hazirlanan 1 mM PAR
cozeltisinin, AP-GC elektrot yiizeyinde ve ¢iplak GC
elektrot yiizeyinde, -0,4/+0,6 V potansiyel araliginda

alman DPV voltamogramlar1

BR tamponu (pH=10,00) igerisinde hazirlanan 1 mM PAR
¢ozeltisinin, AP-GC elektrot ylizeyinde ve ¢iplak GC
elektrot yiizeyinde, -0,3/+0,4 V potansiyel araliginda

alinan SWV voltamogramlari

0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde hazirlanan 1 mM
PAR ¢ozeltisinin, AP-GC elektrot yiizeyinde ve ¢iplak GC
elektrot ylizeyinde, +0,05/+0,4 V potansiyel araliginda
aliman DPV voltamogramlari

0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde hazirlanan 1 mM
PAR c¢ozeltisinin, AP-GC elektrot yiizeyinde ve ¢iplak GC
elektrot yiizeyinde, -0,2/+0,5 V potansiyel araliginda

alinan SWV voltamogramlari

BR tamponu (pH=2,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda
hazirlanan PAR ¢6zeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde,
+0,35/+0,8 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlari (a) 1x107°3 M, (b) 1x10™* M, (c) 1x10° M
BR tamponu (pH=2,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda
hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde,
+0,3/+0,8 V potansiyel araliginda alinan SWV
voltamogramlari (a) 1x10° M, (b) 1x10° M, (c) 1x10* M,
(d) 1x10° M

BR tamponu (pH=3,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda
hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde,
+0,25/+0,8 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlari (a) 1x107°3 M, (b) 1x10™* M, (c) 1x10° M
BR tamponu (pH=4,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda
hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yilizeyinde,
+0,25/+0,8 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlari (a) 1x107°3 M, (b) 1x10* M, (c) 1x10° M
BR tamponu (pH=5,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda
hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yilizeyinde,
+0,15/+0,7 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlari (a) 1x107°3 M, (b) 1x10* M, (c) 1x10° M
BR tamponu (pH=6,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda
hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yilizeyinde,
+0,15/+0,7 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlari (a) 1x107°3 M, (b) 1x10* M, (c) 1x10° M

Xii

102

102

103

104

105

105

107

107

108

109

110

111



Sekil 4.29.

Sekil 4.30.

Sekil 4.31.

Sekil 4.32.

Sekil 4.33.

Sekil 4.34.

Sekil 4.35.

Sekil 4.36.

Sekil 4.37.

Sekil 4.38.

Sekil 4.39.

Sekil 4.40.

BR tamponu (pH=7,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda
hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yilizeyinde,
+0,05/+0,6 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlar1 (a) 1x10° M, (b) 1x10* M, (c) 1x10° M
BR tamponu (pH=8,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda
hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yilizeyinde,
+0,05/+0,6 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlari (a) 1x10° M, (b) 1x10* M, (c) 1x10° M
BR tamponu (pH=9,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda
hazirlanan PAR ¢dzeltilerinin, AP-GC elektrot ylizeyinde,

-0,4/40,6 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlari

(@) 1x103 M, (b) 1x10* M, (c) 1x105 M, (d) 1x10C M

BR tamponu (pH=10,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda

hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yilizeyinde,

-0,4/+0,6 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlari

(@) 1x10° M, (b) 1x10* M, (c) 1x10° M

0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde farkli
konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC
elektrot ylizeyinde, +0,05/+0,45 V potansiyel araliginda
alinan DPV voltamogramlari (a) 1x10° M, (b) 1x10* M,
(c) 1x10° M

1 mM 4-NA molekiiliiniin 100 mM NBusBF4 destek
elektrolit icerisinde PGE kullanilarak, +0,3/+1,8 V
potansiyel araliginda, 100 mV s tarama hizinda,

10 dongiilii CV voltamogrami

Nitrofenil modifiye PGE kullanilarak nitro gruplariin amin
gruplarina 100 mM HCI ortaminda indirgenmesine ait CV
voltamogram, -0,2/-0,9 V potansiyel araliginda,

100 mV s tarama hizinda ve 5 déngiilii

0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde farkli
konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-PGE
kullanilarak, 0,0/+0,4 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlari (a) 1x107°3 M, (b) 1x10™* M, (c) 1x10° M
0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde farkli
konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-PGE
kullanilarak, -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda alinan SWV
voltamogramlari (a) 1x10° M, (b) 1x10™* M, (c) 1x10° M
0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde farkli
konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, PGE
kullanilarak, 0,0/4-0,45 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlari (a) 1x1073 M, (b) 1x10™* M, (c) 1x10° M,
(d) 1x10° M

0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde farkli
konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin,

PGE kullanilarak, -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda alinan
SWVvoltamogramlari (a) 1x10° M, (b) 1x10° M,

(c) 110 M, (d) 1x10° M

PGE kullanilarak PAR’1n farkli konsantrasyonlariin

0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde -0,05/+0,5 V
potansiyel araliginda elde edilen ¢akistirilmis
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Cizelge 3.1.
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SWV voltamogramlari (a) 2,5%10°, (b) 5x107,

() 7,5x10, (d) 1x10%, () 2,5%10* (f) 5104,

(9) 7,5x10*M

Konsantrasyonlara kars1 elde edilen pik akimi degerleriyle
cizilen kalibrasyon grafigi

PGE kullanilarak PAR’1n farkli konsantrasyonlarinin 0,1 M
PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde -0,05/+0,5 V

potansiyel araliginda elde edilen ¢akistirilmig SWV
voltamogramlar1 (h) 1x107, (i) 1x10%®, (j) 2,510,

(k) 5x105, (1) 7,5x10°, (m) 1x10° M

Konsantrasyonlara karsi elde edilen pik akimi degerleriyle
cizilen kalibrasyon grafigi

0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde hazirlanan 1 mM
PAR ¢o6zeltisinin, PGE kullanilarak, 0,0/40,5 V

potansiyel araliginda, farkli biriktirme stireleri i¢in elde edilen
SWAdSSV voltamogramlari

(0, 15, 20, 25, 30, 35, 40, 45, 50, 55, 60, 90, 120, 150 s)
Biriktirme zamanina kars1 elde edilen pik akimi degerleriyle
cizilen grafik

PGE kullanilarak PAR’1n farkli konsantrasyonlarinin 0,1 M
PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde -0,05/+0,5 V
potansiyel araliginda elde edilen ¢akistirilmis SWAdsSV
voltamogramlar1 (a) 2,5x107, (b) 5107, (¢) 7,5x10°,

(d) 1x10%, (e) 2,5x10* (f) 5x10%, (g) 7,5%10* M
Konsantrasyonlara kars1 elde edilen pik akim1 degerleriyle
cizilen kalibrasyon grafigi

PGE kullanilarak PAR’1n farkli konsantrasyonlarinin 0,1 M
PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde -0,05/+0,5 V

potansiyel araliginda elde edilen gakistirilmis SWAdsSSV
voltamogramlari (h) 1x107, (i) 1x10%, (j) 2,5%10°,

(k) 5x10C, (1) 7,5%10®, (m) 1x10° M

Konsantrasyonlara kars1 elde edilen pik akimi degerleriyle
cizilen kalibrasyon grafigi

PGE kullanilarak 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu icerisinde
hazirlanan farmasotik numunelerin -0,05/4+0,5 V

potansiyel araliginda elde edilen SWV voltamogramlari
PGE kullanilarak 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu icerisinde
hazirlanan farmasotik numunelerin -0,05/4+0,5 V

potansiyel araliginda elde edilen SWAdSSV voltamogramlari

Elektrokimyasal ¢alismalarda kullanilan elektrot tiirleri
Kullanilan kimyasal maddelerin listesi ve 6zellikleri
Kullanilan ¢ozeltiler ve hazirlanma sartlari
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1. GIRIS

Farmasotik tiirlerin  tayini ve yeni tiirlerin gelistirilmesi, son yillarda
elektrokimyanin ana konularindan biri haline gelmistir.

Agn kesiciler, giinliik hayatta en sik kullanilan ilaglarin basinda gelir. Agn
kesici ilaglar viicudun herhangi bir yerinde gelisen agrilari dindirmek amaciyla
kullanilir. Agr kesici ilaglarin igeriginde bir veya birden fazla etken maddeler bulunur.

Ilag etken maddelerinin kantitatif tayini ve etki mekanizmalarina ait bilgiler
edinmek amaciyla son yillarda elektroanalitik teknikler kullanilmaktadir. ilag etken
maddelerinde yer alan molekiillerin redoks davranislarindaki degisiklikler, etken
maddelerin fiziksel ve farmakokinetik 6zelliklerinde degisiklige neden olmaktadir. Bu
degisiklikleri  incelemek icin  elektrokimyasal teknikler  kullanilmaktadir.
Elektrokimyasal teknikler ozellikle voltametrik teknikler kullanilarak madde
analizlerinin yapilabilmesi, segici, duyarli, hizli, diisiik tayin siniri, numune analizlerine
uygulanabilir olmas1 gibi avantajlara sahiptir. Elektrokimyasal sensor elektrotlar,
gelisen elektrokimyasal teknikler sayesinde kolay ve ucuz liretilebilmelerinin yani sira,
cok kiigiik madde miktarlarinda numune analizine imkan vermeleri nedeniyle son
yillarda yaygin olarak kullanilmaktadir.

Asetaminofen ve N-asetil —p-aminofenol (APAP) olarak da bilinen parasetamol

yaygin olarak kullanilan agri kesici (analjezik) ve ates diislirticii (antipiretik) bir ilagtir.
1.1. Parasetamol (Asetaminofen)

Bir para aminofenol tiirevi olan parasetamol (PAR), agr1 kesici ve ates diisiiriicii
etkiye sahip ilacin etken maddesidir ve yaygin olarak kullanilir. Onerilen dozda

alindiginda etkili ve glivenli bir ilag olarak bilinir.

1.1.1. Parasetamol’iin Kimyasal ve Fiziksel Ozellikleri

Parasetamol kokusuz, aci bir tadi olan beyaz kristal bir yapidir (Ugar, 2018;
Verschueren, 1996). Kimyasal olarak parasetamol, alimdan sonra hizla emilen zayif bir

asittir (pKa = 9,5) (Paroj¢i¢ ve ark., 2003). Doygun sulu ¢6zeltisinin pH’1 5,5- 6,5



(25°C) arasinda degisir (Adatas, 2011; Fairbrother, 1974). Sekil 1.1’de parasetamol’iin

molekiil yapis1 verilmistir.
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N_ _CHjs

T

O
HO

Sekil 1.1. Parasetamol’iin molekiil yapisi

Parasetamol, ge¢cmis yillarda ¢ok yaygin olarak kullanilan bir analjezik olan
fenasetin’in metabolitidir. Fenasetin’in terapotik dozajda toksik olmasi ve parasetamol’e

metabolize olmasi nedeniyle, fenasetin artik kullanilmamaktadir (Sirés-Sadornil, 2006).

Para aminofenol tiirevi olan parasetamol ya da asetaminofen 19. asrin sonlarinda
antipiretik olarak tedaviye girmistir. Parasetamol antiinflamatuar etkilere sahip degildir

ve gastrik lezyonlara neden olmaz.

Giiniimiizde parasetamol analjezik-antipiretik etkisiyle aspirin’in alternatifi
olarak, ozellikle pediyatride siklikla kullanilmaktadir. Parasetamol diger NSAII’ler ile
kombine edildiginde onlarin analjezik etkisini artirmaktadir. Esterlestirilmis tiirevi olan
benorilat, aspirinle kombinasyon seklidir. Kanda parasetamol ve aspirin ayrigsarak etki
yapar. Bu nedenle her iki ilacin olumlu ve olumsuz etkileri ortaya cikabilir. Ayrica
parasetamol kafein, fenasetin, efedrin, kodein, antihistaminikler vb. gibi ilaglarla

kombine edilerek antigribal tedavide kullanilmaktadir (Dékmeci, 2000).

Parasetamol doz agiminda karacigerde veya bobrekteki hasar sonucu 6liime yol
acabilmektedir. Parasetamol’iin yaygin kullanimi1 ve regetesiz kolaylikla alinabilmesi
gibi sebeplerle, parasetamol iceren ilaglarla intihar veya kaza sonucu 6liimler siklikla

goriilmektedir.



1.1.2. Parasetamol’iin Farmakolojik Ozellikleri

Parasetamol, aspirin kadar etkili, benzer potenste ve tek analjezik dozda aym
zaman etki egrisine sahiptir. Ancak anti-enflamatuvar etkisinin olmamasinin nedeni tam
olarak anlasilamamistir. Parasetamol’iin beyinde prostaglandin sentezinin bir inhibitorii
oldugu bilinmekte ve bu sekilde analjezik ve antipiretik etkisi agiklanabilmektedir.
Fakat enflamasyonda onemli rol oynayan, periferde lokalize olan prostaglandin

biyosentez enzim sistemini aspirinden ¢ok daha az etkilemektedir (Jacob, 1996).

Parasetamol’iin kardiyovaskiiler, respiratuvar, asit baz dengesi ve trombosit

fonksiyonu tizerine farmakolojik etkisi ¢ok azdir veya hi¢ yoktur (Jacob, 1996).

1.1.3. Parasetamol’iin Sentezi
Parasetamol, nitrobenzen’in amonyum kloriir ile ¢inko katalizorligi esliginde
tepkimeye girdikten sonra siilfiirik asitle ve daha sonra da asetik asit anhidriti ile

tepkimeye girilerek elde edilmektedir. Parasetamol sentezi Sekil 1.2°de gosterilmistir
(Pirol, 2009; Baptistella ve ark., 2003).

H OH
O,N SN HoN
2+
Zn H,SO, (CH3C0),0
E— —_— — -
NH 4ClI H,O
OH

Sekil 1.2. Parasetamol’iin sentezi

OH

1.1.4. Parasetamol’iin Farmakokinetigi

Parasetamol, oral yolla alindiginda gastrointestinal sistemde hizla ve tamamen
emilir. Absorpsiyonu besinler tarafindan azaltilir. Viicut sivilarinda hizla yayilir.
Plazma proteinlerine diisiikk oranda baglanir (Dokmeci, 2000). Alindiktan 30-60 dakika

sonra maksimum plazma konsantrasyonlarma ulasmaktadir. ilk dozdan sonra analjezik



etkisi 3-4 saat kadar devam eder. Mutad dozda eliminasyon yarilanma 6mrii 2.4 saattir,
non-lineer eliminasyon kinetigi gostermesi nedeniyle asir1 dozda 7.3 saate kadar
cikabilir (Adatas, 2011; Kayaalp, 1995).

Karacigerde gliikiirokonjugasyon ve siilfokonjugasyon seklinde metabolize
olmaktadir. Sekil 1.3’te parasetamol’iin normal ve yiiksek dozlarda alindiginda viicutta
metabolizasyonu gosterilmistir (Emet ve Yayla, 2016). Idrardan gliikiirokonjuge (%60-
80), siilfokonjuge (%20-30) ve degismemis (%5) metabolitler seklinde atilmaktadir.
Kiiciik bir fraksiyonu (%4) sitokrom P-450 aracilig1 ile glutatyon’la konjugasyon yapan
bir metabolite (N-asetil-p-benzokinonimin=NAPQI) doniisiir. Agir zchirlenme

durumlarinda bu metabolitin miktar1 artmaktadir (Dokmeci, 2000).

PARASETAMOL
(ASETAMINOFEN)
@ g |=> ASIRI OO
ARTAR
MAJOR METABOLIK YOL (KC) SITOKROM P450 ENZIMLERI
@ OZELLIKLE CYP2EL
GLUKURONIDASYON @
SULFAT ILE KOMJUGASYON i
NAPQI sk
%2
MEDEN
TOKSIK OLMAYAN METABOLITLER GLUTATYONLA ASIRI DO ALIMDA
MON-TOKSIK TOKSIK RADIKALLER
METABOLITLERE
REDOKSIYON ﬂ7
iDRARLA ATILIM KARACIGER
HASARI

Sekil 1.3. Parasetamol’iin normal ve yiiksek dozlarda alindiginda viicutta metabolizasyonu

1.1.5. Parasetamol’iin Etki Mekanizmasi

Parasetamol’lin analjezik ve antipiretik etkisinin prostaglandin inhibisyonu
sonucu ortaya ¢iktig1 in vivo ve in vitro olarak gosterilmistir (Dokmeci, 2000).
Parasetamol genellikle prostaglandinlerin (PG’ler) sentezinin zayif bir inhibitorii olarak
kabul edilmistir. Bununla birlikte, parasetamol’iin in vivo etkileri, selektif
siklooksijenaz-2 (COX-2) inhibitorlerininkilere benzerdir. Parasetamol ayrica in vivo
olarak PG konsantrasyonlarini azaltir, ancak selektif COX-2 inhibitorlerinden farkl

olarak parasetamol romatoid artrit iltihabini baskilamadigi tespit edilmistir (Graham ve



Scott, 2005). COX-2 enziminin kesfi ve ayrintilarinin ortaya konmasi NSAII’la ilgili
birgok mekanizmanin ¢ozililmesine katki saglamakla birlikte parasetamol’iin etki
mekanizmasinda COX enzim inhibisyonunun rolii tam anlasilamamistir. Beyinde yer
alan COX enziminin dalakta yer alan COX enziminden daha fazla parasetamol’iin
etkisine duyarli oldugu gosterilmis ve bu ylizden doku-spesifik COX enzimlerinin
varhgina dikkat ¢ekilmistir (Ilkaya ve ark., 2013; Flower ve Vane, 1972).

Parasetamol’iin “ne kadar” PG sentez inhibisyonu yaptig1r cesitli in vitro
caligmalarda siklooksijenaz aktivite {izerindeki etkiye bakilarak arastirilmastir.
Siklooksijenaz aktivite organik peroksidler, indirgeyici veya okside edici ajanlardan
etkilenen lokal oksidatif ¢cevreye duyarhidir. Indirgeyici bir ajan, COX enzimini aktif
formdan inaktif forma doniistiirmek i¢in gereklidir. Parcalanmig hiicre preperatlarinda
ortama eklenen fenol indirgeyici bir ajan olarak islev gérmektedir (Ilkaya ve ark., 2013;
Lucas ve ark., 2005). Yakin zamanda &zellikle beyin ve kalp gibi dokularda ti¢iincii ayri
bir siklooksijenaz (COX) tiirii tanimlanmistir. COX-3 olarak adlandirilan bu formun
selektif COX-1 ilaglar ve parasetamolle inhibe olmakla beraber selektif COX-2
inhibitorii ilaglarla inhibe olmadigi bildirilmistir. COX-3’lin parasetamol’iin esas
etkisini gosterdigi bolge oldugu sanilmaktadir (Pirol, 2009; Graham ve Scott, 2003;
Graham ve ark., 1999).

Son yillarda yapilan caligmalar parasetamol’iin antinosiseptif aktivitesinin,
agrinin desendan kontroliinii saglayan serotoninerjik sistemi giiclendirmesiyle baglantili
oldugunu belirtmektedirler. Bu etkide serotonin’in 5-HT3 tipi spinal reseptorlerinin rolii
oldugu gosterilmistir. Bununla birlikte spinal diizeyde parasetamol’lin indiikledigi
nosisepsiyon’un daha ¢ok 5-HTs reseptorleri aracilii ile olma olasiligi yiiksektir

(Dokmeci, 2000).

1.1.6. Parasetamol’iin Kullanim Alanlar

Parasetamol, bas agrisi, soguk alginligi, grip, kas agrilari, burkulmalar, sirt agris
(bel agris1 dahil) (Airaksinen ve ark., 2006), dismenore (adet sancisi), mindr artrit agrisi,

dis agrilar1 gibi hafif ile orta dereceli agri durumlari i¢in kullanilir (Bertolini ve ark.,
2006).



1.1.7. Parasetamol’iin Sakincali Olabilecek Durumlari

Parasetamol kullaniminda bazi uyarilarda bulunulmalidir. Parasetamol,
hepatoselliiler yetersizlik, ciddi renal yetersizlik, kronik alkolizm, kronik malniitrisyon,

dehidratasyon durumlarinda ve alkol alan kisilerde dikkatle kullanilmalidir (Ozer Ozok,
2008).

1.1.8. Parasetamol’iin Yan Etkileri

Parasetamol tedavi dozlarinda iyi tolere edilmekte, bununla birlikte istenmeyen
etkileri de gozlenebilmektedir. Deride kizariklik ve ila¢ atesi (hiperpireksi, alerjik
reaksiyona baglidir), nadiren kan diskrazileri, bobrekte tiibiiler nekroz ve bobrek
yetmezligi gorilebilir (Jacob, 1996). Bazi alerjik tipte eritem ya da trtikerli cilt
dokiintiileri gorilebilir. Alerjik belirtilerin goriilmesi durumunda tedavi kesilmelidir.
Seyrek olarak trombopeni olusturdugu bildirilmistir. Yiiksek dozlarda bulanti, kusma,

istahsizlik, karin agrilar1 ve hipoglisemik koma olusturabilir (D6kmeci, 2000).

1.1.9. Tla¢ Etkilesimleri

Alkol: Kronik alkolizm parasetamol’iin neden oldugu karaciger nekrozu
olusumunu artirir.

Metoklopramid: Dopamin antagonisti metoklopramid parasetamol’iin sindirim
kanalindan absorbsiyonunu artirarak serum diizeyini ytikseltir.

Aminopirin ya da antipirin: Aminopirin parasetamol’iin hepatotoksik ve
nefrotoksik etkilerini artirir.

Barbitiiratlar: Parasetamol’le birlikte kullanildiklarinda hepatotoksik etkinin
siddetlenmesine yol acar.

Kodein: Parasetamol’iin hepatotoksik ve nefrotoksik etkilerini artirabilir
(Dokmeci, 2000).

Propantelin: Peptik iilserde kullanilan bu antikolinerjik ilag, mide bosalma
zamanini uzattigindan parasetamol’iin absorpsiyon hizini azaltir. Ancak absorbe edilen
ila¢ miktar1 degismez.

Meperidin HCI: Narkotik analjezikler midenin bosalma zamanin1 etkileyerek

parasetamol’iin absorpsiyon hizini yavaslatirlar.



Besinler: Pektin, karbonhidrat bakimindan zengin besin maddelerinde yiiksek
oranda bulunur ve parasetamol’{in absorbsiyon hizini azaltir. Protein ve yaglar ise etki
etmezler.

Beta adrenerjik reseptor blokerleri: Propranolol gibi ilaglar bazi durumlarda
karaciger kan akimini yavaslatmaktadir. Yiiksek dozda parasetamol ile alindiginda
ilacin karacigere gecisini zayiflatmakta ve toksik metabolitlerin olusum hizlar
yavaslamaktadir.

Oral antikoagiilanlar: Protrombin zamani uzayabilir.

Klorpromazin: Parasetamol bu ilacin metabolizmasini inhibe eder (Baktr,

1990).

1.1.10. Parasetamol’iin Tedavide Kullanimi

Parasetamol, rektal, oral veya intraven6z yolla uygulanabilir (Munsterhjelm,
2006). Parasetamol, antipiretik, steroidal olmayan antienflamatuar bir ilagtir. Analjezik
bir bilesik olarak bu ilag, hafif ile orta derecede agr1 vakalarinda yaygin olarak kullanilir
(Tavakkoli ve ark., 2018).

Parasetamol, aspirin’in yerine, aspirine intoleran olan, peptik ilser ya da
hemofili 6ykiisii bulunan, antikoagulan ya da iirikoziirik (gut tedavisi i¢in) ilag kullanan
ya da Reye sendromu agisindan risk altinda olan hastalarda kullanilir (Rosenfeld ve
Loose-Mitchell, 1999).

Parasetamol oral yoldan 500-1000 mg dozda verilir. Gerekirse bu doz 4-6 saatte
bir tekrarlanir. Giinlik maksimum dozu genellikle 4 g olarak kabul edilir. Bazi
kaynaklarda 3 g hatta 2,6 g olarak belirtilmistir. Bobrek yetmezligi olanlarda ve
alkoliklerde bu doz azaltilmalidir. Yukarida belirtilen dozda 5-10 giinden fazla
kullanilmas: tavsiye edilmez. Cocuklarda, hepatoksisite potansiyeli daha diisiik oldugu
icin kg basma verilen doz daha yiiksektir; bir defada 10 mg kg dozunda verilir
(Adatas, 2011; Kayaalp, 1995).

Parasetamol 15 yas iistiindeki eriskinlere bol suyla giinde 1-3 kez 500 mg
dozunda verilir. 7-15 yas aras1 ¢ocuklara giinde 1-3 kez 250 mg, 7 yasindan kiigiiklere
20-30 mg/kg/24 saat dozlarinda uygulanir. Bobrek yetmezligi durumlarinda iki alis

arasinda en az 8 saat olmalidir (D6kmeci, 2000).



1.1.11. Preparatlan

Kombine preparatlar1 100-500 mg arasinda degismektedir. Tablet, kapsiil,
siispansiyon, intravendz, rektal ve intramiiskiiler formlar1 bulunmaktadir (Baktr,
1990). Kombine preparatlari oldukca fazla sayidadir. Bu kombinasyonlardan agrida
ozellikle yaygin olarak kullanilanlarin basinda zayif ve giiglii opioidlerle kombine
edilen formlar1 gelmektedir. Zayif opioidlerle yapilan kombinasyonlar seklinde
kullanilan parasetamollerin etkinligi ile ilgili veriler ¢ok fazla olmadigi i¢in bu grupla
ilgili yorum yapmak olduk¢a zordur. Giiclii opiodilerle kullaniminda ise opioidlerin

dozunun azaltilmasini saglamaktadir (Sahin ve Durmus, 2014; Murnion, 2010).

1.1.12. Akut Zehirlenme

Erigkinlerin analjezik dozun 15-20 kati ve ¢ocuklarin 150-200 mg/kg’lik bir doz
almalar1 durumunda parasetamol tehlikeli bir hepatoksisite (6ldiiriicii akut karaciger
nekrozu) olusturur. Karacigerde sentrolobiiler irreverzibl bir nekroz olusur. Bu durum
cekirdekteki piknoz esliginde eozinofil hiicre dejenerasyonuyla Kkarakterizedir.
Parasetamol’iin meydana getirdigi karaciger nekrozu, sitokrom P-450 tarafindan
sekillenen bir metabolit tarafindan olusturulmaktadir. N-asetil-p-benzokinonimin
(NAPQI) ad1 verilen bu metabolit proteinlerin coguna baglanan ve hiicreler i¢in olduk¢a
toksik olan reaktif bir molekiildiir (D6kmeci, 2000).

Normal kosullarda bu metabolit glutatyon (GSH) ile konjugasyon yaparak
elimine edildikten sonra merkaptiirik asite metabolize olarak idrarla atilir. Ancak, asir
dozda, viicudun antioksidan savunmasinda 6nemli bir faktér olan hepatik glutatyonun
(GSH) seviyesi %70°den fazla azalir. Fakat GSH azalmasinda reaktif metabolit,
kovalent bag ile hiicre makromolekiillerine baglanir. Bunun sonucu olarak enzimatik
sistemlerin  fonksiyonu engellenir.  Aktif metabolit, glutatyona baglanarak
atilamadigindan dokulardaki sitozol proteinlerine baglanarak hiicresel nekroz olusturur
(Battal, 2009).



1.1.12.1. Parasetamol Zehirlenmesinin Belirtileri

Zehirlenmenin klinik seyri 4 evreye ayrilir:

Evre 1 (30 dk-24 saat): Bulanti, kusma, terleme, solukluk, letarji, yorgunluk,
laboratuvar bulgular tipik olarak normaldir (Emet ve Yayla, 2016).

Evre 2 (24-72 saat): Hastanin evre 1’deki semptomlar1 kaybolmustur. Karaciger
aminotransferaz enzimlerinde ylikselme baslar. Bu yiikselme vakalarin %50’sinde ilk
24 saatte iken %100’iinde ilk 36 saate gerceklesir (Singer ve ark., 1995). Bu evrede, sag
iist kadran agris1 ve hepatomegali goriiliir. Protrombin zaman1 (PT) ve total bilirubinde
yiikselmeler gozlenir. Oliguria (idrar miktarinda azalma), renal fonksiyonda hasar
goriilebilir.

Evre 3 (72-96 saat): Evre 1°deki semptomlarin geri donmesine ek olarak sarilik,
konflizyon, hepatik ensefalopati bulgulari, amonyak artis1, karaciger ALT ve AST
enzimlerinde belirgin artis ve kanama diyatezi goriiliir.

Evre 4 (4 glin-2 hafta): 1-3 ay sonunda karaciger fonksiyon bozuklugu ortadan
kalkar ve klinik iyilesme goriiliir. Parasetamol zehirlenmesinde iyilesenlerde hepatik
fonksiyon bozuklugu kalict degildir (Karanfil, 2020; Bessems ve Vermeulen, 2001).

Tim parasetamol zehirlenmelerinde %?2 oraninda, karaciger etkilenmesi
olanlarda %35, ciddi zehirlenmelerde %10, karaciger yetmezligi olanlarda ise yaklasik
%350 oraninda hepatik ensefalopatilerde ABY (akut bobrek yetmezligi) bildirilmektedir
(Karanfil, 2020; Blakely ve McDonald, 1995).

1.1.12.2. Parasetamol Zehirlenmesinde Tedavi

Parasetamol  zehirlenmelerinde, oOncelikle parasetamol’iin  absorbsiyonu
engellenmeli ve prognozu gosteren degerler takip edilerek degerlendirilmeli ve hastanin
destek tedavisi planlanmalidir.

1. Mide bosaltilir. Baska maddeler de (sedatif-hipnotikler, trankilizanlar vb.)

birlikte alinmamigsa ve asetilsistein  (NAC) kullanilacaksa, aktif komiir

kullanilmamalidir. Aktif komiir kullanmak gerekiyorsa asetilsistein (NAC) verilmeden

once mide tekrar yikanarak temizlenir (Baktir, 1990).

2. Agiz yolu ile alimigin ilk 12 saati iginde hasta bagvurmussa hemodiyaliz uygulanir
(Jacob, 1996).
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3. Parasetamol alinmasini izleyen 4. saatte (veya daha ge¢) kan diizeyi saptanmali
ve hepatotoksik reaksiyon olasiligi nomogram kullanilarak degerlendirilmelidir (Baktir,

1990). Rumack matthew nomogram Sekil 1.4’de verilmistir.
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g 300 — 50
g_ 250 — |
= 200 — -
=
) -
é 100 Mo hepatic toxicity
£ a0
g %87
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50 —| =
A0 — 1
30 - 5 ]25%
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T T T
o 4 8 12 16 20 24

Howrs after ingestion

Sekil 1.4. Rumack Matthew Nomogram

Parasetamol akut zehirlenmesinin ideal antidotu glutatyondur. Ancak hiicreler
icine ¢ok zor girdiginden yliksek dozlarda bile uygulansa etkisiz kalmaktadir. SH
gruplart olusturan (szlfidril donerleri) ¢ok sayida madde (sisteamin, S-adenosil —
metionin, metionin, a-merkaptopropiyonil-glisin) glutatyon’dan daha etkindir. N-asetil-
sistein parenteral yoldan parasetamol’lin akut zehirlenmelerinde Oncelikli kullanilan
antidottur. NAC zehirlenmelerden sonra ne kadar kisa siire i¢inde uygulanirsa basari
sans1 o kadar yliksek olmaktadir. Zehirlenmeden 16 saat sonra yapilan uygulamalarin
yarari fazla degildir (Dékmeci, 2000).

4. Asetilsistein (NAC) oral yoldan baslangigta 140 mg/kg (70 kg’lik eriskin), sonra
her 4 saatte bir 70 mg/kg dozunda verilmelidir (D6kmeci, 2000).

Intravendz enfiizyon seklinde asetilsistein (NAC) uygulanmasi: 15 dakika icinde 150
mg/kg, sonraki 4 saat icinde 50 mg/kg ve daha sonraki 16 saat icinde 100 mg/kg
(Baktir, 1990).

5. Olgiilen parasetamol diizeyleri toksik aralikta ise hastaya bu tedavi aynen uygulanir.
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Kan diizeyi ol¢iilmeden asetilsistein (NAC) tedavisine baslanmissa ve daha sonra
yapilan 6l¢im sonucu toksik araligin disinda oldugu saptanmissa, asetilsistein (NAC)
tedavisi kesilebilir.

Antidot olarak metionin kullanilmasi: Metionin agiz yolundan 2,5 g dozda her 4
saatte bir, toplam 4 defa uygulanir.

Zehirlenmenin lizerinden uzun siire gegmisse antidotlar1 kullanabilmek i¢in kan
perfiizyonu gerekli olabilir. Dekstroz ve kan inflizyonu gibi temel 6nlemler de gerekli

olabilir (Baktir, 1990).

1.2. Elektrokimya

Elektron alig-verisi sonucu olusan tepkimelere redoks tepkimeleri denir.
Indirgenmenin oldugu elektrot katot, yiikseltgenmenin oldugu elektrot anottur.
Elektrokimya, bir anot ve bir katot bulunan hiicre sisteminde indirgenme-yiikseltgenme
reaksiyonlarini inceleyen bilim dalidir.

Elektrokimya, elektriksel davranislar (akim, potansiyel, yiik vb.) ve kimyasal
tepkimeler arasindaki iligskiyi inceleyen kimyanin alt dallarindandir. Elektrokimya
giinliik yasantimizda akiilerde, pillerde, kaplamacilikta ve metallerin saflastirilmasi gibi

alanlarda kullanilir.

Elektrokimyasal Olgiimler, elektrolit, elektrotlar ve dis devreden olusan
elektrokimyasal hiicre ad1 verilen sistemde gergeklesir. Elektrokimyasal hiicrede, analizi
yapilacak maddeyi igeren ¢ozeltiye elektrolit, maddenin doniisiime ugradig: elektrot, bu
elektrotlarin birbirine baglanmasin1 saglayan ¢evrim sistemine dis devre denir (Yilmaz,

2012). Sekil 1.5°de basit bir potensiyostat devresi verilmistir.
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Sekil 1.5. Basit bir potensiyostat devresi (A: Karsit elektrot, W: Calisma elektrotu, R: Referans elektrot,
E: Potansiyometre, i: Ampermetre, SW: Siirgiilii tel direnci) (Harvey, 2018)

Maddelerin elektrokimyasal Ozelliklerinden yararlanilarak kalitatif (nitel) ve
kantitatif (nicel) analizlerin yapildigi yontemlere elektroanalitik yontemler denir.
Elektroanalitik yontemler genis deney diizeneklerine sahip ¢evresel Orneklerin
analizinde, endiistriyel kalite kontroliinde ve biyomedikal uygulamalar gibi alanlarda

yaygin olarak kullanilmaktadir.

1.3. Elektrokimyasal Teknikler

Elektrokimyasal teknikler, maddenin elektrik enerjisi ile etkilesmesi sonucu
ortaya ¢ikan kimyasal dontistimler ile fiziksel degisimleri ve kimyasal enerjinin elektrik
enerjisine doniistimiinii incelemektedir.

Elektrokimyasal teknikler, elektrot-¢ozelti sistemine elektriksel bir etki yapilarak
sistemin bu etkiye verdigi yanitin Olglilmesine dayanir. Bu dlgililen yanit sistemin
ozellikleri hakkinda bilgi vermektedir. Elektrokimyasal teknigin isminden, elektriksel
etki ve sistemin bu etkiye verdigi yanitin tiirii tam olarak anlasilmayabilir. Genel olarak
elektrokimyasal tekniklerin tiimiinde akim, potansiyel ve zaman parametreleri bulunur.
Kullanilan teknigin ismine bakilarak hangi parametrelerle calisildigi belirlenebilir.
Ornegin, voltametri, kronoamperometri ve kronokulometri gibi tekniklerde sirasi ile
potansiyel-akim, zaman-akim ve zaman-yiik parametrelerinden yararlanilarak teknikle

ilgili bilgi edinilebilir.
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Elektroanalitik yontemler, ara ylizeyde gerceklesen teknikler ve tiim analiz
ortaminda gerceklesen teknikler olmak iizere iki ana siifa ayrilirlar. Ara yiizey
teknikleri, elektrot yiizeyleri ve bu yiizeylere bitisik pozisyondaki ince ¢ozelti tabakasi
arasindaki ara yiizeyde meydana gelen olaylari inceler.

Ara yiizey teknikleri, statik ve dinamik metotlar olmak iizere ikiye ayrilir. Statik
metotta net akim sifir iken dinamik metotta gozlenebilen net akim vardir. Sistemin
dinamik olmas1 denge konumundan uzak oldugunun belirtisidir. Tekniklerin genelinde
akim gozlenir ve bunlar ¢ogunlukla potansiyel kontrollii veya akim kontrolliidiir
(Miilazimoglu, 2008; Skoog ve ark., 1998).

Tim analiz ortaminda gerceklesen teknikler ise ara ylizey tekniginin tersine
¢oOzeltinin tamaminda gergeklesen olaylari inceler ve ara yiizeyde meydana gelen
etkilerden oldukg¢a kaginir.

Elektroanalitik teknikler bir¢ok sekilde smiflandirilabilir. En ¢ok kullanilan
siiflandirma metodu Sekil 1.6’da sema halinde verilmistir (Miilazimoglu, 2008; Skoog
ve ark., 1998).
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Sekil 1.6. Elektroanalitik tekniklerin siniflandirilmasi
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Elektroanalitik teknikler kimyanin bir¢ok alaninda kullanilmaktadir. Bu

kullanim alanlarindan bazilar1 su sekildedir:

Kantitatif analizler,

Kalitatif analizler,

Elektrot reaksiyonlarinin mekanizmalarinin belirlenmesi,
Elektrokimyasal ve kimyasal reaksiyonlarin kinetiklerinin incelenmesi,
Adsorpsiyon olaylariin incelenmesi,

Standart indirgenme potansiyellerinin belirlenmesi,

Denge sabitlerinin bulunmasi,

Diflizyon katsayisinin bulunmasi.

Elektrokimyasal tekniklerin diger analitik tekniklere gore birgok avantajli

Ozellikleri vardir. Bu avantajlar;

1.3.1.

Ucuz olmasi,

Secici olmasi,

Cok az numune ile calisilabilmesi,

Alt tayin siniriin diisiik olmasi1 (LOD),
Dogrusallik araliginin genis olmast,

Farkl1 elektrotlarla ¢calismaya imkan saglamasi,
Daha duyarl olmasi,

Hizli olmast,

Ekonomik olmasi vb. olarak siralanabilir (Yilmaz, 2012).

Elektroanalitik Tekniklerde Kiitle Aktarim Tiirleri

Elektrokimyasal tekniklerde yapilan arastirmalarda, c¢alisma elektrotlarin

yiizeyine modifiye yapilacak olan iyon veya molekiiller elektrot yiizeyine ii¢ farkl

sekilde aktarilir. Bunlar, difiizyon, go¢ ve konveksiyondur.

Difiizyon: Diflizyon kontrollii kiitle aktariminin temelini konsantrasyon farki

olusturmaktadir. Konsantrasyon farkinin bulundugu bir c¢ozeltide iyonlar veya

molekiiller konsantrasyonun yogun oldugu bolgeden az oldugu bolgeye dogru hareket

ederler. Bu hareket iki ylizey arasinda konsantrasyonlar esit oluncaya dek devam eder.

Konsantrasyon farki ile difiizyon hiz1 arasinda dogru orant1 vardir. Diflizyon ile kiitle

aktarim hizi, iki ylizey (ara yiizey ve ¢oOzelti) arasindaki derisim farkina, indirgenen
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veya ylikseltgenen madde ile kullanilan ¢oziiclinlin tiirline baghdir (Miilazimoglu,
2008).

Go¢ (Migrasyon): Elektrostatik ¢ekim kuvveti, iyon gocii ile kiitle aktariminin
temelidir. Bir ¢ozeltide elektrik alani etkisi altinda bulunan iyonlarin elektrostatik ¢ekim
yoluyla hareketine go¢ denir. Iyonlarn elektriksel alandaki hareket hizlari, iyonun
yiikiine ve biiyiikliigiine baglidir. iki elektrot arasinda elektrik akimi ortaya ¢ikiyorsa;
elektron verme egilimi yiiksek olan elektrottan, elektron verme egilimi diisiik olan
elektrota dogru bir akim gerceklesecektir. iki elektrotun elektron verme egilimleri
arasindaki fark ne kadar biiyiikse elektrotlar arasinda olusan gerilim o kadar biiytiktiir
(Miilazimoglu, 2008).

Konveksiyon (Karistirma): Konveksiyon kiitle transferi  ¢ozeltinin
karistirilmasi sonucu meydana gelir. Kiitle aktariminin yonii elektrottan ¢ozeltiye veya
¢ozeltiden elektrota dogrudur. Konveksiyon, difiizyon kontrollii kiitle transferinin etkisi
sonucu elektrot yiizeyinde olusan difiizyon tabakasinin kalinligmin azalmasina neden
olur. Buna engel olmak i¢in difiizyon akiminin incelendigi tekniklerde ¢ogunlukla
cozelti karigtirllmaz ve titresim uygulanmaz. Sadece derisim farkindan kaynaklanan bir
hareket tiirtine iligkin akim izlenebilir. Bundan dolay1 konsantrasyonun polarizasyonu
azalir (Yilmaz, 2012). Sicaklik ve yogunluk farkindan kaynaklanan dogal konveksiyon
da, molekiillerin elektrota veya elektrottan ¢ozeltiye taginmasinda etkilidir

(Miilazimoglu, 2008; Bard ve Faulkner, 2001; Skoog ve ark., 1996).

1.4. Polarografi ve Voltametri

Voltametri, elektrokimyasal bir hiicreye zamana bagli bir potansiyel uygulanarak
elde edilen akimin bu potansiyelin bir fonksiyonu olarak Olciilmesine dayanan
elektroanalitik bir yontemdir. Voltametride, uygulanan potansiyelin 6l¢iilen akima kars1
elde edilen grafige voltamogram denir. Genellikle, c¢alisma elektrotu olarak
polarizasyonu artirmak icin yiizey alam birkag mm? olan mikroelektrotlar kullanilir.

Voltametri tekniginde genellikle ¢aligma, referans ve karsit elektrotlari igeren ii¢
elektrotlu sistemler kullanilir. Bu sistemlerin ¢alisma prensibi; calisma ile referans
elektrot arasinda potansiyel uygulanmakta, ¢alisma elektrotu ile karsit elektrot arasinda
akim oOlgiilmektedir.

Voltametri teknigi, birgok alanda uygulanmaktadir.

e (Cesitli ortamlarda meydana gelen redoks tepkimelerinin incelenmesi,
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e Yiizeylerdeki adsorpsiyon islemlerinin arastirilmasi,
o Kimyasal olarak modifiye edilmis elektrot yiizeyinde cereyan eden elektron
aktarim mekanizmalarinin aydinlatilmasi,
e Elektroaktif maddelerin tayinleri
i¢in oldukga yaygin bir sekilde kullanilmaktadir (Skoog ve ark., 1998).

Voltametri, Cek kimyaci Jaroslav Heyrovsky tarafindan 1920’lerin basinda
gelistirilmistir. Voltametri polarografi teknigine dayali bir yontemdir (Miilazimoglu,
2008). Heyrovsky calisma elektrotu olarak polarizeligi olduk¢a iyi olan civa
damlasindan yararlanmis ve bir¢ok maddenin analizinde mikro civa damla elektrotu
kullanmistir. Ortaya ¢ikarttigi bu yoOnteme polarografi adim1 vermistir. Yaptigi
polarografi c¢alismalarindan dolayr 1959 yilinda Nobel 6diliine layik gorilmistiir
(Ozcan, 2014).

Ik y1llarda DC polarografisi (normal polarografi) ile smirli kalan bu yéntem son
yillardaki gelismelerle ¢ok bagvurulan duyarli ve giivenilir bir yontem haline gelmistir.
Polarografi 6nemli bir eser analiz yontemidir. Bu yontem ile periyodik cetvelde yer alan
elementlerin biiylik bir kismi ile organik maddelerin indirgenebilir veya yiikseltgenebilir
fonksiyonel grup bulunduran biiyiik bir kisminin dogrudan veya dolayli analizi
yapilabilmektedir (Ozdemir, 2006).

Voltametri tekniginde calisma elektrotuna zamana bagli olarak farkli sekillerde
potansiyel uygulanarak olusan akim &lgiiliir, uygulanan potansiyel ile zaman arasindaki
fonksiyonuna uyarma sinyali adi verilir. Uggen dalga, kare dalga, diferansiyel puls ve
dogrusal taramali seklindeki uyarma sinyalleri voltametride en ¢ok kullanilan uyarma
sinyalleridir. Uygulanan bu dort uyarma sinyaline ait dalga sekilleri Sekil 1.7°de
gosterilmistir (Skoog ve ark., 1998).
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Sekil 1.7. Voltametride kullanilan farkli uyarma sinyalleri ve voltamogramlarin tiirleri
a) Normal Puls Polarografi, b) Diferansiyel Puls Polarografi, c) Basamakli Polarografi, d) Kare
Dalga Polarografi, €) Dogrusal Taramali Voltametri, f) Dontisiimlii Voltametri igin Potansiyel-

Uyarma sinyalleri ve voltamogramlar
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1.4.1. Voltametrik Cihazlar

Dogrusal taramali voltametrik 6lgtimleri yapabilmek i¢in kullanilan ti¢ elektrotlu

sistem Sekil 1.8’de verilmistir.
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Sekil 1.8. Voltametri i¢in potantiyostat

Ug elektrotlu sistemde hiicre, icerisinde destek elektrolit ad1 verilen ve analiz edilecek
maddenin asirisini iceren bir ¢ozeltiden olusur. Ug elektrot, hiicre icerisine ¢ozeltiye
daldirilmis halde bulunur. Ug elektrottan birisi, potansiyeli zamanla dogrusal olarak
degistirilen, elektrotun yiizeyinde elektrokimyasal olaylar1 inceleyen indikator elektrot
veya calisma elektrotudur. Caligma elektrotunda polarizasyonu artirmak amaciyla
elektrotunun yiizeyi olabildigince kiigiik tutulur. Ikinci elektrot, deney boyunca
potansiyeli sabit kalan referans elektrot veya karsilastirma elektrotudur. Ugiincii elektrot
olarak hiicredeki gegirgenligi saglamak amaciyla yiizeyi biiylik tutulan yardimei elektrot
(genellikle inert platin) kullanilir. Ugiincii elektrot ise, helezon seklinde sarilmis olan
Platin tel veya bir civa havuzu seklinde olan, elektrigin kaynaktan hiicredeki ¢aligma
elektrotuna aktaran ve boylece akimin gegmesini saglayan karsit (yardimci) elektrottur.
Sinyal kaynagi, degisken bir R direnci ile seri baglanmis bir bataryadan ibaret olan

degisken bir gii¢ kaynagidir.



20

1.4.2. Voltametride Kullanilan Temel Bilesenler

1.4.2.1. Voltametrik hiicre

Elektrokimyasal analizlerde kullanilan hiicreler, farkli hacimlerde kullanabilecek
sekildedir. Voltametrik hiicrenin yiizeyi adsorpsiyon yapmayan cam malzemesinden
yapilmaktadir. Elektrotlarin hiicreye yerlestirilmesi ve gerek oldugu zamanlarda

sistemden inert gazin gegisini saglamak i¢in teflondan 6zel bir kapak tasarlanmistir.

1.4.2.2. Destek Elektrolitler ve Coziiciiler

Elektroaktif maddenin elektrota tasinmasi diflizyonun yaninda iyonik gog ile de
saglanir. Elektroaktif maddenin iyonik gogiinii engellemek i¢in analiz ortamina eklenen
cozeltilere destek elektrolit denir. Destek elektrolit derisiminin reaktantin derisimden
olduk¢a fazla oldugunda elektrot ile yiiklii tanecikler arasindaki itme ve c¢ekme
kuvvetlerinin sebep oldugu iyonik gb¢ ihmal edilebilir kii¢iik bir degere kadar diiser.
Elektrokimyasal siire¢de polarizasyon difiizyon kontrollii olur.

Elektrokimyasal analizler destek elektrolit ve ¢oziicii ortaminda yapilmaktadir.
Voltametrik c¢aligmaya baslamadan o©nce destek elektrolit ve c¢oziici c¢ok iyi
belirlenmelidir. Voltametrik deneylerde kullanilan ¢oziiciiniin ve destek elektrolitin ¢ok
saf olmasi onemlidir. Voltametrik deneyler i¢in secilecek olan c¢oziiciiniin asagida
belirtilen 6zelliklere sahip olup olmadiginin ¢ok iyi bilinmesi gerekmektedir.

e Elektrokimyasal iletkenlik,

o Elektriksel iletkenlik,

e (C0zme giicl,

e Asit-baz ozelligi,

e Viskozite,

e Kimyasal inertlik,

e Dielektrik sabiti,

e Kolay bulunabilirligi ve ucuzlugu,
e Kolay saflastirilabilmesi.

Organik  maddelerin  elektrokimyasal  ¢alismalarinda  ¢6ziicii  olarak
dimetilformamid (DMF), dimetilsiilfoksit (DMSO) ve asetonitril (CH3CN)’dir. Organik

coziiciiler kullanildig1 zaman destek elektrolit olarak tetrabutilamonyum tetrafloroborat
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(NBusBFs) ve tetrabutilamonyum perklorat (TBAP) kullanilmaktadir. Inorganik
maddelerin oldugu elektrokimyasal g¢alismalarda su ve alkolleri kullanmak daha
uygundur (Miilazimoglu, 2008).

1.4.2.3. Calisma (indikatér) Elektrotlar1 (WE)

Elektrot ylizeyinde analite ait redoks tepkimelerin gergeklestigi ve potansiyeli
zamana bagli kalarak dogrusal olarak degisen elektrotlara denir. Calisma elektrotu
Teflon ya da Kel-F gibi i¢ine bir baglant1 teli yerlestirilmis olan inert bir malzemeden
yapilmig olan kiigiik, diiz iletken disklerdir. Calisma elektrotu iizerinde maddelerin
indirgenmesi veya yiikseltgenmesi ile akim olusur. Maddelerin indirgenmesi sonucu
olusan akima katodik akim, yiikseltgenmesi sonucu olusan akima da anodik akim adi
verilir. Calisma elektrotunun sahip olmasi gereken 6zellikleri vardir. Bu 6zellikler;

e fletken olmast,

Iletken materyal olarak, platin ya da altin gibi inert bir metal, kalay oksit ya da indiyum
oksit gibi bir yar1 iletken veya civa filmi ile kaplanmis bir metal kullanilabilir.

e (Calisilan potansiyel araliginda inert olmast,

Cozeltilerde kullanilan elektrotlarin potansiyel araligi, elektrot tiiriine ve bu elektrotlarin
daldirildig1 ¢6zeltinin bilesimine baglidir.

e Negatif potansiyel sinir1 yiiksek olmasi,

Pozitif potansiyel sinirlari ¢ogunlukla molekiiler oksijen verecek sekilde, suyun
oksidasyonu ile meydana gelen biiyiik akimlarca belirlenir. Negatif potansiyel sinirlari
ise suyun rediiksiyonu sonucunda olusan hidrojenden kaynaklanir.

e Istenilen geometrik sekil kolaylikla verilebilmesi ve kolay islenebilir olmasidir.

Kullanilan temel ¢alisma elektrotu tiirleri asagidaki gibidir.

<> Karbon esasli (Camsi, Grafen, Nanotiip, Pasta, vb.)

<> Metalik (Pt, Au, ...)

- Membran (Cam elektrot, Sivi, Kristalin, Gaz duyarli...)
X ISFET (Iyon segici alan etkili transistorler)

<> Ultramikroelektrot (UME)

<> Déner disk elektrot (RDE)

<> Doner-halka disk elektrot (RRDE)
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<> Asili civa damla elektrot (HMDE)
<> Damlayan civa elektrot (DME)
X Statik civa damla elektrot (SMDE)

1.4.2.3.1. Civa Elektrot

Civa, ¢ok disiik sicakliklarda sivi halde bulunan tek metaldir. Civa ile diger
metallerin ylizeyinin ince bir film seklinde kaplanmasiyla civa film elektrotlar olusur.
Bu civa film elektrotlar diger civa elektrot tiirleriyle benzer 6zellik gosterir.

Civa elektrotlari, voltametride yaygin olarak kullanilir. Yaygm olarak
kullanilmasinin  bazi nedenleri vardir. Nedenlerinden ilki, bu elektrotlarla
kullanilabilecek negatif potansiyel siniriin ¢ok yiiksek olmasidir. Bagka bir nedeni ise,
kolayca olusturulan yeni bir damla veya film {retilerek yeniden metalik ylizey
olusturulur ve bir¢ok metal iyonu civa elektrotunun yiizeyinde amalgam olusturarak
tersinir olarak indirgenebilir. Akan ve damlayan civa elektrotlar kullanildiginda her
seferinde yeni bir elektrot yiizeyi meydana gelir. Meydana gelen elektrotta olusan
tiriinler veya ortamdaki kirliliklerin adsorpsiyonuyla elektrot yiizeyinin kirlenmesi
onlenir. Civa film yiizeyi diizgiin oldugunda kat1 elektrotlardaki gibi yiizey temizleme
amacgl herhangi bir islem yapilmaz. Civa elektrotlarin yiizeyinin temizlenmesinde
HNO;3 ile kolayca yiikseltgenerek kirliliklerinden arindirilir. Béylece elektrot defalarca
kullanilir. Kiikiirt i¢eren bilesiklerde oldugu gibi baz1 maddelerin civa yiizeyine kolayca
adsorbe olmasi civa elektrotunun tek dezavantajidir. Farkli sekillerdeki civa elektrotlar
Sekil 1.9°da verilmistir. Civa elektrotlar arasinda en gelismis olan1 Statik Civa Damla
Elektrot (SMDE)’tur.
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Sekil 1.9. Civa elektrotlar, a) Asili Civa Damla Elektrot (HMDE), b) Damlayan Civa Elektrot (DME),
¢) Statik Civa Damla Elektrot (SMDE)

1.4.2.3.2. Platin, Altin ve Diger Soy Metal Elektrotlar

Platin (Pt) ve altin (Au), elektrot iiretiminde en ¢ok tercih edilen soy metal
elektrotlaridir. Bu metallerin tercih edilmesinin nedenleri asagida verilmistir.
e (ok yiiksek saflikta hazirlanabilmesi
e Kolay islenebilmesi
e Istenilen geometrik sekil kolaylikla verilebilmesi
e Acik atmosferde uzun siire oksitlenmemesidir.

Calismanin igerigine ve analitin niteligine gore ¢alismalarda istenilen dogrultuda
farkli metaller tercih edilebilir. Platin (Pt), hidrojeni kolaylikla adsorbe etti§inden dolay1
adsorplanmis hidrojen miktarindan yola ¢ikilarak platin’in ger¢ek yiizey alani
hesaplanabilir. Paladyum (Pd), sulu ortamlarda kullanilan voltametri ¢alismalarinda
kullanilmaz. Ciinkii hidrojen paladyum metali igerisinde ¢Oziiniir. Altin (Au) ise
genellikle katodik ¢alismalarda tercih edilir. Ciinkii, hidrojen gerilimi yiiksek
oldugundan dolay1 hidrojeni fazla adsorbe edemez. Pt, Pd ve Au igerisinde en yaygin
olarak kullanilan Pt metalidir. Ciinkii diger metallere gore daha kolay islenir. Sekil

1.10°da altin ve platin elektrotlara 6rnek verilmistir.
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Sekil 1.10. a) Altin elektrot, b) Platin elektrot

1.4.2.3.3. Karbon Pasta Elektrot (CPE)

Karbon pasta elektrotlar ilk olarak Adams (1958) tarafindan bulunmustur.
Karbon pasta elektrotlar, elektrot iceriginin su ya da herhangi bir madde igerisinde
cozlinmesini ya da dagilmasini engellemek i¢in belirli oranlarda farkli organik baglayici
Ozellikli mineral yaglarla grafit tozunun karigtirtlmasiyla hazirlanirlar. Hazirlanan pasta
elektrot govdesi icine sikistirilarak doldurulur. Hazirlanan karbon pasta karigiminin

elektrota doldurulmasi Sekil 1.11°de goriilmektedir.

Pasta karigimi
spatula

Karbon Pasta Elektrot

Sekil 1.11. Karbon pasta elektrot ve pasta karisiminin elektrota doldurulmasi

Karbon pasta elektrotlarinda materyalin karbon kaynagi grafit tozudur. Karbon

pasta elektrotunun i¢ malzemesinde kullanilan diger bileseni modifiye edici materyaldir.
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Karbon pasta elektrotlar genis bir potansiyel araligina sahiptirler. Bu elektrotlar, kolay

yenilenebilir yiizeyler, diisiik maliyet ve diisiik arka plan akim1 sunmaktadir.

1.4.2.3.4. Camsi Karbon Elektrot (GC)

Camsi karbon elektrot, grafit tozu pargaciklarinin, sert ve yapistirict madde ile
aktif olmayan malzemeden yapilmis, elektrot gévdesine sikistirilmasiyla elde edilir.
Karbon genis bir potansiyel araliina, diisiik artik akima, yliksek hassasiyete, kolay
hazirlanabilme ve tekrarlanabilir yiizey yapisina sahip olusu gibi bircok o6zellikleri
yoniinden ideal bir elektrot malzemesidir. Camsi karbon elektrotlarin ylizeyinde kiiciik
gbzenekler bulunur. Karbon elektrot materyali modifikasyondan 6nce temizlenmelidir.
Ciinkii karbon ¢ok kolay okside olabilir. Bu oksidasyon, oksijen iceren atmosferde
1sitma Yya da oksijen igeren lazer 1sinina maruz kalmasi sonucunda ortaya ¢ikar. Camsi
karbon elektrotun karbon pasta elektrota gore yiizeyi daha piiriizsiiz ve diizgtindiir. Sekil

1.12°de camsi karbon elektrot 6rnegi verilmistir.

S

Sekil 1.12. Camsi karbon elektrot 6rnegi

1.4.2.3.5. Kalem Grafit Elektrot (PGE)

Elektrot yiizeyinin pasiflesmesi ile kullanilan yOntemin hassasiyetinin
azalmasindan dolayr son yillarda GC elektrot iizerindeki anodik voltametri, rutin
analitik tayinler yerine daha c¢ok arastirma amacli kullanilmaktadir. Kati elektrotlar

kullanilarak yapilan anodik voltametri yonteminde goriilen sorunlarindan biri olan
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elektrot  ylizeyinin  pasiflesmesi, elektrot  ylizeyinin  temizliginin  diizgiin
yapilmamasindan kaynaklanir. Kat1 elektrotlarin ylizeyi diizgiin temizlenmez ise
calisma sirasinda bazi bilesiklerin yiikseltgenme iirlinlerinin elektrot yiizeyinde ince bir
film olarak birikir ve bunun sonucunda yontemin ayni dogrulukla tekrar edilebilirligini
ve analitik cevabini azaltir. Bu nedenlerden dolay: tek kullanimlik, diisiik maliyetli ve
daha biiytlik bir aktif elektrot ylizeyine sahip karbon 6zellikli kalem grafit elektrotlara
ihtiya¢ duyulmustur.

1990’11 yillarin sonundan baglayarak kalem grafit elektrotlar (PGE) kullanilmaya
baslanmigtir. Kalem grafit elektrotlar, camsi karbon elektrot ve karbon pasta elektrotlara
kars1 ¢ok diisiik maliyetlerinden dolayi alternatif olmustur (Wang ve ark., 2000).

Ayrica, tek kullanimlik PGE’ler, yliksek elektrokimyasal reaktiviteleri, iyi
mekanik sertlikleri, diisiik maliyeti, disiik teknolojisi, diisiik arka plan akimi, genis
potansiyel penceresi, kimyasal inertlik ve modifikasyonu, yenilenmesi ve
minyatiirlestirilme kolayligi gibi 6zellikler sayesinde eser metal analizleri (Bond ve
ark., 1997; Blum ve ark., 1996), DNA (Karadeniz ve ark., 2003; Wang ve Kawde,
2001), immiinolojik test (Engel ve Baumann, 1993), farmasotik formiilasyonlardaki
(Masawat ve ark., 2002) bazi ilaglarin tayini i¢in katodik veya anodik siyirma
voltametrisi gibi ¢esitli uygulamalarda kullanilmistir. PGE, kare dalga veya diferansiyel
puls voltametri gibi daha hassas ve dogru bir voltametrik teknikle birlestirildiginde
cekici bir eser analizi teknigine yol agmistir (Gao ve ark., 2005). Farkli  sertlik  ve
yarigaplarda kursun kalem wuglari, grafitin, kil ve balmumunun belirli oranlarda
karistirtlmasindan sonra farkli sicakliklarda 1s1l islem ile iretilir (Sekil 1.13). Kalem
ucunun sertlik ve siyahlik derecesi grafit ve kil oranlarina ve sicakliga baglidir. Kalem
uclarimin sertlik derecelerini belirleyen en onemli faktor igerigindeki grafit oranidir.
Grafit oran1 arttikga daha yumusak ve daha kalin kalem uglarina ulasilir (Diindar, 2019).

Kalem grafit elektrotlar, ne GC elektrot kadar sert, ne de CPE kadar kirilgandir.
Tek kullanimlik olmalar1 nedeniyle zaman alan elektrot yiizey temizleme veya parlatma
islemine gerek yoktur. PGE’ler, ¢calismada kullanildiktan sonra atilabilirligi sayesinde

kolayca biriktirilmesi ile ¢evre kirliligine etkisi yoktur.
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Sekil 1.13. Ticari kursun kalem (A) ve kalem-ucu grafit elektrotunun sematik gosterimi (B)

1.4.2.3.6. Perde Baskili Elektrot (SPE)

Son yillarda elektroanalitik Ol¢iimlerinde perde baskili elektrotlar (SPE’ler)
yaygin olarak kullanilmaktadir. SPE’ler caligma, karsit ve referans elektrotlari olmak
lizere ii¢ elektrotlu bir konfigiirasyon olusturur. Ug elektrotun tiimii tek bir serit {izerine
basilmigtir (Sekil 1.14). Bu elektrot genis potansiyel araligina, iiretimi ve kullanimi
kolay, ¢ok yonlii, tasinabilir, kiigiik boyutlu ve analiz i¢in mikrolitre diizeyindeki
miktarlarda numune gerektirmesi 6zelliklere sahiptir (Metters ve ark., 2011; Ahmed ve
ark., 2015). SPE’ler tek kullamimlik, tekrar edilebilirlik ve atilabilirlik avantajlarina
sahiptir ve ayrica geleneksel kati elektrotlarda oldugu gibi elektrot yiizeyinin

parlatilmasina veya temizlenmesine gerek yoktur.
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Karsit Elektrot
Cahsma Elektrotu

Referans Elektrot
(RE)

Sekil 1.14. Perde baskili elektrot 6rnegi

1.4.2.3.7. Modifiye Elektrotlar

Kati elektrotlarin elektrokimyadaki kullanimi modifiye edilebilir 6zellige ve
farkli uygulama alanlarina sahip olmasi nedeniyle son yillarda 6nem kazanmaktadir.
Modifikasyon, iletken bir yiizeyi belirli amaglar i¢in farkl elektroaktif tiirler yardimi ile
kimyasal degisiklige ugratma islemi olarak tanimlanabilir. Modifikasyon sonucunda
elde edilen elektrota modifiye elektrot denir. Modifiye elektrotlarda elektrot yiizeyine,
kimyasal maddeler kendiliginden ya da digaridan uygulanan bir etki ile tutunur. Boylece
elektrot ylizeyindeki elektron aktarim tepkimelerinin hizlar1 degistirilebilir, duyarl ve
secici Ozelliklerde tayin yapilabilmektedir. Modifikasyon islemi ile elektrot yiizeyi aktif
hale getirilir. Modifiye edilmis elektrotlar, elektroanaliz, elektrokataliz, elektrosentez,
enerji doniislimii ve ilag salinim sistemleri amaciyla ¢ok ¢esitli uygulama alanlarinda
kullanilmaktadir. Modifiye edilen elektrotlarin sadece elektrot yiizeyinde degisiklik
olur, elektrotun i¢ kisminda bir degisiklik olmaz. Elektrot yiizeyindeki elektron aktarim
hizlarin1 degistirebilmek i¢in elektrot yilizeylerinin tabaka ve elektroaktif ince filmlerle
kaplanmalidir.

Kat1 elektrotlarin modifiye edilebilir olmalari civa elektrotuna gore {istiin
kilmaktadir. Elektriksel olarak iletken ozellige sahip malzemeler, elektrokimyasal
metotlarla modifiye edilebilir. Karbon; bir metal, bir yar iletken veya bir iletken
polimer, substrat malzeme olarak kullanilabilir. Iyi bir substratin asagida belirtilen
ozelliklere sahip olmasi gerekir.

e Icinde bulundugu ¢ozeltiden gelebilecek olan kimyasal etkilere ve korozyona karsi
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1yi bir direng gdstermelidir.

o Elektriksel iletkenligi biiyiik olmalidir.

e Mekanik olarak kararli bir yapiya sahip olmalidir.

e Bilesikler substrat yiizeyine kovalent baglarla baglanacak ise, substrat bu baglanma
reaksiyonu i¢in uygun olmalidir (Ozdemir, 2006).

Genellikle elektrot materyali olarak C, Pt ve Au kullanilir. Bunun sebebi
kararliliklarinin kimyasal ve mekanik olarak yiiksek olmasidir. Kullanim siiresi boyunca
elektrot yiizeyinin degismemesi kimyasal ve mekanik yonden kararli oldugunu gosterir.
Kimyasal reaksiyonlarin yavas ilerlemesi veya yiizeyin etkilestigi c¢ozeltiden gelen
safsizliklarin adsorpsiyonu sonucu yiizey degisime ugrayabilir (Miilazimoglu, 2008).

Kaplanmig elektrot yiizeyi uygun teknikle temizlendigi zaman elektrotun
yiizeyinden kolayca ayrilabilir. Bagka reaksiyonlar igin elektrot tekrar kullanilabilir hale

getirilir.

1.4.2.4. Referans (Karsilastirma) Elektrotlar1 (RE)

Elektroanalitik uygulamalarinin esnasinda potansiyeli sabit kalan, calisilan
¢ozeltinin bilesiminden etkilenmeyen elektrotlardir. Ideal bir referans elektrotunda
bulunmasi gereken 6zellikler asagidaki gibidir.

e Tersinir olmali,

e Nernst esitligine uymali,

e Zamanla potansiyeli degismemeli,

e Az miktarda akim uygulandiktan sonra onceki (orjinal) potansiyele geri
donmeli,

o Sicaklik degisimlerine karsi potansiyeli ¢ok kiigiik degisim gostermelidir.

En sik kullanilan referans elektrotlar asagidaki gibidir.

e Standart Hidrojen Elektrot (SHE)

e Doymus Kalomel Referans Elektrot (SCE)
e Giimiis — Giimis Kloriir Elektrot (Ag/AgCl)
e Ag/ Ag® Elektrot
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1.4.2.4.1. Standart Hidrojen Elektrot (SHE)

Standart hidrojen elektrot, elektrokimyada ilk olarak kullanilan elektrottur.
Standart hidrojen elektrot, bir platin telin 1 atm basingtaki hidrojen gazi ile doyurulmus,
1 M hidrojen iyonu igeren ¢ozeltinin igeriSine daldirilmasiyla olusur. Bu elektrotun
potansiyeli sifir kabul edilir. Standart hidrojen elektrotun potansiyeli; sicakliga,
¢Ozeltideki hidrojen iyonu derisimine ve hidrojen gazinin basincina baglidir. Standart
hidrojen elektrotta agagidaki reaksiyon gerceklesmektedir.

2H"@q+2e” 2= Ha) 1.1)

SHE’de elektrot olarak kullanilacak madde; kati, iletken ve inert olmalidir. SHE,
genellikle hiicre potansiyeli ve pH Ol¢iimlerinde kullanilir. Saf hidrojen gazi elde
edilmesi ve aktifligi bir olan HCI ¢ozeltisi hazirlamanin gii¢ olmasi bu elektrotun
dezavantajlar1 arasindadir. Bu nedenlerle pratik ¢alismalarda diger referans elektrotlar

oncelikle tercih edilmektedir.
1.4.2.4.2. Doymus Kalomel Referans Elektrot (SCE)

Doymus kalomel elektrotun (SCE) hazirlanmast kolaydir, bu nedenle
caligmalarda yaygin olarak kullanilmaktadir. Kalomel (Hg2Cl2) ve civadan (Hg) olusan

bir karisimin, metalik civa ve potasyum kloriir (KCl) ¢ozeltisine batirilmas ile olusur.

Sekil 1.15°de kalomel referans elektrot 6rnegi verilmistir.

Sekil 1.15. Kalomel referans elektrot
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Kalomel referans elektrotunda;

Hg2Clok) + 2¢ 22Hg ) + 2CI" (suda) (1.2)
tepkimesi meydana gelir. Bu tepkimenin potansiyeli ortamdaki ¢oziinmeyen tuzun
iyonunun (CI iyonu) derisimine baglidir.

Doymus kalomel referans elektrotun kullanimi biitiin sistemler i¢in uygun
degildir. Yiksek sicaklik katsayisina sahip olmasi en biiyiik dezavantajidir. Bu
elektrotun sicaklikla potansiyeli fazla degisim gosterir. Buna ragmen akim
degisimlerine karsi oldukg¢a dayaniklidir. Doymus kalomel referans elektrotun elektrot
potansiyeli 25 °C’de standart hidrojen elektrotuna gore + 0.244 V bulunmustur.

Doymus kalomel elektrottaki doymus kelimesi kalomel derisimini degil,

potasyum kloriir’iin (KCl) derisimini ifade eder.
1.4.2.4.3. Giimiis — Giimiis Kloriir Elektrot
Bir glimiis (Ag) telin ucu giimiis kloriir (AgCl) ile kaplanarak, giimiis kloriir ile

doygun potasyum kloriir (KCI) ¢ozeltisine daldirilmasiyla elde edilir. Giimiis - glimiis

kloriir elektrot 6rnegi Sekil 1.16°da verilmistir.

Sekil 1.16. Ag/AgCl (3M KCI) referans elektrot

Bu elektrotta elde edilen reaksiyon asagidaki gibi gerceklesir.

AgQCl  + e = Ag (v + Cl (suda) (1.3)

Sulu ortam referans elektrotu olan glimiis-giimiis kloriir referans elektrotu
olduk¢a yaygin kullanilmaktadir. Elektrotun yapisi basittir, kolayca hazirlanabilir.
Glimiig-glimiis kloriir elektrotunun yapisi, kalomel elektrotuna benzer.

Bu elektrotun referans sistemindeki elektrolit ¢ozeltisi genellikle bir potasyum
kloriir ¢ozeltisidir (konsantrasyonu ¢ogunlukla doymus veya 3M). Giimiis-glimiis klorir

referans elektrotu, yliksek sicakliklarda 6l¢limlerin miimkiin olmas1 bakimindan biiytik
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avantaja sahiptir. Ayrica giimiis iyonlari civa (I) iyonlarina gore daha az sayida analitle

reaksiyona girerler.
1.4.2.4.4. Ag/Ag* Referans Elektrot

Glimiis-giimiis klortir referans elektrotu igerisindeki Cl™ iyonu ¢ozeltisi yerine
giimiis nitrat (AgNO3) ¢ozeltisi ilave edilerek elde edilen referans elektrotudur. Sekil
1.17°de Ag/Ag™ referans elektrot ornegi verilmistir. Calismalarda susuz ortamlarda
kullanilir. Bu elektrotta gerceklesen reaksiyon;

AQ™ + 2e ﬁ Agi seklindedir. (1.4)

Sekil 1.17. Ag/Ag* referans elektrot

1.4.2.5. Yardima (Karsit) Elektrotlar (AE)

Elektronlar i¢in kaynak veya havuz olusturan, elektrokimyasal hiicre i¢inde
akimin caligma elektrotuna aktarilmasimi saglayan elektrottur. Akim, karsit elektrot
tizerinden gectigi icin genellikle soy metallerden segilir. Genellikle platin tel kullanilir.
Bunun yani sira grafit, tantal veya tungsten telde kullanilmaktadir. Karsit elektrotlarin
genellikle potansiyeli o6l¢iilmez ve bilinmez. Kars1 elektrot alaninin, c¢alisma
elektrotunkinden onemli Ol¢lide daha biiyliik olmasi gerekir. Karsit elektrot olarak

deneylerde kullanilan Pt tel elektrot ¢esitleri genellikle Sekil 1.18deki gibidir.
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Sekil 1.18. Cesitli karsit Pt elektrot tiirleri

1.5. Voltametrik Teknikler

Voltametride, ¢alisma elektrotuna zamana bagl bir potansiyel uyarma sinyali
uygulanir, uyarma sinyalleri farkli sekillerde uygulanabilir. Uygulanan farkli uyarma
sinyallerine gore de farkli bir akim cevabi olusur. Uyarma sinyallerinin farkli sekillerde

uygulanmasiyla farkli voltametrik teknikler gelistirilmigtir.

1.5.1. Doniisiimlii Voltametri (CV)

Doniigtimlii voltametri (CV), kimyanin bir¢ok alaninda 6énemli ve yaygin olarak
kullanilan bir elektroanalitik teknik haline gelmistir. Nadiren kantitatif tayinler i¢in
kullanilir, ancak redoks reaksiyonlarinin incelenmesi, reaksiyon ara maddelerinin
gozlenmesi ve elektrokimyasal olaylar sonucunda elektrotta olusan iiriinlerin
reaksiyonlarin tespiti i¢in yaygin olarak kullanilir.

Dontisiimlii  voltametride, elektrolit ¢ozelti igerisindeki c¢alisma elektrotuna
zamanla dogrusal olarak artan bir potansiyel uygulandiginda elde edilen akim-
potansiyel egrisi bir doniisiimlii voltamogramdir. Potansiyelin zamanla degisme hizina
tarama hiz1 adi1 verilir. Bu teknik, potansiyel taramasi ileri yonde belli bir potansiyel
degerine ulagtiktan sonra yine dogrusal olarak azalacak bi¢cimde ters gevrilmesi esasina
dayanir. Doniistimlii voltametride ileri ve geri yondeki potansiyel tarama hizlar1 ayni
olabilecegi gibi, farkli tarama hizlar1 da kullanilabilir. Analize bagl olarak, bir tam
dongii, bir kismi dongii veya bir¢ok dongii gergeklestirilebilir. Doniisiimlii voltametride

potansiyel-zaman iliskisi ve elde edilen voltamogram Sekil 1.19daki gibidir.
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Sekil 1.19. Doniisiimlii voltametride potansiyel-zaman ve potansiyel-akim egrileri

Déniistimlii voltametride liggen dalga seklinde bir potansiyel taramasi kullanilir.
Uggen dalga sekli ileri ve bunun tersi ydndeki potansiyel taramasmi temsil eder.
Calisma elektrotuna once bir baslangi¢ potansiyelinden (E1), bir sinir potansiyeline (E2)
kadar dogrusal olarak artan bir potansiyel taramasi uygulanir. Sonra bu potansiyel
taramasi E> potansiyelinden E: potansiyeline geri gevrilir (Miilazimoglu, 2008).

Taramanin ters yone dondiigii potansiyellere doniis potansiyeli denir. Doniis
potansiyelleri, bir veya birden fazla tiiriin difiizyon kontrollii indirgenme ya da
yiikseltgenmesini gdzlemleyebilecek sekilde tercih edilmelidir. ilk taramanin yonii
analiz 6rnegin bilesimine dayali olarak pozitif yonde olabilecegi gibi negatif yonde de
olabilir. Daha negatif potansiyellere dogru giderek tarama yapiliyorsa buna ileri tarama,
tersi yondekine ise geri tarama denir.

Doéntistimlii voltametri tekniginde; difiizyon, adsorpsiyon ve elektron aktarim
sayist ile gercgeklestirilen kimyasal tepkimelerin var olup olmadig1 ve varsa biiytkligi,
tarama hizt degistirilerek tarama hizi-pik akimi yiiksekliginin  degisiminden
yararlanilarak incelenebilir. Ayrica ileri ve geri tarama piklerine bakilarak tepkimenin
mekanizmas1 hakkinda fikir edinilebilir ve kinetik veriler elde edilebilir.

Dontigiimlii bir voltamogramdaki onemli parametreler, sirasiyla katodik ve
anodik pik noktalarmin pik potansiyelleri (Epk, Epa) ve pik akimlaridir (ipk, ipa).
Doniisiimlii voltametride ileri yonde yapilan taramada maddenin indirgenmesinde
katodik pik (Epk), bu indirgenmis maddenin geri yondeki potansiyel tarama sirasinda
tekrar yiikseltgenmesinden dolayr anodik pik (Epa) olusur. Tersinir bir elektrot
reaksiyonu i¢in anodik pik potansiyeli ile katodik pik potansiyeli arasinda (0,0592/n)
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V’luk bir potansiyel farki olmalidir. Burada n, yar1 reaksiyonda kullanilan elektron
sayisidir.

AEp = Epa — Epk = 0,0592/n (1.5)

Ileri yonde yapilan tarama esnasinda olusan iiriin kararli yapida ise anodik pik
akimi (ipk) ve katodik pik akimina (ipa) esit, lirlin kararli yapida degil ise anodik pik
akimi, katodik pik akimmindan daha kiiglik olur ve iirtiniin ¢ok hizli bir sekilde
tiikketilmesinden dolay1 anodik pik tamamen kaybolur.

Elektrot tepkimesinin tersinirligi azaldik¢a katodik ve anodik piklerin
potansiyelleri birbirinden farklilasir ve daha yayvan sekilde gozlenir. AEp, degerleri

elektrot reaksiyonunun hiz sabitinin bir dl¢iisiidiir.
1.5.1.1. Tersinir Reaksiyonlar

Tersinir bir indirgenme reaksiyonunda elektrot reaksiyonunun;
ks
O + né = Red

ks (1.6)

seklinde gerceklestigini ve baslangicta ¢ozeltide sadece Ox maddesinin bulundugunu
varsayalim. Ayrica elektron aktarimi disinda herhangi bir kimyasal reaksiyonun
bulunmadigini ve elektrot yilizeyinde adsorpsiyon olayr meydana gelmedigini
diisinelim. Potansiyel tarama hizinin ¢ok yavas olmasi durumunda akim-potansiyel (i-
E) grafigi belli bir potansiyelden sonra simir akimina ulasir ve akim potansiyelden
bagimsiz hale gelir. Potansiyel tarama hiz1 arttik¢a, akim-potansiyel grafigi bir pik
haline gelir ve bu pik yiiksekligi tarama hizi ile dogrusal olarak artar.

Elektrokimyasal sistemde, herhangi bir potansiyelde, kararli hal durumunda ve
tarama hizinin yavas olmasi durumunda, elektrot yiizeyinden belli uzakliktaki reaktif
derisimi sabittir. Ayrica Nernst Diflizyon Tabakasi adi verilen elektrot yiizeyine ¢ok
yakin bir tabakada konsantrasyon gradienti dogrusaldir. Diflizyon tabakasinda meydana
gelen tersinir bir reaksiyon i¢in, [OX]/[Red] oran1 Nernst esitligi ile potansiyele baglidir.
Negatif yonde potansiyel uygulandikca, reaktifin elektrot yiizeyindeki konsantrasyonu
([Ox]) azalir ve yani konsantrasyon gradienti artar ve buna bagli olarak da akim artar.

Bu durum asagidaki esitlikten (Nernst Esitligi) kolayca goriilebilir;
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o RT o [Red ]

E=E-L

Uygulanan potansiyelin bir sonucu olarak, reaktifin elektrot yiizeyindeki
derisimi belli bir siire sonra sifir olur. Reaktif derisiminin sifir oldugu bu potansiyelden
sonra artik konsantrasyon gradienti degismez ve bu durumun sonucu olarak akim sabit
hale gelir.

Uygulanan potansiyelin tarama hizinin yiiksek olmasi durumunda, difiizyon hizi
denge durumuna ulasacak kadar yiliksek degildir. Boyle bir durumda, difiizyon
tabakasindaki konsantrasyon profili dogrusal olmaz ve uygulanan potansiyel ile
[Ox]/[Red] iliskisi Nernst esitligi gore ifade edilemez. Uygulanan potansiyel, Ox’un
indirgemeye yetecek biiyiikliige eristiginde, elektrot yiizeyinin konsantrasyonu ile
cozelti konsantrasyonu birbirine esittir. Ox’un indirgenmeye basladig1r potansiyelde
elektrot yiizeyi ile ana ¢ozeltideki Ox konsantrasyonu arasinda bir fark olusacaktir. Bu
konsantrasyon farkindan dolayi, elektrot ylizeyi ile ana ¢dzelti arasinda meydana gelen
konsantrasyon gradientinin etkisi ile elektroaktif madde elektrot yiizeyine dogru
difiizlenecek ve bunun sonucunda akim olusacaktir. Potansiyel negatiflestik¢e, elektrot
yiizeyindeki Ox konsantrasyonu ¢ozeltideki Ox konsantrasyonuna gore daha da az
olacaktir. Uygulanan negatif potansiyelin sonucu olarak, belli bir potansiyelde Ox’in
elektrot yiizeyindeki konsantrasyonu sifir olacaktir.

Hizli taramada, herhangi bir potansiyelde, elektrot yiizeyindeki konsantrasyon
gradienti, kararl haldeki gradientine gore daha biiyiik ve bunun sonucu olarak da akim
daha fazladir.

Elektrot yiizeyindeki Ox konsantrasyonu sifir oldugunda, konsantrasyon
gradientinin azalmasiyla birlikte akim da azalacaktir. Bu etkilerin sonucunda, akim-
potansiyel (i-E) grafigi pik seklinde olacak ve pik yiiksekligi de tarama hizindaki
artmaya bagli olarak artacaktir.

Potansiyel taramasi hizli ve geriye dogru yapildig1 zaman elektrot ylizeyinde
yeteri kadar Red bulunacagindan E° degerinden itibaren daha pozitif potansiyellerde
Red ylikseltgenmeye baslayacaktir. Bu ylikseltgenmeye bagli olarak, ters taramada da
akim olusacaktir. Ters tarama esnasinda E° degerine kadar Ox indirgenmeye yani Red
olusmaya devam edecektir. Ters taramada potansiyel pozitiflestikce Nernst esitligine
gore Red elektrot yiizey konsantrasyonu azalacak ve yeteri kadar pozitif degerlerde
sifira gidecektir. Ileri taramadaki diisiince sekli ile geri taramada da bir pik elde
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edilecegi kolayca anlagilabilir. Ancak deney sirasinda elektrot yiizeyinde olusan Red,
cozeltiye dogru diflizleneceginden ters yondeki pik akimi (anodik akim) katodik
akimdan biraz daha diisiik olacaktir.

CV’de pik akiminin degeri (ip) i¢in sinir durumlart ve tarama hizi géz Oniine
alimarak ve Dox = Dred = D kabul edilerek Fick’in ikinci kanunundan matematiksel
olarak asagidaki esitlik tiiretilir.

Ip = 0.4463 nF (ﬁ)“2 Co* DY2 y12 (1.8)
RT

Bu esitlik Randles-Sevcik esitligi olarak bilinir. 25 °C’de Randles-Sevcik esitligi
asagidaki sekle doniistir.

Ip = -(2,69%10%) n¥2C,DY2y12 (1.9)
Esitlige gore;
Ip : Akim yogunlugu, A/cm?
D : Difiizyon katsayis1, cm?/s
Vv : Tarama hizi, V/s
Co : Ox’un ana ¢dzelti konsantrasyonu, mol/cm?

Esitliklerden de anlasilacagi tiizere pik akimi elektroaktif maddenin
konsantrasyonuyla ve tarama hizinin karekokii ile dogru orantilidir. Kullanilan
elektrotun ultramikro elektrot olmasi1 durumunda bu esitlik asagidaki gibidir.

iss= 4 r nF CoDo (1.10)

denklemdeki r; ultramikro elektrotun yarigapini gosterir.

Bir sistemin tersinir olup olmadigi CV verileri ile test edilebilir. Eger I,-v'/2
grafigi dogrusal ise ve orijinden gecerse sistem tersinirdir. Bunlarla beraber bir sistemin
tersinir olabilmesi i¢in bazi kriterlere uymasi gerekmektedir. Tersinirlik testi icin
kriterler asagida verilmistir.

1. AEp = Epa — Epk = 59/n mV

2. | Ep- Eps2| =59/n mV

3. | el | =11

4.1, avl?

5. Ep, v den bagimsizdir.

6. Ep’den daha negatif (veya daha pozitif) potansiyellerde I? a t’dir.

Bir sistemin tersinir olmasi i¢in yukaridaki kriterlerin hepsinin gegerli olmasi

gereklidir. Bir veya birkag1 gecerli degilse sistem tersinir degildir. Boyle reaksiyonlar ya
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tersinmez ya da kabul edilenden daha kompleks bir mekanizmaya sahiptir. Yeterince

genis bir tarama hizi araliginda I ve Ep’nin v ile iliskisi test edilmelidir.
1.5.1.2. Tersinmez Reaksiyonlar

Tersinir sistemlerde, biitiin potansiyel degerlerinde, elektron aktarim hizi kiitle
aktarim hizindan biiyiiktiir ve Nernst esitligi elektrot yiizeyinde gegerlidir. Tersinmez
reaksiyonlarda ise elektron aktarim hizi yeterince biiyiik olmadigindan Nernst Esitligi
gecerli degildir. Bu nedenle CV voltamogramiin sekli, tersinir durumdan farklidir.
Tersinmez bir reaksiyonda, potansiyel tarama hiz1 ¢ok diisiik iken elektron aktarim hizi
kiitle aktarim hizindan yiiksek oldugunda sistem tersinir gibi gézlenebilir. Tarama hizi
arttik¢a kiitle aktarim hizi artar ve elektron aktarim hizi ile ayn1 seviyeye gelir. Tarama
hiz1 arttik¢a anodik ve katodik pik potansiyelleri birbirinden uzaklastiginda bu durum
ortaya ¢ikar.

Tersinmez sistemler igin, 25 °C’de, Fick yasalarindan tiiretilen pik akimi esitligi
asagidaki gibidir.

Ip = (2,99x10°) n (oic Ne)Y? Co Do/ 112 (1.11)

Bu esitlikte, no aktarilan toplam elektron sayisidir. Buna hiz tayin basamaginda
aktarilan elektron sayist da dahildir. Tersinmez sistemlerde de pik akimi, konsantrasyon
ve potansiyel tarama hizinin kare kokii ile dogru orantilidir.

Tam tersinmez bir sistemde anodik pik gozlenmez. Ancak anodik pikin
gozlenmeyisi Sistemin tersinmez bir sistem oldugunu gostermez. Elektron aktarim
basamagini takip eden ¢ok hizli bir kimyasal reaksiyon varliginda ayni durum séz
konusudur. Olusan {irin, hizli bir sekilde baska bir maddeye doniistiigiinde ters
taramada anodik pik gézlenmeyebilir.

Tersinir durumda Epk, tarama hizinin bir fonksiyonu olmadigi halde tersinmez
durumda, v ile asagidaki esitlige gore degisir.

Epk = K—(2.3RT) /(2 acn o F) logv (1.12)

Bu esitlikte, tersinmez bir elektron transfer reaksiyonunun katodik pik
potansiyeli, tarama hiz1 arttik¢a negatif bolgeye kayar ve bu kaymanin miktar1 her 10
birimlik v artisina kars1 25 °C’de 30 / a.cn ¢ mV’dur.

Tersinir sistemlerin uydugu kriterler oldugu gibi tersinmez sistemlerinde vardir.
Tersinmez bir sistemin asagidaki kriterlerin tiimiine uymasi gerekir.

1. Anodik pik gézlenmez (Ters tarama piki gézlenmez).



39

2. ka oc V1/2
3. Epfkaymasi 25°C’de tarama hizindaki 10 birimlik artmada 30/acno’dir.

4. Tarama hiz1 10 Kat artarsa | Ep-Epr | = 48/(ach o) mV’dur.
1.5.1.3. Yar1 Tersinir Reaksiyonlar

Bir sistemde akim, hem elektron aktarimi hem de kiitle transferi ile olusuyorsa
bu sistem yar1 tersinirdir.
Bir reaksiyon asagidaki kriterleri saglarsa yar1 tersinirdir.

1. Ip, vY?ile artar ancak dogrusal degildir.

2. 141X =1 dir. (Eger ac = o2 = 0,5 ise)

3. AEp >59/n mV ve AEp, v ile artar.

4. Ep*, v nin artmasi ile negatif degerlere kayar.
1.5.1.4. Elektrot Mekanizmasimin CV ile incelenmesi

Doniistimlii voltametri ile elektron transferine eslik eden kimyasal reaksiyonlarin
varligt ve bu reaksiyonlarin mekanizmalarinin arastirmalart yapilir. Doniistimli
voltametri yontemiyle mekanizma calismalarinda olabildigince genis potansiyel tarama
hiz1 araliklarinda ¢alisma yapilir. En ¢ok rastlanan mekanizmalar CE, EC ve ECE’dir.
E; elektrot iizerinde tek elektron transferini, C; ise elektron transferine eslik eden

kimyasal reaksiyona karsilik gelmektedir.
1.5.1.4.1. CE Mekanizmasi

Bir elektrot reaksiyonunda once elektroaktif maddenin olugmasi ve bunu takiben

elektron aktarim basamaginin meydana gelmesi CE mekanizmasi olarak adlandirilir.

k¢
Y ‘—k—‘ o) ©)
b (1.13)
O-!—l’le_..—_- R (E)

Bu tip mekanizmalarda, baslangi¢ maddeleri elektroaktif olmayan maddelerdir
ve bu maddeler elektrot yiizeyinde indirgenme ve yiikseltgenme tepkimesi vermezler.

Elektroaktif tiir ise kimyasal basamak sonunda meydana gelen maddedir. C
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basamaginin hiz1 ¢ok yavas ve E basamag tersinir ise akim hiz kontrolliidiir ve CV’de
pik gozlenmez. Akim degisen potansiyelle belli bir sinir degerine ulasir. Bunun yerine
kararli haldeki gibi DC polarogramina benzer bir voltamogram goézlenir. Burada
gozlenen smir akimindan, kimyasal reaksiyonun hiz sabitleri asagidaki esitlik
yardimiyla hesaplanir.

I = -nF Cy DY2 K(Kst+kp)*? (1.14)
Bu esitlikte K, kimyasal basamagin denge sabitidir. Kimyasal tepkimenin hizi ¢ok
yiiksek olur ise CV voltamogrami, normal diflizyon kontrollii durum ile aynidir.
CE mekanizmasinin kosullar1 asagidaki gibidir.

k/ V1/2

1. Tarama hiz1 arttikea I azalir.

2. 131X oran1 vile artar ve bu oran > 1 dir.

1.5.1.4.2. EC Mekanizmasi

EC mekanizmasi, bir elektrot reaksiyonunun, ilk 6nce bir elektron aktarim

basamagi (E) ve ardindan onu takip eden bir kimyasal basamagindan (C) olusur.

O+ne~—= R (E)

" (1.15)
R =Y (©

Ky

Eger elektrokimyasal basamak tamamen tersinmez ise veriler kinetik agidan
incelenemez. Elektrokimyasal basamagin tersinir oldugu durumda kimyasal reaksiyon
basamagi hizliysa anodik pik gézlenemez. Ancak kimyasal basamagin hizi diisiik ise
anodik pik gozlenir (Miilazimoglu, 2008).

EC mekanizmasinin kriterleri asagidaki gibidir.

1. | TpA/TpK | <1 dir. Ancak varttikga bu oran 1’e yaklagir.
2. IXV*2 oran1 v arttikca ¢ok az da olsa azalir.
3. Ep%, tersinir durumdakine gore daha pozitiftir.

4. Artan v ile Epf negatif bolgeye kayar ve saf kinetik bolge icin v’deki 10 kat
artis (reaksiyon birinci dereceden ise) 30/n mV kaymaya neden olur. Reaksiyon ikinci

dereceden ise kayma 19/n mV’dur.
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1.5.1.4.3. ECuxataiitik Mekanizmasi

EC mekanizmasinin 6zel bir halidir. ECyatliik mekanizmasinda elektroaktif tiir
elektrokimyasal degisiklige (indirgenme ya da yiikseltgenme) ugradiktan sonra bir
kimyasal reaksiyon ile tekrar olusur.

O+ne > R (E)
(1.16)

R+ X —k> o+Y ©)

Ip/vM2 oram tarama hizinin azalmasiyla artar. Bu durum sadece ECkatalitik
mekanizmasinda goriiliir.
Katalitik mekanizmasinin kosullar1 asagidaki gibidir.

1. | ka/ VA2 ‘ orani v’nin artmasiyla azalir.

2. Ip%, diisiik tarama hizlarida sinir degere ulasabilir.

3. IpXdegeri Randles-Sevcik esitliginden beklenenden daha biiyiiktiir.

4. | Ip? /1K | <I’dir (Miilazimoglu, 2008).

1.5.1.4.4. ECE Mekanizmasi

Bu mekanizmaya gore elektroaktif madde indirgendikten sonra kimyasal

reaksiyon sonucu yine baska bir elektroaktif maddeye doniisiir.

O+ne — R (E)
k 1.17
R - O ©) (117)
O'+ne — R (E)
ECE mekanizmasinin kosullar1 asagidaki sekildedir.
1. ‘I sIvY 2‘ orani tarama hiz1 ile degiskendir. Ancak yiiksek ve diisiik tarama
hizlarinda limit degere ulasir ve ‘I; /vY 2‘ (disiik v) > ‘I; /vY 2‘ (yiiksek v) dir.
2. I; / I'; orani, tarama hiz1 arttik¢a artar ve yiiksek tarama hizlarinda 1’e yaklasir

(Bard ve Faulkner, 2001).
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1.5.2. Puls Teknikleri

1960’1 yildan beri, dogrusal taramali polarografik metotlarin yavas olmasi,
kullanimin zor olmasi nedeniyle analitik ¢alismalarda 6nemini yitirmistir. Bunun yerine
daha kullanigh ve daha diisiik tayin sinir1 6zelliklerine sahip spektroskopik yontemler
kullanilmaya baglanmistir. Bu da elektroanalitik kimyacilar1 daha hizli, daha diisiik
tayin sinirlar1 saglayabilen elektrotlar ve teknikler gelistirmeye sevketmistir. Boylece
yeni elektrotlarin  ve tekniklerin gelistirilmesiyle gilincelligini hala koruyan
spektroskopik yontemlere gore daha kolay uygulanabilen puls teknikleri olmustur.
Gliniimiizde puls teknikleri, diisiik tayin siniri, kolayligi, duyarliligi ve segiciliginden
dolay1r klasik yontemlerin yerini almistir. Bu ozellikler sayesinde eczacilik, tip ve
biyokimya gibi ¢esitli uygulama alanlarinda ¢alismalar yapilmistir.

Faradayik olan ve faradayik olmayan akimlar arasindaki orani arttirmak i¢in puls
teknikleri kullanilmistir. Potansiyel uygulandiktan sonra kapasitif akim hizli bir sekilde
azalarak ihmal edilebilir diisiik bir diizeye gelir. Bu esnada faradayik akimda ise daha

yavas bir sekilde azalma goriiliir (Sekil 1.20).

......
.........

.......................

Uvgulanan potansivel

Sekil 1.20. Uygulanan potansiyel sonrasi faradayik ve kapasitif akimin zamana kars1 degisimi
(Scholz ve ark., 2010)
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Puls teknikleri igerisinde en dnemlileri diferansiyel puls ve kare dalga voltametri
teknikleridir. Normal puls teknigi ise diger tekniklerin kullanilmasina gére daha az

kullanilir.
1.5.2.1. Diferansiyel Puls Voltametrisi (DPV)

Diferansiyel puls voltametri  teknigi esas olarak elektroanalitikde
kullanildigindan, voltamogram elde etmek i¢in damlayan civa elektrotu veya kati
elektrot kullanilir. Diferansiyel puls voltametrisi, farmasoétiklerde ve biyolojik sivilarda
vb. bircok elektroaktif bilesiklerin eser miktarlarinin tayininde yaygin olarak tercih
edilmektedir.

Diferansiyel puls voltametri tekniginde c¢alisma elektrotuna dogrusal bir
potansiyel artisa gore konumlandirilmig sabit genlikli pulslar belli bir siire uygulanir
(Sekil 1.21). Bu teknikte akimin degeri puls uygulamasindan once ve puls
uygulamasinin sonuna dogru 6lgiiliir. Olgiilen bu iki akim arasindaki fark; belli bir
siirede uygulanan potansiyele karst grafige gecirildiginde teknikte elde edilecek
voltamogram pik halinde ortaya ¢ikar. Elde edilen pikin yiiksekligi derisime baglidir.

—3  e— Pulz genighigi

E —\|/ MNurmiune periyodu
E p—

T

Pulz

— Puls periyodu

Dwurgun
zaman

Sekil 1.21. Diferansiyel puls voltametrisi i¢in uyarma sinyali

Diferansiyel puls voltametrisinde pik akimi analit konsantrasyonu ile dogrusal
olarak artar. Pik akimi dogrusal karmasik bir sekilde olmak iizere puls genligi ile de

artar. Genellikle yapilan uygulamalarda 100 mV’tan daha yiiksek potansiyel
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degerindeki pulslar uygulanmaz, ¢iinkii pik genisligini ve ¢6ziiniirliigiinii nemli 6l¢iide
engelledigi i¢indir (Ozcan, 2014).

Diferansiyel puls voltametri teknigi normal puls voltametri tekniginden daha
duyarhdir. Diferansiyel puls voltametrisinin duyarlilik sinir1 yiiksektir, duyarlilign 10—
10® M diizeyindedir. Ayrica se¢imliligi de yiiksektir. Faradayik akim artarken,
faradayik olmayan kapasitif akimin azalmasi ile sinyal/giiriiltii oraninin artmasi sonucu

tayin duyarlilig1 yiiksektir.

1.5.2.2. Kare Dalga Voltametrisi (SWV)

Kare dalga voltametri teknigi, diger voltametrik tekniklere gore son derece hizli
ve duyarli olma distlinliigline sahiptir. Bir saniyeden daha kisa siirede 6l¢iim yapilir.
Tayin sinirlart 1074-10"%° M kadar diisiik konsantrasyonlarda analiz yapilabilmektedir.
Kare dalga voltametrisinde elde edilen voltamogram birbirine simetrik ve dogrusal
olarak artan kare dalgalardan olusmus merdiven goriiniimiindedir (Ozcan, 2014). Analiz
esnasinda akim, bir ileri yondeki pulsun sonunda ve bir de geri yondeki pulsun sonunda
olmak iizere iki kez akim olgiiliir. Iki ol¢iim arasindaki akim farki uygulanan
potansiyele kars1 grafige gegirilir. Pik akimi analit konsantrasyonu ile dogru orantili
olarak degisir. Kare dalga voltametride uygulanan uyarma sinyalleri Sekil 1.22°de

goriilmektedir.

a0 -
a0 Olgilen akim

70 T

a0+

40 -

30~ ||

20 - Y

10 1 T —— Glciilen akim

I:I T T T 1
a 5 10 15 20

Zaman (s)

Potansiyel (m\y)
|

Sekil 1.22. Kare dalga voltametrisi igin uyarma sinyali
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Kare dalga voltametrisinde deneysel parametreler belirli araliklarda segilir.
Frekansin artmast ve buna baglhh olarak periyodun azalmasiyla kare dalga
voltametrisinin pik akimin degeri ve hassasiyeti artar.

Kare dalga voltametrisi kantitatif tayinlerde, elektrot yiizeyinde eser miktarda
elektroaktif madde biriktigi durumlarda kullanilan yontemdir.

Olgiimler olduk¢a hizli ve kisa siirede yapildigindan teknikte ayni taramanin
birka¢ defa alinmasi analizin kesinligini arttirir. Cok Oncelerden elektroanalitik
kimyacilar giinlimiizde kare dalga voltametri tekniginin organik ve inorganik

maddelerin analizinde biiyiik 6nem kazanacagini1 6ngérmiislerdir.

1.5.3. Siyirma Teknikleri

Son yillarda eser miktardaki maddelerin tayininde duyarliligi, seciciligi ve
yaygin olarak kullanilan elektroanalitik tekniklerin i¢inde tayin sinirinin en iyi olmasi
nedeniyle tercih edilen bir tekniktir. Bu teknik, iki asamada gerceklestirilir.

Siyirma voltametrisinde ilk olarak, numune ¢6zeltisindeki analit maddesi
calisma elektrotu lizerinde yogunlagir yani biriktirilir. Bu yapilan igleme onderistirme
basamagi adi verilir. Bu yapilan islemde belirlenen biriktirme siiresi ve belli bir
potansiyel degerinde ¢ozelti karigtirilarak uygulanir. Ikinci asama sirasinda ise
biriktirilmis analit uygun bir potansiyel taramasi yapilarak elektrot yiizeyinden
uzaklastirilir yani siyrilir. Bu islem sirasinda olusan akim olgtilerek ¢ozeltideki madde
miktari tayin edilir.

Siyirma adimi i¢in herhangi bir potansiyel dalga formu kullanilabilir
(diferansiyel puls, kare dalga, dogrusal tarama). En yaygin olarak kullanilanlar
diferansiyel puls ve kare dalgadir. Bununla birlikte, kare dalga, diferansiyel pulsa gore
daha hizli1 ve duyarli olmasi gibi avantajlara sahiptir. Siyirma voltametrisi eser analiz
icin ¢ok hassas bir tekniktir. Herhangi bir kantitatif teknikte oldugu gibi, tekrarlanabilir
sonuglarin elde edilebilmesi i¢in dikkatli olunmalhidir (Kounaves, 1997).

Siyirma  voltametrisinin  voltamogramindan elde edilen pikin yiiksekligi
biriktirme siiresi ve potansiyeline, analitin konsantrasyonuna, siyirma sirasinda
uygulanan tarama hizina ve ¢ozeltinin karistirilma hizina baghdir.

Siyirma voltametri teknigi, Kimyasal, ¢evresel, metalurjik, jeolojik, biyolojik,
biyokimyasal, farmasotik ve klinik materyallerde metal iyonlarmin ve organik

bilesiklerin olgtimlerini igermektedir (Brainina ve Neyman, 1993; Frenzel ve Britter,
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1987; van den Berg, 1999; Kalvoda, 2000). Sularin rutin eser metal analizinde
kullanilirlar  (Mart, 1979) ve atomik absorpsiyon spektroskopisi veya bazi
kromatografik tekniklerle elde edilen sonuglarin dogrulanmasi i¢in giivenilir, hassas ve
kesin yontemler olarak hizmet edebilirler (Barek ve ark., 2000).

[lk asamada yapilan onderistirmenin nitelifi ve siyrma asamasindaki
potansiyelin tarama yoniine gore siyirma voltametrisi teknikleri anodik siyirma, katodik

styirma ve adsorptif siyirma voltametrisi olmak tizere farkli isimler alir.

1.5.3.1. Anodik Siyirma Voltametrisi (ASV)

Anodik styirma voltametrisi, en ¢ok eser metal tayini i¢in kullanilir. Bu teknikte
potansiyel taramasi, negatif yondeki potansiyelden pozitif yondeki potansiyele dogru
gercgeklestirilir.

Calisma elektrotuna uygulanacak biriktirme potansiyeli tayini yapilacak metal
iyonunun indirgenebilmesi i¢in yar1 dalga potansiyelinden daha negatif potansiyel deger
aliarak bir kat1 elektrot yiizeyinde metal birikintisi sekilde toplanir. Toplanan metaller,
elektrot yiizeyinden anodik potansiyel taramasi ile uzaklastirilir.

Calisma elektrotu olarak civa esasli elektrot kullaniliyorsa, numune
¢ozeltisindeki metal iyonlar1 yeterli bir negatif potansiyelin uygulanmasiyla elektrotta
indirgenir ve amalgam olustururlar. Biriktirilen metaller daha sonra uygulanan
potansiyeli pozitif (anodik) yonde taranarak civa elektrottan uzaklastirilir (Kounaves,
1997; Sarikog, 2009). Bu islem sonunda yiikseltgenme pikleri igeren voltamogramlar
elde edilir. Elde edilen siyirma voltamogramindaki yiikseltgenme pikinin sekli ve
konumu biriktirilen tiire iliskin kalitatif ve kantitatif bilgi verir. Pik akimi, metalin
elektrot ylizeyindeki ve ¢ozeltideki konsantrasyonu ile dogru orantilidir. Kantitatif
sonuglarin  dogrulugu, elektrot potansiyelinin kontroliiniin yaninda elektrotun
boyutlarina, biriktirme siiresine, standart ve Ornek ¢ozeltilerin karistirilma hizlarinin

ayni olmasina baglidir (Sarikog, 2009).
1.5.3.2. Katodik Siyirma Voltametrisi (CSV)
Yontem genellikle civa iyonu ile ¢éziinmeyen tuzlar olusturabilen maddelere ve

anyonlara uygulanir. Analizi yapilacak maddeyi i¢eren ¢ozeltide civa elektrotuna yeterli

pozitif potansiyelin uygulanmasi ile civa elektrotunun yiizeyinde ¢dziinmeyen bir film
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veya tabaka olusur. Daha sonra potansiyel negatif (katodik) yonde taranarak biriken
tabaka indirgenir. Cozeltideki maddenin veya metalin iyonlari, ¢dziinmeyen veya az
¢Oziinen tuz bigciminde elektrot yiizeyinde toplanir. Sonugta meydana gelen pik akimi

istenen kantitatif bilgiyi saglar.

1.5.3.3. Adsorptif Siyirma Voltametrisi (AdsSV)

Diger siyirma tekniklere kiyasla daha iyi seciciligi ve duyarliligi olmast,
AdsSV’nin 6nemli Ozellikleridir. Bu teknikte Onderistirme asamasi, analit elektrot
yiizeyine fiziksel adsorpsiyonla gerceklestirilir. Elektrot yiizeyinde biriken madde
potansiyel taramasi uygulanarak indirgenme veya yiikseltgenmeye ugrar, sonucunda
meydana gelen akim oOlgiiliir. Elektroaktif ve yiizey aktif ozellikte bir¢cok bilesigin
hassas bir sekilde tayini bu teknik kullanilarak yapilabilmektedir. AdsSV ile biyolojik
oneme sahip birgok bilesikler, ilag etken maddesi ve pestisitler gibi maddeler uM ve nM

konsantrasyon seviyelerinde tayin edilebilmektedir.

1.6. Modifikasyon Metotlari

Elektrot yiizeyine baglanan molekiillere modifiye edici adi verilir. Bir
modifikasyon isleminde modifiye edicinin se¢imi ¢aligmanin amacina baghdir ve son
derece Onemlidir. Modifikasyon ile elektrotlarin yiizeylerine uygun molekiiller
baglanarak yiizeyin elektrokimyasal karakteri degistirilmis olur. Bdylece yiizey, hem
kimyasal hem de elektrokimyasal bakimdan farkli bir forma doniistiiriilmiis olur ve bu
artik yeni ve farkli bir yiizey olusmustur. Modifiye edici olarak kullanilan maddeler
organik veya inorganik olabilir. Organik madde olarak ¢ogunlukla polimerler kullanilir,
inorganik madde olarak kompleksler, ligandlar veya metal oksitleri kullaniimaktadir. Bu
maddelerin kullanildig1 birgok modifikasyon teknigi bulunmaktadir.

Elektrotlarin modifikasyonunda cesitli metotlar kullanilmaktadir. Bu metotlar
sunlardir;

e Alkol oksidasyonu modifikasyonu,
e Amin oksidasyonu modifikasyonu,

e Diazonyum tuzu indirgenmesi modifikasyonu’dur.
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1.6.1. Alkol Oksidasyonu Modifikasyonu

Alkol oksidasyon modifikasyonu ile yiizeylerin modifikasyonu, hidroksil grubu
bagli bir molekiiliin sulu ortamda, camsi karbon, platin veya altin gibi metal bir ¢calisma
elektrotuna doniisiimlii voltametri teknigi uygulanarak baglanmasi ile ger¢eklesmekte
ve Sekil 1.23°de goriildiigii gibi bir yiizey elde edilmektedir. Modifiye edilen elektrotun

tekrar kullanilmasi i¢in temizliginin yapilmasi gerekir.

09 = 99 — 99

GCE, CPE, GR, GO, rGO, CNT, Au, Pt, vb. GCE, CPE, GR, GO, rGO, CNT, Au, Pt, vb. GCE, CPE, GR, GO, rGO, CNT, Au, Pt, vb.

Sekil 1.23. Alkol oksidasyonu yontemi ile elde edilen yiizey

1.6.2. Amin Oksidasyonu Modifikasyonu

Amin grubu bagli bir molekiiliin sulu ortamda cams1 karbon, platin veya altin
gibi bir metal ¢calisma elektrotuna doniistimlii voltametri teknigi uygulanarak tutturulur.
Modifikasyon sonunda olusan yiizey Sekil 1.24’de goriildiigii gibidir. Doniisimlii
voltametri teknigi ile pozitif yonde potansiyel tarama yapilarak elde edilen
modifikasyon voltamograminda, amin bilesiginin yiizeye tutunma piki oldukca belirgin
bir sekilde gozlenir. Coklu tarama yapilsa bile, molekiil amin grubunun yiikseltgenmesi
sonucu elektrot ylizeyine genellikle ilk taramada baglanmakta ve daha sonraki
dongiilerde pik gozlenmemektedir. Ancak pik gozlenmese de dongli sayisi arttikca
elektrot {izerinde g¢oklu tabakalar olusabilmektedir. Amin oksidasyonu ile modifiye
edilen elektrotun, kaplandiktan hemen sonra kullanilmasi gerekmektedir, yani kullanim
omrii cok uzun degildir. Bu modifiye elektrotun temizligini de ayni1 elektrot temizleme

islemi uygulanarak tekrar kullanilabilir hale getirilir.
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GCE, CPE, GR, GO, rGO, CNT, Au, Pt, vb. GCE, CPE, GR, GO, rGO, CNT, Au, Pt, vb. GCE, CPE, GR, GO, rGO, CNT, Au, Pt, vb.

Sekil 1.24. Amin oksidasyonu yontemi ile elde edilen yiizey

1.6.3. Diazonyum Tuzu indirgenmesi Modifikasyonu

Diazonyum tuzu (DAS) indirgenmesi modifikasyonunda, siibstitiient olarak
amin grubu bagh bir molekiiliin diazonyum tuzu hazirlanir. Diazonyum tuzu sentezinde
sicakligin  0°C’1 gecmemesi gerekir. Boylece, ekzotermik olan ¢ikis maddesi,
tetrafloroborik asitte (HBFs) ¢6ziiniirse, diazonyum tuzunun tetrafloroborat anyonlu
tuzu olusturulmus olur. Sentezlenen diazonyum tuzu, susuz ortamda doniisiimlii
voltametri teknigi kullanilarak, calisma elektrotuna modifiye edilir ve Sekil 1.25°de
goriildiigii gibi bir yiizey elde edilir (Miilazimoglu, 2008; Pinson ve Podvorica, 2005).
Diazonyum tuzu indirgenmesi modifikasyonunda negatif yonde potansiyel taramasi
yapilir. Ciinkii diazonyum tuzu modifiye edildiginde indirgenme reaksiyonu meydana
gelir.

Modifikasyon, genellikle ¢ok dongiilii olacak sekilde yapilir. Clinkii ilk dongiide
elektrot iizerinde pinholler olusabilir ve tam olarak kaplanamayabilir. Ilk taramada tam
olarak kaplanamayan elektrot, ikinci ve daha sonraki taramalarda kaplanir ve modifiye
elektrot adini alir. Bu modifiye elektrotun temizligini de ayni elektrot temizleme iglemi

uygulanarak tekrar kullanilabilir hale getirilir.
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R R R R R R
HBF, +e”
_— _—
CH3;CN
+N,
NH, NH, No* N,*
| ]

|
GCE, CPE, GR, GO, rGO, CNT, Au, Pt, vb. GCE, CPE, GR, GO, rGO, CNT, Au, Pt, vb. GCE, CPE, GR, GO, rGO, CNT, Au, Pt, vb.

R R
GCE, CPE, GR, GO, rGO, CNT, Au, Pt, vb.

Sekil 1.25. Diazonyum tuzu indirgenmesi ile elde edilen yiizey

1.7. Modifiye Yiizeylerin Karakterizasyonu

Modifiye ylizeylerin karakterizasyonu genel olarak {i¢ yontemle yapilmaktadir.
Bu yontemler;
e Elektrokimyasal yontemler,
e Spektroskopik yontemler,
e Mikroskobik yontemler seklindedir.

1.7.1. Elektrokimyasal Yontemler

Elektrokimyasal tekniklerle, kullanilan kati elektrotun yalin halindeki elektrot
yiizeyi ile modifiye edilmis elektrot yiizeyi arasindaki farkliliklarin ortaya ¢ikarilmasi
amacuyla elektrot yiizeylerinin karakterizasyonunda oldukga fazla tercih edilmektedir.

Modifiye ylizeylerin elektrokimyasal yontemlerle karakterizasyonunda
kullanilan birgok yontem vardir. Bu yontemler; Doniisiimli Voltametri (CV),
Elektrokimyasal ~ Impedans  Spektroskopi  (EIS),  Kronoamperometri  (CA),
Kronokulometri (CC), Elektrokimyasal Kuartz Kristal Mikrobalans (EQCM) olarak

siralanabilir.
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1.7.1.1. Elektrokimyasal Iimpedans Spektroskopisi (EIS)

Elektrokimyasal impedans spektroskopisi 6l¢iimleri, frekans degisimlerine bagl
olarak yapilir. Elektrokimyasal sistemleri ve yontemleri incelemek i¢in kullanilan bir
tekniktir. Elektrokimyasal impedans spektroskopisi, elektrokimyasal tekniklerden farkli
olarak, hem hacim arastirmalarinda hem de dakikalardan mikrosaniyelere uzanan zaman
sabitleriyle baglantili arayiizey islemlerinde kullanilabilmektedir. Ayrica impedans
metodu denge veya sabit halde kiigiik boyutta bir dalga sinyali 6l¢iilen elektrokimyasal
hiicrenin  pertiirbasyonuna dayanmaktadir. Pertiitbasyon uygulanan potansiyel,
uygulanan akim veya hidrodinamik elektrotlarda konveksiyon hizi gibi parametrelerin
genis bir aralig1 olabilir. Bu teknigin temel avantaji, pertiirbasyonlar yeterince kiigiik
oldugu siirece cevabin yaklasik olarak dogrusal olmasidir (Miilazimoglu, 2008; Bard ve
Faulkner, 2001).

Bir devredeki toplam direncin Olglisii olan impedansin, yiiksek frekanslar
kullanilarak indiiktif ve kapasitans degisikliklerinden etkilenen direncin Gl¢limiine
dayanmaktadir. Elektrokimyasal impedans spektroskopisi, hassas bir teknik olmasiyla
birlikte, modifiye yiizeydeki molekiillerin zarar gormeden karakterize edilmesini saglar.
Bunun sebebi diisiik genlikli potansiyelin uygulanmasidir. Elektrokimyasal impedans
spektroskopisi tekniginin birgok kullanim alanlar1 vardir. Bu alanlar; pKa tayini,
biyolojik sistemler, biyosensorler, ince organik film ozelliklerinin tespiti, iletken
polimerlerin ~ 6zelliklerinin  incelenmesi, korozyon c¢aligmalari, metal kaplama
caligmalari, bataryalar, yar1 iletken elektrotlarin ve yari iletken polimerlerin

ozelliklerinin incelenmesi olarak siralanabilir.

1.7.2. Spektroskopik Yontemler

Spektroskopik yontemler, yilizey karakterizasyonu i¢in olduk¢a Onemli
yontemlerdir. Bu yontemler, ylizeye bir 151n demetinin génderilmesiyle yiizey hakkinda
bilgi edinilmesi saglar. Spektroskopik ylizey yontemleri, bir katinin birkag angstrom ile
birka¢ nanometre kalinhigindaki yiizey tabakasi hakkinda Kalitatif ve kantitatif bilgi
saglamak i¢in kullanilan yontemlerdir.

Modifiye yiizeylerin spektroskopik yontemlerle karakterizasyonunda kullanilan
birgok yontem vardir. X-isinlart  Fotoelektron Spektroskopisi  (XPS), Raman
Spektroskopisi, Elipsometri, Infrared Spektroskopisi (FTIR), Taramali Tiinelleme
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Mikroskopi (STM), Atomik Kuvvet Mikroskopisi (AFM), X-Isimn1 Kirmnimi (XRD) ve
X-Isini1 Floresans (XRF) gibi teknikler spektroskopik yontemlerden bazilaridir.

1.7.3. Mikroskobik Yontemler

Kimyada, malzeme biliminde, jeoloji ve biyoloji alanlarinda ¢alisma yaparken,
kat1 yiizeyin fiziksel 6zelliklerinin bilinmesi biiyiikk 6nem tasir. Bu bilgiyi edinebilmek
icin ylizey analiz yontemleri gelistirilmistir. Mikroskopik ylizey analiz yontemlerinde
goriintii, ornek ylizeyinin bir elektron demetiyle raster diizeninde taranmasiyla saglanir.
Mikroskobik yontemlerden baslicalari; Elipsometri, Taramali Elektron Mikroskopisi
(SEM), Atomik Kuvvet Mikroskopisi (AFM), Gegirmeli Elektron Mikroskopisi (TEM),
Taramali Gegirmeli Elektron Mikroskopisi (STEM) ve Taramali Elektrokimyasal
Mikroskopi (SECM)’dir.
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2. KAYNAK ARASTIRMASI

Babu ve arkadaglar1 (2018), ii¢ boyutlu (3D) bakir—kobalt (Cu—Co)/indirgenmis
grafen oksit (rGO) hiyerarsik mimarileri kalem grafit elektrot (PGE) iizerine
elektrokimyasal olarak biriktirilmis ve modifiye PGE yiiksek performansli enzimatik
olmayan glikoz sensoérleri i¢in dogrudan baglayici igermeyen ve tek kullanimlik elektrot
olarak kullanilmistir. Morfolojik 6zellikleri, Cu-Co nanoyapilarinin, rGO katmanlarinin
arasinda nano boyutlu hassasiyetle, sikica, 3D, acik, gdzenekli, birbirine bagh bir ag
mimarisi  gosterdigini kanitlamigtir. Dendrit yapilarinin  ve optimize edilmis
kompozisyonun faydalari sayesinde, Cu—Co/rGO/PGE alkali kosullar altinda daha iyi
glikoz oksidasyon davranisi gostermistir. Enzimatik olmayan glikoz sensorii olan
Cu—Co/rGO/PGE, 6nemli kloriir zehirlenmesi direncine sahip miikemmel glikoz tayin
ozelliklerini gostermistir. Cu—Co/rGO/PGE’nin analitik performansinin yiiksek olmast,
insan serum numunelerinde uygulamayr kolaylastirmistir. Bdylece, bu ¢alisma
ekonomik olarak uygun enzimatik olmayan glikoz sensor cihazlarinin gelistirilmesinde
faydali olabilecek tek kullanimlik, gevreye zarar vermeyen, baglayici igermeyen, uygun

maliyetli ve 6lgeklenebilir 3D elektrotlarin gelistirilmesi i¢in yapici firsatlar sunmustur.
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Cu-Co/rGO/PGE

Beitollahi ve arkadaglar1 (2018), bisfenol A’nin hassas voltametrik tayini igin
La** katkili CosO4 nanokiip modifiye grafit perde baskili elektrot (La®* katkili CozOs
nanokiip/SPE) hazirlamis ve kullanmiglardir. Modifiye edilmemis elektrotla
karsilastirildiginda, La®" katkili CosOs nanokiiplerin varligi pik akiminda énemli bir
artisa neden olmustur. Bu ¢alismada diferansiyel puls voltametrisi (DPV), donlisimlii
voltametri (CV) ve kronoamperometri teknikleri kullanilmistir. Modifiye edilmis SPE
bisfenol A’nin 0,5 ile 900,0 pM konsantrasyon araliginda uygulanmis ve tayin sinir1
6,1x10®8 M olarak belirlenmistir. Modifiye elektrot kullanilarak gergek numunelerde
bisfenol A tayini yapilmistir.

Campos ve arkadaglar1 (2018), santrifiijleme kullanarak kiiresel karbon yiizeyleri
(CSS) ayirmak i¢in kullanilan SEM ve TEM’e gore 400 ile 500 nm arasinda degisen
caplarda yiizeyler iretebilen ¢alisma yapmuslardir. Yiizeyler %79 karbon ve %21
oksijenden yapilmigtir ve yiizeyleri karbonil ve hidroksil gruplar ile
fonksiyonlastirilmistir. CSS, camsi karbon (GC) elektrot yiizeyinde homojen bir film
olusturabilmis ve elektrokimyasal c¢alismada kullanilabilmistir. Elektroanalitik
deneylerde, GC/CSS elektrotunun parasetamol ic¢in duyarliligi, CSS’nin boyutunun
azalmasi ile artmistir. 400 nm CSS i¢in duyarlilik 0,02 pA pmol™ L ve ter, tiikiiriik ve
idrar numunelerinde tayin ve miktar sinir1 sirastyla 120 ve 400, 286, 470 ve 584 ve 530

nmol L%, literatiirde bulunan karbon bazli sensérler arasindaki en yiiksek performansi
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temsil etmektedir. GC/CSS elektrotlari stabil, tipik miidahalelere kars1 dayanikli ve ter,
tikiiriik ve idrar numunelerinde yliksek performansli sivi kromatografisi’nden ayirt

edilemeyen bir performansla parasetamol’iin tayinine olanak saglamistir.
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Kubendhiran ve arkadaslar1 (2018), karbon siyahi/B-siklodekstrin (CB/B-CD)
nanokompozitini hazirlamak igin kovalent olmayan ve g¢evre dostu yaklasim
onerilmistir. CB/B-CD nanokompozit modifiye perde baskili karbon elektrotlar1, anti-
kanser ilaci flutamid (Flut) ve ¢evresel Kirletici 4-nitrofenol’iin (4-NP) eszamanl tayini
icin uygulanmustir. Onerilen sensériin  elektrokimyasal —performans: CB’nin
iletkenligine, konuklarin (Flut & 4-NP) konaga (B-CD) farkli baglanma kuvvetlerine ve
nitroaromatik bilesiklerin farkli indirgenme potansiyellerine dayanmstir. Onerilen
sensOr yiiksek hassasiyet, secicilik ve tekrarlanabilirlik ile miikemmel elektrokimyasal
performans sergilemistir. Flut ve 4-NP i¢in elde edilen genis dogrusal araliklar, 0,05 ile
158,3 uM ve 0,125 ile 225,8 uM’dir. Ote yandan, Flut ve 4-NP tayini icin yiiksek
hassasiyet 5,476 ve 9,168 pA uM?™ cm? ile tayin smir1 0,016 ve 0,040 uM elde
edilmistir. Onerilen sensoriin pratik uygulanabilirligi, musluk suyunda ve insan serum

numunelerinde incelenmistir.
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Ponnaiah ve Periakaruppan (2018), camsi karbon elektrotunun (GCE) yiizeyinde
tek adimli polimerizasyon ile elde edilen bakir tungstat ve polianilin (CuWO4s@PANI)

tipinde ¢ift nanokompozit tanimlamistir. Elde edilen elektrotun kanda, idrarda ve bazi
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gida numunelerinde quercetin (Qn)’nin voltametrik olarak tayini i¢in uygun bir yontem
oldugu gosterilmistir. Nanokompozit, UV goriiniir absorpsiyon spektroskopisi, Fourier
dontistimlii kizilotesi spektroskopisi, termogravimetrik analiz, X 1sim1 kirmimi ve
yiiksek ¢oziintirliklii gegirmeli elektron mikroskobu ile karakterize edilmistir. Tipik
olarak 0,15 V’luk nispeten diisiik ¢calisma potansiyelinde (Ag/AgCIl’ye kars1) Qn’yi igin
diferansiyel puls voltametri uygulanmigtir. Modifiye edilmis GCE, genis bir araliga
(0,001-0,500 uM) ve diisiik tayin sinirina (1,2 nM) sahiptir. Sensor tekrarlanabilir,
secici ve kararhidir. Bu calisma, karmasik numunelerde 6n islem yapmadan gercek

numunelerde Qn’nin tayini i¢in uygun kilmistir.
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Ruiyi ve arkadaslarn1 (2018), grafen aerojeli @ oktadesilamin ile
fonksiyonlagtirtlmis karbon kuantum noktalarinin (GA@O-CQD) sentezi hakkinda
calisma yapmustir. Grafen oksit sulu dispersiyonu, O-CQD’lerin sulu dispersiyonu ve
toluen, su i¢inde toluen Pickering emiilsiyonu yapmak i¢in kuvvetlice karistirmislardir.
Sulu fazdaki grafen oksit tabakalar1 hidrazin hidrat ile indirgenmis, toluen
damlaciklarina yayilmis ve grafen oksit mikrojellerine kendiliginden birlestirilmistir.
Bunu, bir¢ok mikronluk ii¢ boyutlu bir yapiya sahip GA@O-CQD hibridini elde etmek
icin dondurarak kurutma ve termal tavlama izlemistir. Etanol i¢inde dagilmis ve camsi
karbon elektrotta biriktirilmistir. Modifiye edilmis elektrot, en iyi 0,15 V’luk
(Ag/AgCl’ye kars1) pik potansiyelinde diferansiyel puls voltametri teknigi kullanilarak
asetaminofen’in tayini i¢in kullanilmistir. 0,001-10 uM arasinda genis dogrusal aralik
ve tayin sir1 0,38 nM (S/N = 3)’dir. Bu metot tabletlerde asetaminofen tayini i¢in

uygulanmigtir.
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Shankar ve arkadaglar1 (2018), MXene/Grafit kompozit pasta elektrotu
(MXene/GCPE) bazli elektrokimyasal sensor, adrenalin tayini i¢in liretilmistir. Elektrot,
pH 7,4’{in fosfat tampon ¢ozeltisinde adrenaline duyarli bir tepki gostermis ve katalitik
aktivitesi, ¢iplak grafit pasta elektrotununkinden ¢ok daha ytiksektir. MXene/GCPE’nin
elektron transfer reaksiyonu diflizyon kontrollii bir islemdir. Adrenalin’in pik akimlar
kullanilarak ¢izilen kalibrasyon grafigine gore tayin sinir1 9,5 nM’dir. Adrenalin,
askorbik asit ve serotonin eszamanli analizleri doniisimlii voltametri teknigi
kullanilarak yapilmistir. Bu elektrot ayrica %99,2-%100,8 geri kazanim saglayan
farmasdtik numunelerde adrenalin tayininde kullanilmigtir.

Sonkar ve arkadaslar1 (2018), meso-tetrakis (4-hidroksifenil) porfirinato
kobalt(1l) (CoTHPP) nanokompozit (MWCNT-CoTHPP olarak kisaltilmis) ile modifiye
edilmis cok duvarli karbon nanotiiplere (MWCNT) dayanan rifampisin tayini i¢in
elektrokimyasal caligsmalar yapilmistir. Materyal, Ultraviyole-Goériiniir Spektroskopisi,
Fourier Dontigiimlii Kizilotesi Spektroskopisi, Raman, gegirmeli elektron mikroskobu,
taramal1 elektron mikroskobu ve enerji dagilimli X-151m1 analizi gibi farkli tekniklerle
karakterize edilmistir. Elektrokimyasal ¢aligmalar i¢in nanokompozit, MWCNT-
CoTHPP, camsi karbon (GC) elektrotu tizerinde (GC/MWCNT-CoTHPP olarak
gosterilir) immobilize edilmis ve rifampisin’in elektrokimyasal taninmasi igin
uygulanmistir. GC/MWCNT-CoTHPP elektrotu, 0,1 M asetat tamponunda (pH 4,7)
rifampisin elektrokimyasal oksidasyonunu azalmis asir1 potansiyel ile kolaylagtirmistir.
Ayrica, rifampisin tayini icin GC/MWCNT-CoTHPP genis kalibrasyon araligi (0,01 uM
— 5,0 mM), yiiksek hassasiyet (217 nA mM™ cm?), yiiksek tekrarlanabilirlik (bagil
standart sapma = %4,83, n = 6), ve tayin smir1 (0,008 uM) gostermistir. Ayrica, bu
yontem tutarli sonuglarla gercek numune (rifampisin kapsiilii) analizi i¢in basariyla
uygulanmistir.  Sonuglar, MWOCNT-CoTHPP’nin, farmasotik formiilasyonlarda
rifampisin’in tayini igin etkili, hizli ve basit elektrokimyasal sensor igin potansiyel bir
aday oldugunu gostermistir.

Tavakkoli ve arkadaglar1 (2018), ¢inko ferrit nanopartikiilleri (ZnFe2O4NP) ile
modifiye edilmis karbon pasta elektrotuna dayanarak oldukga secici elektrokimyasal
sensor tretmiglerdir. Nanokompozit, asetaminofen (AC), epinefrin (EP) ve melatonin
(MT) ilaglarina kars1 yiiksek yiizey/hacim orani ve iyi elektrokatalitik aktivite gibi
cekici Ozelliklere sahiptir, en iyi ¢alisma potansiyelleri sirasiyla 0,35; 0,09 ve 0,55 V
(Ag/AgCl’ye kars1)’dur. Dogrusal araliklar (ve tayin sinirlari) AC i¢in 6,5-135 (0,4)
umol L, EP igin 5-100 (0,7) umol LY, MT i¢in 6,5-145 (3) pmol L™ ’dir.
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Ibanez-Redin ve arkadaslart (2018), karbon siyahit (CB) ve elektrokimyasal
olarak indirgenmis grafen oksit kompozitinin (ERGO) hazirlanmasina yonelik yesil bir
yaklasim, elektrokimyasal sensorler olarak poli (etilen tereftalat) (PET) tizerinde imal
edilen perde baskili karbon elektrotlarina (SPCE) dayanilarak ag¢iklanmaktadir. Bu
yaklasim, taramali elektron mikroskobu, temas ac¢ist ve Raman spektroskopisi
Olgtimlerine gore yiiksek konsantrasyonda heterojen bir hidrofilik yiizeye yol agmustir.
SPCE/CB-ERGO sensorii, ¢iplak SPCE ile Kkarsilastirildiginda, gelismis bir
elektrokatalitik performans sergileyen dopamin (DA), epinefrin (EP) ve parasetamol
(PCM) ile test edilmistir. Daha genis bir dogrusal aralik, daha diisiik tayin sinir1 ve
dikkat ¢ekecek derecede yliksek analitik hassasiyet goriintiilenmistir. DA, EP ve PCM
icin sirastyla 1,5; 0,13 ve 0,028 A L mol™, iic analit eszamanh tayin yetenegine sahiptir.
Bu kadar yiiksek performans, SPCE/CB-ERGO’nun uygun maliyetli esnek
elektrokimyasal sensorler i¢in genel bir calisma gorevi gorebilecegini gostermektedir.

Patil ve arkadaslari (2019), nanokil modifiye grafit elektrotta parasetamol’iin
elektrokimyasal tayini etmek i¢in bu ¢alismayr yapmislardir. Deneyi gerc¢eklestirmek
icin doniisiimlii voltametri (CV), dogrusal taramali voltametri (LSV) ve diferansiyel
puls voltametri (DPV) gibi voltametrik teknikler kullanilmigtir. Parasetamol’iin
elektrokimyasal davranisi, 0,02 M iyonik giicte pH 5 fosfat tampon ¢6zeltisinde keskin
bir pik gostermistir. Ayrica, diger parametrelerin etkileri yapilmistir. Elde edilen
sonuglara dayanarak, olasi bir elektrokimyasal mekanizma Onerilmistir. Analitik
uygulamalar1 gerceklestirmek icin diferansiyel puls voltametri teknigi kullanilmustir.
Tayin smirlarin1 belirlemek i¢in ¢alismalar yapilmistir. Bu ¢alisma klinik aragtirmalarda
yardimci olabilir.

Zhang ve arkadaslar1 (2019), hepatotoksik ilaglarin tayininde, farmasotik
formiilasyonlarinin hem klinik teshisi hem de miktar kontrolii icin kritiktir. Bu
calismada, yaygin olarak kullanilan iki ilag¢ olan ancak belirli durumlarda karaciger
hasarina neden olabilecek asetaminofen (ACOP) ve izoniazid (INZ) tayini icin MXene
ile modifiye edilmis perde baskili elektrota (MXene/SPE) dayali basit ve hassas sensor
gelistirilmistir. MXene, 0,1 M H2SO4’deki ¢iplak SPE ile karsilastirildiginda ACOP ve
INZ’nin oksidasyonuna karsi miikemmel bir elektrokatalitik aktivite gostermistir ve
ayrilmis oksidasyon pik potansiyelleri, ACOP i¢in 0,25 ile 2000 uM ve INZ i¢in 0,1-4,6
mM arasinda genis dogrusal araliklarla hedeflerin eszamanli olarak tayin edilmesini
saglamistir. ACOP ve INZ’nin tayin sinirlart sirasiyla 0,048 uM ve 0,064 mM (S/N=3).
MXene/SPE iyi stabilite, tekrar iretilebilirlik ve tekrarlanabilirlik sergilemistir ve bu
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yontem, farmasoétik ve biyolojik numunelerinde ACOP ve INZ’nin tayini i¢in basariyla

uygulanmstir.
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Niedziatkowski ve arkadaslar1 (2019), iki farkli tip elektrot olarak bor katkili
elmas elektrot (BDD) ve bor katkili karbon nanoduvarli (B: CNW) elektrot, fosfat
tamponu ¢ozeltisinde pH=7"de doniisimlii voltametri ve diferansiyel puls voltametri
teknikleri kullanilarak parasetamol’iin elektrokimyasal tayini igin kullanilmigtir. Bu
elektrotlarin temel avantaji, elektrot yiizeyinde herhangi bir ek modifikasyon olmadan
kullanilmasidir. Pik akimi, BDD elektrotu i¢in 0,065 uM ile 32 uM ve B: CNW
elektrotu i¢in 0,032 puM ile 32 uM araliginda parasetamol konsantrasyonuyla dogrusal
olarak iligkilidir. Tayin siir1t BDD ve B: CNW elektrotu igin sirasiyla 0,430 uM ve
0,281 uM’dir. pH’1n 3,0-12,0 araligindaki Britton-Robinson tampon ¢ozeltisinde her iki
elektrotta parasetamol’iin redoks reaksiyonu iizerindeki pH degeri aragtirilmistir, pH 7,0
degerinin mevcut deneyler icin en uygun oldugunu gostermistir. Caligmalar ayrica 50
ile 500 mV/s araligindaki gesitli tarama hizlarin1 da igcermistir. Son olarak, yapay idrar
numunesindeki parasetamol’iin diferansiyel puls voltametri yontemi kullanilarak tayini
icin B: CNW elektrotu segilmistir, 0,08006 uM olarak hesaplanan tayin sinir1 elde
edilmistir.

Mulyasuryani ve arkadaslari (2019), manyok nisastasi—Fe3Os bazli yeni
molekiiler baskili polimer (MIP) membran, diferansiyel puls voltametri (DPV)
yontemiyle eszamanlt olarak asetaminofen ve kafein’in tayin edilmesi igin

gelistirilmistir. Manyok nisastasi, capraz baglama maddesi olarak sodyum tripolifosfat
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(STPP) ile reaksiyona sokulurken, sablonlar olarak asetaminofen ve kafein ilave
edilmistir. Sensoriin hassasiyetini arttirmak i¢cin kompozitteki FesOs nanopartikiilleri
eklenmistir. Deneysel sonuglar, MIP membranlar1 i¢in karisimdaki manyok nisastasi:
STPP: asetaminofen/kafein oraninin elde edilen sensoriin hassasiyetini etkiledigini
gostermektedir. En iyi hassasiyete sahip MIP membranlar1 2:2:1 karisim oraninda
iretilmistir. Sensor performansi ayrica ¢ozeltinin pH’indan ve kullanilan tampon
cOzeltisinin tiirlinden de etkilenmistir. Sensor, PB c¢ozeltisinde pH 2’de ¢ok iyi
calismistir. Manyok nisastasi-FesOs MIP membrani ile modifiye edilmis GCE’den
tiretilmis sensorler, asetaminofen ve kafein sirastyla 50-2000 uM ve 50-900 puM’de
dogrusal aralik gostermistir. Sensor duyarliligi, asetaminofen’e karst 0,5306 A/M ve
kafein’e kars1 0,4314 A/M ile tayin smr1 (LOD) sirasiyla 16 ve 23 uM’dir. Sensoriin
seciciligi ve duyarlili§i, MIP’siz olanlara gore daha iyidir ve % 96-99’lik bir dogrulukla
ve % 0,9-2,56 bagil standart sapma (RSD) ile bas agrisi ilacinda asetaminofen igeriginin

tayini i¢in uygulanmistir.

Murugan ve Kumar (2019), ilag kalite kontrolii, bakim noktasi teshisi ve diger
klinik calismalarda 6nemli oldugu igin basit, ucuz, hassas, hizli ve dogru bir
elektrokimyasal sensor tasarlamak kacinilmazdir. Parasetamol, triptofan ve kafein’in
eszamanli tayini i¢in sensorler su ana kadar rapor edilmemistir, doniisiimlii voltametri
ve diferansiyel puls voltametri teknikleriyle ayr1 ve eszamanli olarak tayini i¢in grafen
oksit (GO) tabakalarina, kalay siilfiir (SnS) ve titanyum dioksit (TiO2) ekleyerek bir
elektrokimyasal sensor (SnS/TiO2@GO iglii kompozit) sunmuslardir. Kompozitin
yiizey morfolojisi ve yapisal ozellikleri analitik tekniklerle karakterize edilmistir.
SnS/TiO,@GO kompozit modifiye camsi karbon elektrotunun (GC-SnS/TiO.@GO)
elektrokimyasal calismasi, genis ylizey ve yiiksek tasiyict mobilitesi nedeniyle asiri
potansiyelde azalma ile parasetamol, triptofan ve kafein’in oksidasyonuna kars1 yiiksek
aktivite gostermistir. Parasetamol, triptofan ve kafein’in ayr1 ayr tayini sirasindaki pik
akimlari, konsantrasyonlarindaki artigla dogrusal olarak artmistir, parasetamol igin 9,8
nM’den 280 uM’ye, triptofan i¢in 13,3 nM’den 157 uM’ye ve kafein i¢in 16,6 nM’den
333 uM’ye yiikselmistir. Parasetamol, triptofan ve kafein i¢in tayin siir1 (3c/S)
sirastyla 7,5; 7,8 ve 4,4 nM’dir. Elektron transfer katsayisi (o), ylizey kapsama
konsantrasyonu (I'), aktarilan elektron sayisi (n) ve diflizyon katsayisi (D) hesaplanmis
ve tartistlmigtir. Uretilmis olan elektrot diisiik tayin smiri, genis dogrusal aralik ve

tekrarlanabilirlik, segicilik ve stabilite gostermistir. Calisma ayrica ticari tabletler,
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icecek ve insan kan serumunun analizini de kapsayacak sekilde genisletilmistir. Bu
nedenle, mevcut elektrot, kombinasyon halinde ilaglarin tanimlanmasi ve miktarinin
belirlenmesi i¢in biiyiik umut vaat etmektedir.

Almandil ve arkadaslar1 (2019), parasetamol’iin (PAR) ve birincil bozunma
trtiniiniin (p-aminofenol, PAP) tayini i¢in oldukga secici bir elektrokimyasal sensor
tiretilmistir. Cams1 bir karbon mikrokiireler pasta elektrotu (GCMPE), X-1sin1 kiriimi
ve gecirmeli elektron mikroskobu ile karakterize edilen bir CeO2-ZnO-kitosan hibrit
nanokompozit (CeO2-Zn0O-CS) ile modifiye edilmistir. CeO2-ZnO-CS/GCMPE taramali
elektron mikroskobu ve doniisiimlii voltametri ile karakterize edilmistir. Modifiye
edilmis GCMPE, tipik olarak Ag/AgCl’ye karst 0,38 ve 0,09 V c¢alisma
potansiyellerinde, PAR ve PAP’mn ayri veya eszamanli olarak tayini i¢in, miitkemmel
elektrokatalitik aktivite sergilemistir. Notre yakin pH degerine sahip ¢ozeltilerde kare
dalga voltametri teknigi ile 20 nM ile 1,8 uM PAR konsantrasyon araliginda dogrusal
olarak artmis ve diisiik LOD 0,86 nM’dir. Sensoriin, 180 kat fazla PAP varliginda bile
PAR tayini sagladigi gosterilmistir. PAR ve PAP eszamanli olarak belirlenebilir ve
PAR ve PAP i¢in LOD’lar sirasiyla 0,98 nM ve 9,5 nM’dir. Sonuglar, diger elektrotlar
kullanilarak elde edilen veriler ile de kabul edilmistir. Sensor, sekiz hafta boyunca
tekrar iretilebilir ve kararhidir, biyolojik olarak gerekli bilesiklerin miidahalesi ihmal
edilebilir diizeydedir. Yontem farmasotik formiilasyonlarda ve spike edilmis kan
serumu ve idrar numunelerinde PAR tayinine uygulanmistir. Bagil standart sapmalar %

97,5 ile % 102,0 arasinda degismistir.
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Beitollahi ve arkadaglar1 (2019), asetaminofen’in eser analizi i¢in grafen
oksit/FesO4@SiO2  nanokompozit modifiye grafit perde baskili  elektrot
(GO/Fe304@SiO2/SPE) bazl yiiksek hassasiyetli bir elektrokimyasal nanoyap1 sensorii
gelistirilmistir. Modifiye edilmis elektrotun elektrokimyasal ¢alismasi ve ayn1 zamanda
asetaminofen ve triptofan’in eszamanli voltametrik oksidasyonu icin etkinligi
aciklanmistir. Ciplak SPE ile karsilastirildiginda GO/ Fe3Os@SiO2/SPE, asetaminofen
oksidasyonuna dogru miikemmel elektrokatalitik aktivite sergilemistir. Katalitik akimin
asetaminofen konsantrasyonuna kars1 grafigi, 0,5 ile 100,0 uM konsantrasyon araliginda
dogrusal bir segment gostermistir. Kalibrasyon grafigi kullanilarak 0,1 pM tayin sinir
elde edilmistir. Ayrica, karigimlarindaki asetaminofen ve triptofan’in anodik pikleri iyi
bir sekilde ayrilabilmistir. GO/FesOs@SiO2/SPE, idrar ve farmasétik numunelerinde
asetaminofen ve triptofan analizi basariyla uygulanmis ve onaylanmuistir.

Keskin ve Ertiirk (2018), parasetamol’iin (PAR) tayini i¢in yeni, hassas ve diisiik
maliyetli bir elektrokimyasal sensor hazirlamak icin bu calismayr yapmistir. Bu
caligmanin ana stratejisi, bir kursun kalem grafit elektrotunun (PGE) ylizeyini, yerinde
oksidatif on islem ile cesitli oksijen tasiyan fonksiyonel gruplarla saglamaktir; bu
PGE’nin PAR’1 verimli bir sekilde adsorbe etmesine ve elektron transferine aracilik

etmesi i¢in daha genis ylizey alanina sahip PGE’yi saglamistir. Gelistirilen oksidatif 6n
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islemden gecirilmis PGE (OP-PGE) sensorii, saf ve ticari tablet dozaj formlarindan
PAR’m tayini i¢in ilk kez kullanilmigtir. OP-PGE’nin yilizey morfolojisi taramali
elektron mikroskobu (SEM) ve zayiflatilmis toplam yansima Fourier doniistimlii
kizilotesi spektroskopisi (ATR-FTIR) ile karakterize edilmistir. PAR’in OP-PGE
tizerindeki elektrokimyasal davranisi, doniisiimlii voltametri (CV) ve elektrokimyasal
empedans spektroskopisi (EIS) ile incelenmistir. Optimize edilmis deneysel kosullar
altinda, tayin sinir1 18,4 nM (S/N=3) ile dogrusal kalibrasyon araligi 0,052-2,85 uM
arasinda bulunmustur. OP-PGE ciplak PGE ile karsilastirildiginda yiiksek hassasiyet,
secicilik ve kararlilik gostermistir. Sonuglar, OP-PGE’nin elektrot {iretimi ve numune
on islem yontemleri olmadan tabletlerden PAR’1 basarili bir sekilde belirleyebildigini
gostermistir. Gelecekteki galismalarda farmasétik analizde kullanmak tizere PGE bazli
elektrotlarin imalat1 i¢in alternatif, basit ve hassas bir yaklagim olabilecegini ortaya
koymustur.

Koyun ve arkadaslar1 (2018), elektrokimyasal olarak islenmis kursun kalem
grafit elektrotu kullanilarak askorbik asit (AA) ve kafein (CF) varliginda
parasetamol’tin (PC) elektrokimyasal tayinini bildirmistir. Bu ¢alismada, parasetamol
tayini i¢cin 0,0 ile +2,1 V arasinda oksidasyon yapilarak elektrot hazirlanmistir.
Elektrokimyasal olarak islenmis kursun kalem grafit elektrotlar (ETPGE), doniisiimlii
voltametri teknigi kullanilarak hazirlanmigtir. Elektrot, Taramali Elektron Mikroskobu
(SEM), Elektrokimyasal Empedans Spektroskopisi (EIS) ve Rezonans Raman
Spektroskopisi ile karakterize edilmistir. Oksidasyon pik potansiyellerindeki farkliliklar,
AA ve CF varliginda PC’yi belirleyecek kadar biiyiiktiir. Ciplak elektrotun ve 0,5 M
H2SOg4 igerisinde 10 tarama-ETPGE nin elektroaktif alanlari, sirasiyla 0,0031 ve 0,0341
cm? olarak hesaplanmistir. Sensor (0,5 M H2SOs’de 10 tarama-ETPGE) 1,74x107 M
tayin siniriyla PC’ye duyarhidir (S/N=3). Son olarak, gelistirilen yontem ve hazirlanan
elektrotlar, farmasotik numunelerde PC tayini i¢in kullanilmistir.

Giizel ve arkadaglar1 (2019), kemometrik optimizasyon kullanilarak tablet ve
surup Orneklerinde parasetamol’lin tayini i¢in yeni bir voltametrik yaklasim
gelistirilmistir. Yontem, altin nanopartikiiller-polianilin (AuUNP—PA) modifiye kursun
kalem grafit elektrotunun (PGE) kullanimina dayanmistir. Elektrot sistemi, altin
nanopartikiiller elde etmek i¢in anilin modifiye edilmis kalem elektrot iizerinde altinin
elektrokimyasal indirgenmesi kullanilarak iiretilmistir. 3* tam faktériyel tasarim AuNP-
PA-PGE parasetamol’iin uygun oksitleme kosullar1 bulmak igin kullanilmistir. Ilag

maddesinin optimal oksidasyon kosullari, birikim potansiyeli igin -524 mV, birikme
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stiresi i¢in 295 s ve pH 8,69 (0,1 M fosfat tampon ¢ozeltisi) olarak bulunmustur.
Parasetamol’iin tayini 2,0x107-6,0x10® M araliginda dogrusal oldugu tespit edilmistir,
tayin smir1 5x10® M’dir. Sonug olarak, énerilen voltametrik yaklasim tablet ve surup
icindeki ilgili ilag maddesinin tayini i¢in tatmin edici sonuglar vermistir.

Andawiyah ve arkadaglari (2020), ¢alisma elektrotlar1 olarak camsi karbon
elektrotlarin (GCE) modifikasyonlari, polivinil alkol (PVA) —Fe3Os membranlar ile
gerceklestirilmistir. PVA-FesOs membrani, camsi bir karbon elektrotun yiizeyine
yerlestirilmistir. Bu c¢alisma, membrandaki parasetamol yiizdesini, modiilasyon
stiresinin etkisini, modiilasyon genliginin etkisini, tarama hizinin etkisini, pH’1n etkisini
ve destekleyici elektrolitleri etkilemistir. Modifiye edilmis elektrotun performans
degerlendirmesi doniisiimlii voltamogramda dayanan voltametri (CV) ve analizi
diferansiyel puls voltametri yontemi (DPV) ile gerceklestirilmistir. pH’in etkisi 2-7
araliginda Britton-Robinson tamponu ile incelenmistir. Sonuglar, membrandaki
parasetamol ylizdesinin akimin diflizyonunu etkiledigini géstermistir. Modifiye edilmis
GCE’nin en iyi performansi, % 3’likk (w/w) parasetamol yiizdesine sahip bir membran
tarafindan tretilmistir. Cihazin optimum c¢alisma kosulu, 10 mV modiilasyon
genliginde, 0,1 s modiilasyon siiresinde ve 12,5 mV/s tarama hizindadir. pH,
parasetamol’iin anodik pikinin daha negatif yonde kaymasini etkilemistir. DPV yontemi
kullanilarak yapilan parasetamol’iin analizi sonuglar1 daha duyarli oldugunu
gostermistir, destekleyici elektrolit olarak fosfat tamponu kullanildigi zaman elde
edilmistir. Duyarliligit PVA-Fe3O4 membran: tarafindan modifiye edilen GCE dogrusal
konsantrasyon i¢inde 0,2922 pA/uM, 0-100 puM araliginda ve tayin sinirt (LoD) 8
uM’dir.

Annadurai ve arkadaslar1 (2021), 4-asetaminofen’in nikel oksit modifiye camsi
karbon elektrot ile elektrokimyasal olarak arastirilmigtir. Nikel oksit, basit hidrotermal
yontemle hazirlanmistir. Nikel oksit nanopartikiiliin fiziksel karakterizasyonlari, nikel
oksit nanopartikiilde bulunan faz doniisiimiinii, yiizey morfolojisini ve fonksiyonel
gruplart  arastirmak i¢in  gelismis  karakterizasyon teknikleri  kullanilarak
gerceklestirilmistir. X-1s1n1 kirinim spektroskopisi, ultraviyole-goriiniir spektroskopi,
Fourier doniisiimlii kizi1lotesi spektroskopisi, Raman spektroskopisi, X-1s1n1 fotoelektron
spektroskopisi, alan emisyon taramali elektron mikroskobu ve yiiksek ¢ozintrliklii
gecirmeli elektron spektroskopisi gibi karakterizasyon teknikleri kullanilmigtir.
Ozellikle, yiiksek ¢oziiniirliiklii gegirmeli elektron mikroskobu calismalari, 15-20 nm

araliginda partikiil boyutunu ortaya ¢ikarmistir. Burada, fosfat tampon ¢ozeltisi (pH= 7)
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kullanarak nétr kosul altinda 4-asetaminofen tayini i¢in nikel oksit modifiye elektrot
bildirilmistir. Nikel oksit modifiye elektrot, doniisiimlii voltametri, diferansiyel puls
voltametri ve kronoamperometri teknikleri ile 4-asetaminofen’i tayin etmek igin
kullanilmistir. 4-asetaminofen’in oksidasyon pik potansiyeli 0,35 V’de gozlenmistir. 4-
asetaminofen tayini i¢in duyarlilik ve tayin smir1 sirastyla 91,0 pA cm? mM™ ve 0,23
uM’dir. Sensor ayrica genis tayin araligt (7,5-3000 uM), iyi stabilite ve segicilik
gostermistir. Onerilen sensdriin pratik uygulanabilirligi, farkli insan serum gergek
numunelerinde ve parasetamol tabletlerinde 4-asetaminofen tayini igin basariyla
gosterilmistir.

Ashoka ve arkadaglar1 (2020), karigik titanyum oksit ve tungsten trioksit
nanopartikiiller (TiO2-WO3NP) hazirlanmis ve farkli karakterizasyon teknikleri ile
karakterize edilmistir. Hazirlanan malzemeler TiO2-WO3NP, doniisiimlii voltametri
(CV) teknigi kullanilarak pH 7,4’te fosfat tampon ¢ozeltisindeki (PBS) dopamin’in
(DA) elektrokimyasal davranisini incelemek i¢in karbon pasta elektrotunda (TiO2-
WO3NP/MCPE) modifiye edici olarak kullanilmistir. TiO2-WO3NP/MCPE, c¢iplak
CPE’ye kiyasla gelismis elektrokatalitik aktivite gostermistir. Sonug olarak, TiO»-
WO3NP/MCPE daha ileri elektrokimyasal ¢aligsmalar i¢in kullanilmistir. pH’1n etkisi,
DA’n elektrokimyasal reaksiyonunda esit sayida elektron ve protonun yer aldigini 6ne
siirmiistiir. DA konsantrasyon tayini 2x10° M ile 18x10® M araliginda, tayin sinir1
(LOD) ve miktar sinir1 10,18 nM ve 34,32 nM olarak bulunmustur. Tarama hizi
caligmasindan DA oksidasyonunun adsorpsiyon kontrollii oldugu ve DA, PA ve FA’nin
eszamanl tayini CV ve diferansiyel puls voltametri (DPV) tekniginde iyi ayrildigi
bulunmustur. Ayrica, DA’da TiO2-WO3sNP/MCPE’nin stabilitesi ve tekrarlanabilirligi
incelenmis ve ayrica kan serumu ve enjeksiyon orneklerinde DA’nin tayini icin bagarili
bir sekilde gosterilmistir.

Gowthaman ve arkadaglart (2020), giimiis fosfat nanopartikiil (Ag—P NP)
fabrikasyon perde baskili karbon elektrot (SPCE) kullanilarak asetaminofen (ACAP)
miktarimin tayini i¢in elektrokimyasal yap1 iskeleyi sunmaktadir. Ag—P NP’ler, basit bir
yontemle, AgNO3s ve NazHPO4 reaksiyon karisiminimin 120 °C’de sitrik asit varliginda
geri akitilmasit ve ardindan kalsinasyon yoluyla sentezlenmistir. Elde edilen Ag-P
NP’ler, Fourier doniistimlii kizil6tesi (FT-IR) ve Ultraviyole-Goriiniir daginik yansitma
spektroskopileri, X-1sin1 kirmimi (XRD) ve elektron mikroskobik araglariyla karakterize
edilmistir. Hazirland1g1 gibi Ag—P NP’ler 2,2 eV’lik bant aralig1 enerjisi sergilemistir ve

hazirlanan Ag—P NP’ler, ortalama 13 nm boyutunda kiire benzeri bir morfolojiye
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sahiptir. Bu ¢aligmanin ana stratejisi, Ag—P NP’ler modifiye edilmis elektrot ylizeyinde
ACAP’in elektrokatalitik oksidasyonunu saglamaktir. Gelistirilen sensor, ticari
ilaglardan ve insan sivilarindan ACAP’yi tayini i¢in uygulanmistir. Ag-P NP’ler
modifiye edilmis elektrot, 0,39 nM (S/N= 3) en disiik tayin simir ile 0,1-1900 uM
dogrusal konsantrasyonda 2244,4 pA / uM - cm? yiiksek hassasiyet ile ACAP
belirlenmistir.  Ayrica, gelistirilen sensdr, daha Once bildirilen sensorlerle
karsilastirildiginda hassasiyet, tekrarlanabilirlik ve kararlilik géstermistir. Son olarak,
gelistirilen  sensOr, farmasotik  Orneklerden ve insan sivilarindan ACAP
konsantrasyonunu belirleyerek uygulanabilirligini kanitlamak i¢in kullanilmistir.
Sentezlenen Ag—P NP’ler, Staphylococcus aureus ve Aspergillus niger’e karsi

antibakteriyel ¢alismalar i¢in de kullanilmustir.
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SPCE

Wang ve arkadaslar1 (2019), asetaminofen, diinya capinda igme suyu ve havuz
suyu gibi ¢ok sayida su &rneginde bulunur. Ilaca baglh akut karaciger yetmezligi
vakalarinin yaklagik yaris1 asetaminofen ile ilgilidir. Burada, yeni bir kiiresel olmayan
polidopamin @ zeolitik imidazolat ¢ergeve-67 (PDA@ZIF-67) sablonu miihendisligi
yapilarak, i¢ci bos nano-gézenekli karbon polihedronlar (Co/Co30s@HNCP) ile
birlestirilmis Co/Co0304 nanopartikiiller (NP) olusturmak igin piroliz ve ardindan
oksidasyonu igeren kolay ve etkili bir strateji onerilmistir. Ardindan, asetaminofen’in
elektrokimyasal tayini i¢in olduk¢a hassas ve segici bir Co/Co30s@HNCP sensorii
olusturulmustur. ici bos karbon polihedronlar sentezlendigi gibi, cok sayida aktif alan,
diizenli nano-gozenekli yapilar ve uygun arayiiz dzellikleri sunmustur. I¢i bos karbon
polihedronlar iizerindeki ¢ok sayida Co/C0304 NP, asetaminofen oksidasyonuna karsi
yiiksek bir aktivite sergilemistir ve bu nedenle olduk¢a hassas yanitlarla sonuglanmistir.
I¢i bos karbon polihedronlarin organize gdzenekli yapilari ve elverisli arayiiz dzellikleri,
yiiksek bir segicilik ile insa edilmis Co/Co304@HNCP sensoriinii saglamistir. Sonug
olarak, yapilandirilmis Co/Co304@HNCP sensorii, 0,0083 uM (S/N= 3) gibi ¢ok diisiik
tayin siniri, kalici bir anti-parazit yetenegi ve tatmin edici stabilite ile asetaminofen
tayini i¢in dnemli bir performans sunmustur. Co/Co304@HNCP sensorii, tatmin edici
geri kazanimlarla musluk suyu, havuz suyu, ticari tabletler ve insan idrarindaki

asetaminofen’in tayini igin pratik kullamimlar elde etmistir. Bu c¢alisma, hassas
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kompozisyonlara sahip yeni nanoyapilara dayali yiliksek performansli sensorlerin

kurulmasinin yolunu agmastir.
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Wester ve arkadaslari (2020), plazmada asetaminofen’in (parasetamol) kantitatif
bakim noktasi (POC) tayini i¢in tek kullanimlik bir elektrokimyasal test seridi ve
parmaktan delen tam kanda imal edilmistir. Tek duvarli karbon nanotiiplerin (SWCNT)
endiistriyel olarak Olgeklenebilir kuru transfer islemi ve giimiis serigrafi, entegre
elektrokimyasal test seritleri tiretmek igin birlestirilmistir. Nafion kaplama, Ag referans
elektrotunun potansiyelini stabilize etmistir ve spike edilmis plazmada ve tam kan
orneklerinde segici tayini miimkiin kilmigtir. Test seritleri, 0,8 pM’lik tayin sinir1 ve 1
uM ile 2 mM arasinda genis bir dogrusal aralik ile 40 pL’lik kiiclik numunelerde
asetaminofen’i, gerekli klinik aralik dahilinde tespit edebilmistir. Plazma ve tam kanin
1:1 oraninda basit bir seyreltilmesinden sonra, plazmada %79 ve tam kanda % 74’liik

iyi geri kazanimlarla kantitatif tespit elde edilmistir. Bu sonuglar, bu elektrotlarin,
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herhangi bir ek asamaya gerek kalmadan baglanmamis asetaminofen fraksiyonunu
belirlemek i¢in dogrudan kullanilabilecegini gii¢lii bir sekilde gostermistir. Gelistirilen
test seridi, hizl1 ve basit POC kantitatif asetaminofen testi olarak umut vaat etmistir.
Nouri ve arkadaslar1 (2020), nikel-ferrit nanopartikiiller (NiFe2O4) hidrotermal
yontemle sentezlenmistir. Karbon pasta elektrotunu (CPE) modifiye edilmis ve
rizatriptan benzoat (RZB) ve asetaminofen’in (AC) eszamanli tayini igin bir
elektrokimyasal sensor hazirlamak i¢in kullanilmistir. Ciplak CPE ve modifiye edilmis
CPE’nin yapis1 ve morfolojisi, alan emisyonu taramali elektron mikroskobu kullanilarak
incelenirken, NiFe2O4’tin  yapisal karakterizasyonu X-i1sin1  kirmimmi  yoluyla
gerceklestirilmistir. Potansiyel araligi1 olarak 0,2-1,2 V, sirasiyla AC ve RZB 0,5 V ve
0,88 V potansiyellerde tespit edilmistir (Ag/AgCl’ye karst doygun KCI 3 M). Her iki
kalibrasyon grafigi de 1 ile 90 uM konsantrasyon araliginda dogrusaldir. AC ve
RZB’nin tayin siirlar1 (36°da) sirasiyla 0,49 ve 0,44 uM’dir. Modifiye edilmis CPE’nin
performansi, iki ilaci spike edilmis idrarda ve tabletlerde 6l¢iilerek degerlendirilmistir.
Guo ve arkadaslar1 (2020), ZIF-67/MWCNT-COOH/Nafion kompozitine dayal
yeni bir elektrokimyasal sensor, 4-aminofenol (4-AP) ve asetaminofen’in (AMP)
eszamanli tayini i¢in tasarlanmis ve hazirlanmigtir. 4-AP ve AMP’nin elektrokimyasal
davraniglar1 ZIF- 67//MWCNT-COOH/Nafion elektrotu, dontisiimlii voltametri (CV) ve
diferansiyel puls voltametri ile (DPV) incelenmistir. Sonuglar, tasarlanan
elektrokimyasal sensoriin 4-AP ve AMP igin istiin elektrokatalitik aktiviteye sahip
oldugunu gostermistir, bu, ZIF-67 nin oldukca diizenli gézenekli yapisina, olaganiistii
elektrik iletkenligine ve MWCNT-COOH nin yiiksek elektrokatalitik aktivitesine
atfedilmistir. Optimizasyon kosullar1 altinda, hazirlanan elektrotun DPV yanit, sirasiyla
4-AP i¢in 0,2 ile 200 uM ve AMP i¢in 0,1 ile 100 uM arasinda daha genis bir dogrusal
yanit konsantrasyonu araligi gostermistir. 4-AP ve AMP i¢in sirasiyla 0,01 ve 0,07
uM’lik disiik tayin smirlart (LOD) elde edilmistir. Daha da 6nemlisi, elde edilen
elektrot, 4-AP ve AMP analizi i¢in Sart nehir suyuna ve parasetamol tabletlerine
uygulanmistir, sirastyla 4-AP i¢in % 98,2 ~ % 106,7 ve AMP i¢in % 94,7 ~ % 99,6

tatmin edici geri kazanim sergilemistir.
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Hanabaratti ve arkadaslar1 (2020), parasetamol (PRM) tayini igin ¢inko oksit
nanopartikiiller (ZnO NP) sensorii ile modifiye edilmis cams1 karbon elektrot (GCE)
gelistirilmistir. Bu antipiretik, antiinflamatuvar ila¢ kullanimi1 medikal alanda ve asir1
dozda bol miktarda olup, uzun siire devam eden kullanim1 metabolit birikimi nedeniyle
bobrek ve karacigeri etkilediginden parasetamol tayini Onemlidir. Dontistimli
voltametri (CV) ve diferansiyel puls voltametri (DPV) teknikleri, analitin fizyolojik pH
degerine sahip 0,2 M fosfat tampon ¢ozeltisi (PBS) i¢inde modifiye edilmis GCE
tizerindeki davranisini analiz etmek i¢in kullamilmistir. ZNONP/GCE, 3,6 nM’lik diisiik
tayin smir1 ile PRM’nin kantitatif tayini i¢in 40,0x10® M ile 24,0x10® M arasindaki
konsantrasyon arali§inda iyi dogrusal yanit géstermistir. Gelistirilen teknik, farkli PRM
tabletlerinde etiketlenen igerigi test etmek i¢in basariyla uygulanmistir. Ayrica, bir dizi
genel fizyolojik miidahale degerlendirmesinden sonra iyi bir secicilik sergilemistir.

Modifiye elektrot, PRM eklenmis insan idrar 6rneklerinde incelenmistir.
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Pollap ve arkadaslar1 (2020), siprofloksasin (antibiyotik) ve parasetamol’iin (agr1
kesici) eszamanli tayini igin yeni bir hassas elektrokimyasal yontem Onerilmistir. Bu
amagcla grafit elektrot, baglayict madde olarak titanyum dioksit sol ile modifiye
edilmistir. TiO2 sol, hem bilesik iletkenligi artiran altin nanopartikiiller ve CMK-3 tipi
mezogozenekli karbon ile hem de sinyal stabilizasyonundan sorumlu Nafion ile
zenginlestirilmistir. Gelistirilen sensor, siprofloksasin ve parasetamol i¢in LOD sirasiyla
0,108 uM ve 0,210 uM ve 15,93 pA pM* ve 11,56 pA puM™? hassasiyet sunan
dontisiimlii voltametri teknigi ile karakterize edilmistir. Her iki analit i¢in 1 ile 10 pM
ve 10 ile 52 uM arasinda iki dogrusal aralik bulunmustur. Gelistirilen yontem, ¢evresel
su matrislerinde ve atik su matrisinin sertifikali referans standardinda yiiksek dogruluk
ve hassasiyetle siprofloksasin ve parasetamol’{in belirlenmesini saglamistir.

Sasal ve arkadaslar1 (2020), ¢cevresel su 6rneklerinde diisiik (gercek) parasetamol
(PA) konsantrasyonlarmin dogrudan tayini i¢in karbon/karbon nanofiber ¢alisma
elektrotuna (SPCE/CNF) sahip perde baskili sensoér kullanan ilk elektrokimyasal
yontemi (diferansiyel puls adsorptif siyirma voltametrisi, DPAdSV ) agiklamiglardir. Bu
sensorii DPAASYV ile birlikte uygulayarak, iki dogrusal PA konsantrasyonu 2,0 x 107 ile
5,0 x 10® mol L (r=0,9991) ve 1,0 x 107 — 2,0 x 10° mol L (r=0,9994) elde
edilmistir. 90 s’lik birikme siiresi i¢in, tayin sinir1 5,4 x 101° mol L™Y’dir. Ayrica,
SPCE/CNF sensorii ve PA tayini icin DPAdSV prosediirii alan analizinde potansiyel
olarak uygulanabilmistir. SPCE/CNF yiizeyindeki PA adsorpsiyon siireci, doniigiimlii



74

voltametri (CV), elektrokimyasal impedans spektroskopisi (EIS) ve teorik ¢aligmalarla
arastirilmistir. CNF ve PA etkilesiminin teorik ¢alismasinda, ilk tiir 37 halka i¢eren
grafen benzeri kiimelerle modellenmistir. PA’nin tercih edilen oryantasyonunun,
simetriye uyarlanmis pertiirbasyon teorisi (SAPT) ile hesaplanan yaklasik ~ 68 kJ / mol
baglama enerjisi ile karbon yiizeyine paralel oldugu bulunmustur. Ger¢ek numune
analizi i¢in gelistirilen sensoriin hem se¢iciligi hem de dogrulugu Polonya nehir ve
deniz numuneleri kullanilarak da arastirilmistir.

Sunil Kumar Naik ve arkadaslar1 (2020), L-16sin bazli elektrokimyasal sensor,
parasetamol (PA) ve folik asit (FA) eszamanli analizi i¢in tasarlanmistir. L- 16sin
elektropolimerizasyonu, karbon pasta  elektrotunun (CPE) yiizeyinde
gerceklestirilmistir. Biyomolekiillerin elektrokimyasal islemleri, doniisiimlii voltametri
(CV) ve diferansiyel puls voltametri (DPV) ile arastirilmistir. Poli (L-16sin) ile modifiye
edilmis karbon pasta elektrotu (PLCN-MCPE), duyarlilik ve segicilik agisindan PA ve
FA’nin 6nemli bir sekilde belirlenmesiyle sonuglanan analit molekiilleri ile ¢ok iyi
etkilesim gostermistir.  Gelistirilen sensoriin  yiizeyi ile analitler arasindaki
elektrokimyasal reaksiyon mekanizmasi, tarama hizi, konsantrasyon ve elektrot
isleminin etkileri agisindan gergeklestirildigi adsorpsiyon kontrollii olarak bulunmustur.
MCPE’de PA ve FA i¢in elektron transfer sayisi (n) ve heterojen hiz sabiti (ko) gibi
kinetikler tanimlanmistir. PA ve FA i¢in diisiik tayin siniri, 0,44 ve 2,4 uM olarak
degerlendirilmistir. Ayrica, sensoriin numune analizinde kullanilabilirligi de
arastirilmagstir.

Chetankumar ve arkadaslart (2021), safran’in (SAF) ile gii¢lendirilmis
elektrokimyasal sensor, Parasetamol (PA), Epinefrin (EP), Folik asit (FA) ve Askorbik
asit (AA)’nin ayr1 ayr1 ve es zamanli Ol¢iimii igin gelistirilmistir. Modifiye edilmis
elektrot yapiminda ¢iplak karbon pasta elektrot (BCPE) yiizeyinde SAF’in
elektropolimerizasyonu ile gerceklestirilmistir. Elektrokimyasal ¢alismalar, hazirlanmis
elektrotta doniisimlii voltametri (CV), dogrusal taramali voltametri (LSV) ve
diferansiyel puls voltametri (DPV) teknikleri ile yapilmistir. Ciplak ve modifiye edilmis
karbon pasta elektrotunun (MCPE) yiizeysel morfolojisi, taramali elektron mikroskobu
(SEM) ile karakterize edilmistir. Gelistirilen elektrot, bu biyo-molekiiller ile ¢ok iyi
etkilesim gostermistir ve hassasiyet ve segicilik gostermistir. Hazirlanan elektrot
isleminin hem adsorpsiyon hem de difiizyon kontrollii oldugu belirlenmistir ve PA ve

EP igin tayin simir1 (LOD) sirastyla 0,47 x 10° ve 0,61 x 10 M elde edilmistir. Ayrica,
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gelistirilen elektrot PA ve EP i¢in pratik numune analizi i¢in uygulanmistir ve kabul
edilebilir sonuglar % 96,84 ile % 100,2 arasindadir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Kullanilan Cihazlar ve Elektrokimyasal Ol¢me Sistemi

Elektrokimyasal ¢aligmalar, Gamry Series 750 ve Reference 600+
Potentiostat/Galvanostat/ZRA (Gamry Instruments, Warminster, USA) cihazlar1 ile
gerceklestirilmistir. Bu cihazlarda Gamry Framework, Echem Analyst, PHE200
Physical Electrochemistry System ve EIS300 Electrochemical Impedance Spectroscopy
System gibi yazilimlar kullanilmistir. Hiicre sistemi olarak; calisma, referans ve karsit
elektrot bulunduran ii¢ elektrotlu Bioanalytical System (BAS) C3 hiicre sistemi
kullanilmistir (Sekil 3.1).

Deneyler i¢in kullanilacak olan ¢6zeltilerin hazirlanmasinda tartim iglemlerinin
timi, 0,1 mg duyarliliginda tartim yapan A&D Company (AND) marka GR-200 model
elektronik terazi ile gergeklestirilmistir (Sekil 3.2).

Elektrot ylizeyini temizleme islemlerinde ve bazi maddelerin tamamen
¢ozililmesini saglayip ¢ozeltilerin hazirlanmasi i¢in Bandelin Sonorex marka ultrasonik
banyo kullanilmistir (Sekil 3.3).

Sulu ¢6zeltiler, Mp Minipure Dest up marka ultra saf su cihazindan elde edilen
18,2 MQ iletkenlige sahip ultra saf su ile hazirlanmistir (Sekil 3.4).

Sulu ortam galigmalarinda, ortamin pH’in1 6lgmek ve pH ayarlamalari yapmak
icin Thermo Scientific Orion 9106BNWP kombine cam pH elektrotu ve onun bagh
bulundugu VWR Int Geldenaaksebaan 464 B-3001 Leuven pH 1100 L model pH iyon
metre kullanilmistir (Sekil 3.5).

Hazirlanan ¢ozeltilerin pH ayarlamasini yapma asamasinda karistirilmasi igin
ISOLAB Laborgeridte GmbH marka manyetik karistirici kullanilmigtir (Sekil 3.6).

Yapilan iglemler siiresince ¢alismada kullanilan cihazlarin kalibrasyonuna dikkat

edilmistir.
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Sekil 3.1. Deneylerde kullanilan elektrokimyasal sistemler ve C3 hiicre sistemi
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Sekil 3.2. 0,1 mg duyarlilikla tartim yapan A&D Company (AND) marka GR-200 model elektronik
terazi

Sekil 3.3. Bandelin Sonorex marka ultrasonik banyo
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Sekil 3.4. Mp Minipure Dest up marka ultra saf su cihazi

Sekil 3.5. Thermo Scientific Orion 9106BNWP kombine cam pH elektrotu ve onun bagh bulundugu
VWR Int Geldenaaksebaan 464 B-3001 Leuven pH 1100 L model pH iyon metre
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Sekil 3.6. ISOLAB Laborgerdte GmbH marka manyetik karistiric

Caligma
Elektrodu
¢ 3 Referans
Elektrot
Ar Gan
Gingt
Ar Gan
Cikagt
Teflon Hucre
Pt Karstt e Kapag
Elektrot - 2
Hucre

Sekil 3.7. Ug elektrotlu hiicre diizenegi

Sekil 3.7°de goriilen {i¢ elektrotlu hiicre diizenegi elektrokimyasal caligmalarda
yaygin olarak kullanilan geleneksel bir sistemdir. Bu sistem, kiiclik bir cam hiicre, cam
hiicre igerisine koyulan bir ¢ozelti ve ¢ozelti igerisine daldirilarak kullanilan ¢alisma
elektrotu, referans elektrot ve karsit elektrottan olusur. Sistemde c¢ozelti igerisine
daldirilmis bir kapiler hortum bulunur. Bu hortum yardimi ile ¢alismadan once ¢ozelti
icerisinden yaklagik 10 dakika siire ile Argon gazi gegirilmektedir. Cozeltiden Ar

gazinin gegirilme amaci negatif bolge ¢alismalarinda (-700/-800 mV civarinda) yapilan
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voltametrik taramalarda Ozellikle oksijeni bertaraf etmektir. Ancak yaptigimiz
caligmalarimizin tamami pozitif bolge uygulamalart oldugundan ve oksijen girigimi
etkili olmadigindan Argon gazi kullanilmamustir.

Deneylerde kullanilan elektrot gesitleri ve bu elektrotlara ait 6zellikler Cizelge
3.1’de belirtilmistir.

Cizelge 3.1. Elektrokimyasal calismalarda kullanilan elektrot tiirleri

Elektrot Cesidi/Gorevi Elektrot Adi

BAS marka MF-2012 GC

Camsi karbon elektrot (GC)
elektrot

Calisma Elektrotlar:

Faber-Castell marka 0,7 2B

Kalem grafit elektrot (PGE)
kalem ucu

BAS Model MF-2042 marka

Ag/Ag* referans elektrot .
Ag/Ag* (10 mM AgNQOs in 100

Susuz ortam referans elektrotu

Referans Elektrotlar: mM NBu4BF,) elektrot
Ag/AgCI referans elektrot BAS Model MF-2063 marka
Sulu ortam referans elektrotu Ag/AgCIl/ 3 M KCI elektrot
Karsit Elektrot BAS Model MW-1032 marka
Karsit elektrot )
platin tel

Ug elektrotlu sistemde kullanilan referans ve karsit elektrotlar saf su ve
asetonitril ile yikanmasiyla yeni bir Ol¢lim i¢in hazir hale getirilir ancak calisma

elektrotu olarak kullanilan GC elektrot i¢in 6zel bir temizleme mekanizmasi vardir.

3.2. GC Elektrotlarin Temizlenmesi ve Parlatilmasi

Elektrokimyasal analizler esnasinda calisma elektrotun ylizeyinin yeteri kadar
temiz olmamas1 durumunda pik akiminda azalmalara ve pik potansiyelinde kaymalara
neden olmaktadir. Sonuglarin dogrulugu ve giivenilirligi acisindan voltametrik
deneylerde elektrot yiizeyinin temiz olmasi olduk¢a oOnemlidir. Elektrot yiizeyini
temizleme iglemiyle elektron transferini engelleyen adsorplanmis maddelerin yiizeyden
uzaklagtirllmasi saglanir. Elektrotlarin temizlenmesi icin 6nce 2400, sonra 4000’lik
Buehler zimpara kagidi kullanilmistir. Daha sonra elektrot saf su ile yikanir ve aliimina
tozlari ile isleme tabi tutulur. Zimpara kagidinin farkh ii¢ bolgesine 1,0 pum, 0,3 pm ve
0,05 um boyutlarna sahip Alfa Aesar marka siispansiyon halindeki aliimina tozlari ilave

edilir. Alimina tozlar {izerinde elektrot saat yonii ve saat yoniiniin tersi yonde, esit
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sayida dairesel hareketlerle temizlenmistir. Aliimina tozu ile yapilan her temizleme ve
parlatma isleminden sonra elektrot yiizeyi saf su ile yikanmigtir. Bunun nedeni farkli
boyutlardaki toz taneciklerinin birbiri ile karismasini dnlemektir.

En son 0,05 um tanecik boyutuna sahip aliimina siispansiyonu kullanildiktan
sonra elektrot once saf suda 10 dakika sonikasyon islemine tabi tutulur. Daha sonra da
asetonitril ve izopropil alkoliin 1:1 oranindaki karigiminda tekrar sonikasyon islemine
tabi tutulur. Bu parlatma ve temizleme islemleri ile elektrot yiizeyindeki molekiiller
ylizeyden uzaklastirilmis olur. Bu islem sonunda temizlenmis ve parlatilmis olan

elektrot yeni bir modifikasyona hazir hale getirilir.

3.3. Calismalarda Kullanilan Elektrotlarin Kalibrasyonu

Calisma elektrotlarinin yeterince temizlenip temizlenmedigini kontrol etmek icin
kalibrasyon islemi kesinlikle yapilmalidir. Yapilan bu kalibrasyon islemi sadece ¢alisma
elektrotunu degil referans ve karsit elektrotlarinin da dogru 6l¢iim yapip yapmadigini
anlamak i¢in de yapilir.

Elektrotlarin yiizey kalibrasyonu susuz ortamda asetonitrilde ¢6ziilmiis 100 mM
NBu4sBF4 destek elektroliti icerisinde hazirlanan 1 mM ferrosen ¢ozeltisi ile yapilan
pozitif tarama yapilarak, sulu ortamda ise 0,1 M H2SO4’de hazirlanmis 1 mM HCF (III)
cozeltisi ile negatif tarama yapilarak yiizey testleri yapilmigtir.

Ferrosen ve HCF (1) yiizey testleri sirasinda temiz elektrot yiizeylerinin sulu ve
susuz ortam ¢ozeltileri igerisinde 100 mV/s tarama hizinda dontisiimlii voltametri
teknigi uygulanarak, elde edilen voltamogramlarindan okunan anot ve katot pik
potansiyelleri arasindaki fark esas alinmistir. Bu fark teorikte 59 mV’tan kiiciik ve 118
mV’tan biiyiik olmamalidir. 59 mV degeri Faraday tarafindan hesaplanan bir mol
elektron transferi i¢in gerekli minimum potansiyel fark degeridir ve Nernst esitligi ile
uyumludur. Teorikte 59 mV olan potansiyel fark degerinin deneysel ¢alismalarda ise
teorik degerden farkli olarak yaklasik 65-90 mV araliginda olmasi beklenir. Kalibrasyon
islemleri, calisma siiresince glinliikk deneylere baglamadan 6nce her defasinda tekrar
edilmistir. Sekil 3.8 ve Sekil 3.9°da ferrosen ve HCF (Ill) yiizey testlerine ait
voltamogramlari verilmistir. Bu voltamogramlarda ferrosen yiizey testi i¢in AEp degeri
83 mV, HCF (III) i¢in ise 76 mV olarak elde edilmistir.
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Sekil 3.8. Ciplak GC yiizeyi igin ferrosen testi, -0,2/+0,4 V potansiyel araliginda ve 100 mVs " tarama
hizinda alinan CV voltamogrami1
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Sekil 3.9. Ciplak GC yiizeyi igin HCF (I11) testi, +0,6/0,0 V potansiyel araliginda ve 100 mVs™ tarama
hizinda alman CV voltamogrami
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3.4. Yapilan Calismalar icin Kullamlan Kimyasal Maddeler, Hazirlanan Cozeltiler

ve Hazirlanma Sartlar:

Calisma siiresince kullanilan kimyasal maddeler ve 6zellikleri Cizelge 3.2°de
verilmigtir. Tiim deneyler ve caligmalar oda kosullarinda (251 °C) yapilmistir.
Kullanilan ¢esitli konsantrasyonlardaki parasetamol c¢ozeltileri standart ¢ozeltilerin
kademeli olarak seyreltilmesi ile elde edilmistir. Susuz ortam ¢alismalarinda asetonitril
igerisinde hazirlanmis 100 mM konsantrasyona sahip NBusBFs4 destek elektroliti
kullanilmistir. NBusBF4 igerisinde hazirlanan ¢ozeltiler miimkiin oldugunca kiiciik
hacimlerde (tartim yapilabilecek diizeyde olmak sarti ile) hazirlanmigtir. Calisma

stirecinde kullanilan ¢ozeltiler giinliik olarak hazirlanmistir.

Cizelge 3.2. Kullanilan kimyasal maddelerin listesi ve 6zellikleri

Kullanilan Kimyasal Madde Saflik Derecesi Temin Edildigi Firma
Tetrabiitilamonyum Tetrafloroborat % 99 Aldrich
Ferrosen % 98 Aldrich
Potasyum Ferrisiyaniir >%99,0 Merck
Potasyum Ferrosiyaniir >9% 99,0 Sigma-Aldrich
Potasyum Kloriir % 99-100,5 Honeywell Riedel-de Haén
Asetonitril >%99,9 Isolab
Sodyum Hidroksit % 99-100,5 Honeywell Riedel-de Haén
Asetik Asit % 100 Merck
Borik Asit % 100 Merck
Fosforik Asit % 85-85,7 Merck
Hidroklorik Asit % 37 VWR Chemicals
Potasyum Dihidrojen Fosfat % 99,5 Merck
Dipotasyum Hidrojen Fosfat % 98 Park Scientific
Siilfiirik Asit % 95 VWR Chemicals
4-Nitroanilin >% 99 Fluka
Asetaminofen >% 99 Sigma Aldrich

Parasetamol i¢in 1 mM’lik 25 mL ¢ozelti hazirlanirken ti¢ farkli tampon ¢ozelti
kullanilmistir. Bu tamponlarin hazirlanma islemleri 3.4.1, 3.4.2 ve 3.4.3’te verilmistir.
Parasetamol ¢ozeltileri calismalarda analizlere uygun miimkiin oldugunca diisiik

hacimlerde ve ¢alismadan hemen 6nce hazirlanmistir.
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Caligmalar siiresince kullanilan ¢ozeltiler ve bunlart hazirlama prosediirleri

Cizelge 3.3 de verilmistir.

Cizelge 3.3. Kullanilan ¢ozeltiler ve hazirlanma sartlari

Cozelti Alinan
Madde Konsantrasyon Hacmi X Coziicii
Miktar
(mL)
NBusBF4 100 mM 500 16,464 g CH3CN
KCI 100 mM 500 3,727¢g Saf Su
HCI 100 mM 500 4,15 mL Saf Su
H2SO. 100 mM 500 2,72 mL Saf Su
KsFe(CN)e 1 mM 50 0,0165 g 100 mM H,SO,
0,0165 g
T ’
KsFe(CN)s/KsFe(CN)g 1 mM 50 0,0211 g' 100 mM KCI
CH3CN/100 mM
Ferrosen 1mM 50 0,0164 g NBU.BF;
. - CH3CN/100 mM
4-Nitroanilin 1mM 25 0,0034 g NBUBF.
. BR, PBS,
Asetaminofen 1mM 25 0,0038 g HAC-NaAC

T EIS ile yapilan impedans dlgiimlerinde kullamlan KzFe(CN)s/KsFe(CN)s igin 1:1 oraminda karigim

kullanilmustir.

3.4.1. Britton-Robinson (BR) Tampon Cozeltisinin Hazirlanmasi

BR tampon ¢ozeltisi pH 1,81-11,98 araliginda genis bir pH ¢alisma araligina
sahip oldugu icin tampon ¢dzelti olarak secilmistir. Calismamizda tayin yontemimiz
icin en uygun destek elektrolit ¢ozeltisini belirlemede BR tampon c¢ozeltisi de
kullanilmistir.

BR tampon ¢6zeltisini hazirlamak igin 1 litrelik balon joje alinir ve igerisine bir
miktar saf su koyulduktan sonra 2,69 mL fosforik asit (H3POa), 2,29 mL asetik asit
(CH3COOQOH) ve 2,472 g borik asit (HsBOs3) ilave edilir. Bir miktar daha saf su ilave
edildikten sonra ortamin iyonik siddetinin sabit tutulmasi amaciyla 0,1 M KCI eklenir

ve saf su ile 1 litreye tamamlanir. Hazirlanan bu tampon ¢ozeltiye 0,02 M, 0,1 M veya
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1,0 M’lik NaOH ¢ozeltisinden ilave edilerek istenilen pH degerine ayarlanir (Perrin ve
Dempsey, 1974).

3.4.2. Asetat (HAc/NaAc) Tamponunun Hazirlanmasi

Bu tampon ¢ozelti hazirlanirken 500 mL’lik bir balon joje alinir, igerisine bir
miktar saf su konulur. 0,1 M’lik asetat tamponu hazirlamak i¢in yogunlugu 1,05 g/mL
olan % 100 saflikta asetik asitten 2,86 mL alinarak balon jojeye ilave edilir ve 500
mL’ye saf su ile tamamlanir. Hazirlanan ¢6zeltinin pH ayar1 0,1 M veya 1 M’lik NaOH
¢ozeltisi kullanilarak yapilir. Calismada pH’1 4,76 olan asetat tamponu kullanilmistir.

Calismamizda asetat tamponu kullanarak elde ettigimiz voltamogramdaki pik
akimlari, BR ve PBS tamponlar1 kullanilarak elde edilen voltamogramlardaki pik
akimlarma gore daha yayvan oldugu i¢in analizlerde tampon olarak denenmis fakat

tercih edilmemistir.

3.4.3. Fosfat (H2POs/ HPO4+?) Tamponu Hazirlanmasi

Fosfat tampon ¢ozeltisi hazirlanirken 500 mL’lik bir balon joje alinir, 6,8045 ¢
potasyum dihidrojen fosfat (KH2PO.) ve 8,709 g dipotasyum hidrojen fosfat (K:HPOa)
tartilarak balon jojeye koyulur ve saf su ilave edilerek 500 mL’ye tamamlanir. Bu
sekilde hazirlanan tampon ¢ozeltinin pH degeri 6,9-7,1 arasindadir. Istenilen pH ayar
icin 0,1 M veya 1 M’lik NaOH kullanilir.

Calismamizda parasetamol’iin analizi i¢in belirlenen en ideal tampon c¢ozelti

PBS tamponudur ve PGE ile yapilan galigmalara bu tampon ile devam edilmistir.

3.5. Farmasotik Numune Cozeltilerin Analize Hazirlanmasi

Cesitli firmalar tarafindan tiretilen ve farkli mg dozlarinda parasetamol igeren
tablet veya kapsiil seklinde farmasotik numuneler kullanilmistir. Tablet bir porselen
havan igerisinde ince toz haline gelene kadar doviiliir. Hassas olarak her bir numuneden
3,8 mg olarak tartilir. 3,8 mg olarak tartilmasinin nedeni ticari olarak alinan parasetamol
maddesinin 1 mM 25 mL’lik ¢ozeltisine tartilan deger 0,0038 g olup numunelerde mg
cinsinden hesaplanmistir. 3,8 mg olarak tartilan numune 25 mL’lik balon joje igerisine

koyulur ve PBS tamponu ile 25 mL’ye tamamlanir. Numunenin tamamen ¢odziinmesi
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icin sonikatdrde 10 dakika boyunca tutulur. Numune ¢ozeltileri istenilen

konsantrasyona ayni miktarda seyreltilmistir.

3.6. Deneylerde Kullamilan Elektrokimyasal Teknikler

3.6.1. Ddoniisiimlii Voltametri Deneyleri

Dontigtimlii ~ voltametri  deneyleri; calismada  kullanilan  elektrotlarin
kalibrasyonunda ve parasetamol’iin kantitatif tayini i¢in modifikasyonda kullanilacak
olan 4-NA maddesinin elektrokimyasal davranislarinin belirlenmesinde ve fcn ve HCF
(1) redoks problariyla yapilan karakterizasyon islemlerinde kullanilmistir. Elektrot
kalibrasyonlar1 boliim 3.3’te anlatilmastir.

Elektrokimyasal davraniglarin incelenmesi igin 100 mM NBusBFs destek
elektrolit ¢ozeltisi igerisinde, 25 mL balon jojede hazirlanan 1 mM konsantrasyonda 4-
NA c¢ozeltisinin CV teknigi kullanilarak, GC elektrot ve PGE ylizeylerinde farkl
potansiyel araliklarinda, 100 mV s tarama hizinda, farkli dongii sayilarinda ve Ag/Ag*
referans elektrot varliginda doniisiimlii voltamogramlari alinmistir. Bdylece maddenin
coOzelti igerisinde okside oldugu potansiyel araligi tespit edilmis ve sistemin tersinir olup

olmadig1 incelenmistir.

3.6.2. Diferansiyel Puls Voltametri Deneyleri

Diferansiyel puls voltametri deneyleri; farkli ¢alisma elektrotlar1 ve farkli
tampon ¢ozeltileri kullanilarak belirlenen uygun derisimdeki parasetamol ¢ozeltilerinde,
Ag/AgCl referans elektrot varliginda gergeklestirilmistir. Diferansiyel puls voltametri
kullanilarak elde edilen voltamogramlar kare dalga voltametriden elde edilen

voltamogramlar ile kiyaslanarak degerlendirilmesi yapilmistir.

3.6.3. Kare Dalga Voltametri Deneyleri

Kare dalga voltametri deneyleri; farkli ¢alisma elektrotlar1 ve farkli tampon
¢ozeltileri kullanilarak belirlenen uygun derisimdeki parasetamol ¢ozeltilerinde,
Ag/AgCI referans elektrot varliginda gerceklestirilmistir. Kare dalga voltametri ile elde

edilen voltamogramlar adsorptif kare dalga voltametriden elde edilen voltamogramlar
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ile kiyaslanarak degerlendirilmesi yapilmistir. Ayrica, DPV kullanilarak elde edilen
voltamogramlar ile de kiyaslandiginda parasetamol’lin hangi teknige daha duyarli ve

secici oldugu belirlenmistir. Belirlenen teknik ile ¢alismalara devam edilmistir.

3.6.4. Elektrokimyasal Impedans Spektroskopisi Deneyleri

Elektrokimyasal impedans spektroskopisi (EIS), elektrokimyasal sistemleri bir
elektrik devresine benzeterek sisteme ait ¢esitli kinetik parametreler hakkinda 6nemli
bilgiler elde edilmesini saglar. EIS teknigi kullanilarak 4-NA ile modifiye edilmis camsi
karbon elektrotun yiizey 6zellikleri incelenmistir.

EIS deneylerinde 0,1 M KCl ¢ozeltisi  igerisinde  hazirlanmig
KsFe(CN)e/KsFe(CN)s karisimi redoks prob kullanilmistir. 0.01 Hz ile 100.000 Hz
frekans araliginda alinmistir. EIS deneylerinde ¢iplak camsi karbon elektrot yiizeyinde
de olgiim almmistir. Impedans 6lgiimleri ayni sartlarda gerceklestirildikten sonra
modifiye ve ¢iplak camsi karbon elektrot yiizeylerinden elde edilen 6l¢iim sonuglart
karsilastirilmistir. Olgiim sonuglarindan yararlanilarak Nyquist egrileri elde edilmistir

ve Olglimlerin Nyquist egrileri ile elektrotun modifiye oldugu kanitlanmistir.
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4. ARASTIRMA SONUCLARI VE TARTISMA

Agr kesici ve ates dislriicii etkiye sahip bir ila¢ etken maddesi olan
parasetamol’lin tayin edilebilirligini gostermek igin elektrokimyasal sensor elektrotlar
gelistirilmistir. Ticari olarak satin alinan 4-nitroanilin molekiilii kullanilarak camsi
karbon ve kalem grafit elektrotlar ylizeyine modifiye edilmistir. 4-nitroanilin’in
elektrokimyasal davraniglar1 doniistimlii voltametri ve elektrokimyasal impedans
spektroskopisi teknikleri kullanilarak incelenmistir. Modifiye yiizeyler olusturularak
elde edilen camsi karbon ve kalem grafit elektrotlar ve modifiye edilmemis kalem grafit
elektrot kullanilarak parasetamol’in kantitatif analizleri igin puls teknikleri
kullanilmistir. Puls tekniklerin yani sira siyirma teknigide uygulanarak biriktirme siiresi
belirlenmistir. Gelistirilen sensor elektrot parasetamol igerikli farmasotik numunelerde

analizi yapilmistir.
4.1. 4-Nitroanilin’in GC Elektrot Yiizeyine Modifikasyonu

4-Nitroanilin; p-Nitroanilin, 1-Amino-4-nitrobenzen, p-Aminonitrobenzen veya
p-Nitrofenilamin isimlerine sahip CeHgN20: formiiliinde organik bir bilesiktir. 4-
Nitroanilin (4-NA), elektron veren bir amino grubunun elektron ¢eken bir nitro grubuna
para pozisyonunda bulundugu, bir benzen halkasindan olusur. Sekil 4.1’de 4-

nitroanilin’in molekiil yapis1 verilmistir.

NH,

O,N

Sekil 4.1. 4-Nitroanilin’in molekiil yapisi

4-Nitroanilin’in 100 mM NBusBFs destek elektrolit ¢6zeltisi icerisinde
hazirlanmis 1 mM ¢o6zeltisi kullanilarak GC elektrot yiizeyine elektrokimyasal

modifikasyonu, +0,6/+1,3 V potansiyel araliginda, 100 mV s? tarama hizinda ve 30
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dongiilii olarak, pozitif tarama yapilarak CV teknigi ile gerceklestirilmistir. Elde edilen

voltamogram Sekil 4.2°de verilmistir.

T v T T T y T y T v T v T y 1
0,6 0,7 0,8 0,9 1,0 1,1 1,2 1,3

E (V) vs Ag/Ag”

Sekil 4.2. 1 mM 4-NA molekiilinin 100 mM NBusBF, destek elektrolit igerisinde GC elektrot yiizeyine
+0,6/+1,3 V potansiyel araliginda, 100 mV s tarama hizinda, 30 dongiilii CV voltamogrami

4-NA molekiiliinde bulunan —NH: grubu tizerinde bulunan protonun ayrilmasi ile
modifikasyon gerceklestirilmistir. Burada modifikasyonun gergeklesmesi i¢in amin
oksidasyonu metodu kullanilmistir. Sekil 4.2°de goriildiigii gibi 4-NA molekiilii elektrot
yiizeyine 30 dongii sonunda net olarak baglanmistir. Modifikasyon islemi, 4-NA
molekiiliiniin elektrot yiizeyine daha homojen dagilmis halde baglanabilmesi ve bu
sayede pin hole adi verilen kiiciik bosluklarin kalmamasi amaciyla 30 dongiilii olarak
gerceklestirilmistir.

Modifikasyon sonrast GC elektrot yiizeyindeki nitro grubu 100 mM HCI
ortaminda 0,0/-1,2 V potansiyel araliginda, 100 mV s? tarama hizinda 10 déngiilii
olarak amin grubuna indirgenmistir (Sekil 4.3).

GC elektrot’un 4-NA modifiye yiizeyi nitrofenil (NP), nitro grubunun amin
grubuna indirgenmis yiizeyi ise aminofenil (AP) olarak adlandirilmistir.

Sekil 4.2°de verilen modifikasyon ve Sekil 4.3°de verilen indirgenme islemine

ait EC mekanizmasi Sekil 4.4’de verilmistir.
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Sekil 4.3. Nitrofenil modifiye GC elektrot yiizeyinde nitro gruplarinin amin gruplarina 100 mM HCl
ortaminda indirgenmesine ait CV voltamogram, 0,0/-1,2 V potansiyel araliginda, 100 mV s tarama
hizinda ve 10 dongiilii

NH: Elektrokimyasal
basamak
+
O:N A5
GC

NH: < NO:2
H"™ , ind

z—2

Kimyasal basamak

Niikleofilik atak

+ e .

)

i H
GC GC

Sekil 4.4. 4-Nitroanilin molekiiliiniin GC elektrot yiizeyine baglanmasi ve NP-GC elektrot yiizeyindeki
nitro grubunun asidik ortamda amin gruplarina indirgenmesi ile olusan AP-GC elektrot yiizeyinin olusum
mekanizmasi
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4.2. Karakterizasyon Cahismalari

Karakterizasyon ¢alismalari, modifikasyonu hedeflenen 4-NA maddesinin
elektrot ylizeyine ger¢ekten modifiye olup olmadiginin test edildigi calismalardir.
Karakterizasyon islemleri, susuz ortamda ferrosen redoks prob ¢6zeltisi ve sulu ortamda
HCF (I11) redoks prob ¢ozeltisi CV teknigi ile KaFe(CN)s/KsFe(CN)s karisimi redoks
prob ise EIS teknigi ile gerceklestirilmistir.

CV teknigi kullanilarak yapilan karakterizasyon ¢alismalarinda ilk once susuz
ortamda gerceklestirilmistir. Susuz ortam olarak kullanilan ferrosen ¢ozeltisi, 1 mM
olarak 100 mM NBusBFs destek elektrolit ¢o6zeltisi igerisinde hazirlanmis ve
voltamogramlar +0,1/+0,6 V potansiyel araliginda, 100 mV s? tarama hizinda tek

dongiilii olarak alinmistir.

- BARE GC

30 cycle

=10 cycle
20 cycle

I Y T " T L T ¥ T Y 1

0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6
E (V) vs Ag/Ag"

Sekil 4.5. Nitrofenil modifiye GC elektrot (10, 20, 30 dongii sonrasr) ile fen testi, +0,1/+0,6 V potansiyel
araliginda, tarama hiz1 100 mV s, CV voltamogramlari

Nitrofenil’in GC elektrot yiizeyine neden 30 dongiilii olarak modifiye edildigini
Sekil 4.5’de goriilmektedir. 10, 20, 30 dongl sayilar1 kullanilarak yapilan her bir
modifikasyon islemi sonrasi alinan fcn voltamogramlarindan, 30 dongiilii modifikasyon

islemi sonrasinda elektrot yiizeyinin modifiye oldugu goriilmektedir.
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Ust iiste ¢akistirilmis voltamogramlardan (Sekil 4.6) goriildiigii gibi ¢iplak GC
elektrot yiizeyinde ferrosen ¢ozeltisinde bulunan Fe?* iyonlari énce Fe® iyonlarina
yiikseltgenirken, sonrasinda ise Fe** iyonlar1 Fe?* iyonlarma indirgenmektedir. Ancak,
30 dongiili NP modifikasyonu ile tamamen kaplanmis olan GC elektrot ylizeyinde
ferrosen molekiiliinlin yiikseltgenme veya indirgenmesine ait bir pik goriinmemektedir.
Pikin goriinmemesinin nedeni elektrot yiizeyinin modifiye oldugunu gostermektedir. 4-
NA molekiiliinde bulunan nitro grubunun amin grubuna indirgendigi AP modifikasyonu
ile GC elektrot yilizeyinde alinan ferrosen molekiilii, ¢iplak GC elektrot yiizeyindeki

ferrosen molekiiliinden daha aktif yiizey haline geldigi goriilmektedir.

Izo pA BARE GC

0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6

E (V) vs Ag/Ag"

Sekil 4.6. Ciplak GC, Nitrofenil (NP) modifiye GC, Aminofenil (AP) modifiye GC elektrot yiizeyleri igin
fcn testlerinin CV voltamogramlarinin gakistirilmasi, +0,1/+0,6 V potansiyel araliginda, tarama hizi
100 mV st

Ferrosen kullanilarak susuz ortamda yapilan karakterizasyon c¢aligmasi
sonrasinda benzer bir islem de sulu ortamda HCF(III) kullanilarak yapilmistir. HCF(I11)
coOzeltisi kullanilarak yapilan yiizey karakterizasyon islemi, sulu ortamda yapilmasi ile
¢ozelti icerisinde Fe** iyonlarmin bulunmasi ve dncelikle indirgenmenin gergeklesmesi
icin negatif yonde tarama yapilmasi ile ferrosen ¢ozeltisi kullanilarak gerceklestirilen

yiizey karakterizasyon isleminden ayiran 6zelliklerdir.
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Susuz ortamda yapilan karakterizasyon calismasini desteklemek amaciyla sulu
ortamda yapilan calismada, 1 mM olarak HCF(III) ¢ozeltisi 100 mM H2SOs ¢ozelti
igerisinde hazirlanmig ve voltamogramlar +0,35/-0,15 V potansiyel araliginda, 100 mV

s! tarama hizinda tek dongiilii olarak alinmistir.

I5uA

— BARE GC
— 10 cycle
20 cycle
30 cycle

T y T

. . .
-0,1 0,0 0,1 0,2 0,3
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.7. Nitrofenil modifiye GC elektrot (10, 20, 30 dongii sonrasi) ile HCF(I11) testi, +0,35/-0,15 V
potansiyel araliginda, tarama hiz1 100 mV s, CV voltamogramlari

HCF(III) ¢ozeltisi ile yapilan NP modifiye GC elektrot yiizey testinde goriildiigii
gibi (Sekil 4.7) 30 dongii ile yapilan modifikasyon sonucu elektrot yiizeyi elektron
aktarimina izin vermemektedir.

Ust iiste ¢akistirilmis voltamogramlardan (Sekil 4.8) goriildiigii gibi ¢iplak GC
elektrot yiizeyinde Once indirgenme daha sonra yiikseltgenmeye ait pikler
goriilmektedir. Ancak, NP modifikasyonu ile tamamen kaplanmis olan GC elektrot
yiizeyinde HCF(IIl) molekiiliiniin yiikseltgenme veya indirgenmesine ait bir pik
goriinmemektedir. Pikin goériinmemesinin nedeni elektrot yiizeyinin modifiye oldugunu
gostermektedir. 4-NA molekiiliinde bulunan nitro grubunun amin grubuna indirgendigi
AP modifikasyonu ile GC elektrot yiizeyinde alinan HCF(III) molekiilii, ¢iplak GC
elektrot ylizeyindeki HCF(III) molekiiliinden daha aktif yiizey haline geldigi

goriilmektedir.
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Sekil 4.8. Ciplak GC, Nitrofenil (NP) modifiye GC, Aminofenil (AP) modifiye GC elektrot yiizeyleri igin
HCF(111) testlerinin CV voltamogramlarinin ¢akistirilmasi, +0,35/-0,15 V potansiyel araliginda, tarama
hiz1 100 mV s?

CV teknigi kullanilarak elektrokimyasal olarak yapilan yiizey karakterizasyon
islemleri sonrasinda yine elektrokimyasal bir teknik olan EIS teknigi kullanilarak yiizey
karakterizasyon islemi yapilmistir. EIS teknigi ile yiizey karakterizasyon isleminin
yapilmasinin amac1 CV ile yapilan yiizey karakterizasyon islemleri ile birbirlerini
destekleyen sonuglar verdigini gézlemlemektir. EIS teknigi ile yapilan islemlerden elde
edilen egriler Nyquist egrileri olarak adlandirilir. Bu egrilere bakilarak yiizeyde bulunan
molekiiliin elektron aktarimina ne derece direng gosterdigi baska bir ifade ile elektron
aktarimma ne derece izin verdigi yorumlanabilir. EIS calismalari igin, Fe(CN)s* ve
Fe(CN)s* karisimi olan ¢ozelti 1:1 oraninda 1 mM olacak sekilde 100 mM KCI destek
elektrolit ¢ozeltisi igerisinde hazirlanmis, 0.01 Hz ile 100.000 Hz frekans araliginda ve
yaklasik 10 mV kadar potansiyel altinda impedans 6l¢iimleri yapilmis ve elde edilen
Nyquist egrileri iist liste cakistirilmigtir.

Sekil 4.9’daki Nyquist egrileri incelendiginde, 10 dongii ile yapilan
modifikasyonla elde edilen elektrot yiizeyinin direncinin daha az oldugu, 30 dongili
modifikasyon sonrasi elde edilen elektrot yiizeyinin ise oldukga yiiksek bir direng

gosterdigi ve elektron aktarimina izin vermedigi goriilmektedir.
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Sekil 4.9. Nitrofenil modifiye GC elektrot (10, 20, 30 dongii sonrasi) ile EIS testi

Sekil 4.10°daki Nyquist egrileri incelendiginde nitrofenil modifiye GC elektrot
yiizeyi (NP-GC) ¢iplak GC elektrot yiizeyine gore daha fazla direng gostererek elektron
aktarimma izin vermedigi, ancak nitrofenil modifiye GC elektrot yiizeyinin
indirgenmesi sonucu elde edilen aminofenil yiizeyinin (AP-GC) aktif hale geldigi yani
elektron aktarimina izin verdigi goriilmektedir. Nyquist egrilerindeki yarim dairenin
biiyiikliigii incelenerek ylizeyin elektron aktarimina izin verip vermedigi anlasilabilir.

Nyquist egrileri incelendiginde (Sekil 4.10), NP modifiye GC ve AP modifiye
GC elektrot yiizeylerinde fcn ve HCF (111) ¢ozeltileri ile yapilan yiizey karakterizasyon

calismalarindan elde edilen voltamogramlarin sonuglarini destekledigi gériilmektedir.
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Sekil 4.10. Ciplak GC, Nitrofenil (NP) modifiye GC, Aminofenil (AP) modifiye GC elektrot ylizeyleri
icin EIS testlerinin ¢akistirilan Nyquist egrileri

4.3. Parasetamol’iin AP-GC Elektrot Yiizeyinde Analitik Uygulamalari

4-NA molekiiliniin GC elektrot yiizeyinde elektrokimyasal davranisglarinin
belirlenmesi igin yapilan caligmalar sonrasinda modifiye elektrotun sensor elektrot
olarak kullanilmasi asamasina gecilmistir. Burada elde edilen AP-GC elektrotun farkli
tamponlarda ve puls teknikleriyle parasetamol’iin (PAR) kantitatif tayin edilebilirligi
arastirillmistir.  Sekil 4.11°de parasetamol’in molekiil yapis1i ve Sekil 4.12°de

parasetamol’iin redoks mekanizmasi verilmistir.

H
N_ _CH,

T

O
HO

Sekil 4.11. Parasetamol’iin molekiil yapis1
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Sekil 4.12. Parasetamol’iin redoks mekanizmasi

4.3.1. Cahsmada Kullamlacak Destek Elektrolitin ve pH’1n Etkisi

Voltametrik bir calismada analit bilesiginin elektrot yiizeyinde gergeklesen
elektrokimyasal ~davranisinin  yorumlanmasinda kullanilacak destek elektroliti
bilesiminin ve pH degerinin se¢imi biiyiik 6nem tasimaktadir. BR tampon ¢ozeltisi pH
1,81-11,98 araliginda genis bir pH c¢alisma araligina sahip olmasi nedeniyle
elektrokimyasal calismalarda ¢ok tercih edilir. Fosfat ve asetat tamponlar1 da dogru
caligma araliklar1 se¢ilmesi sartiyla siklikla kullanilirlar.

Destek elektrolit olarak kullanilacak tamponu belirlemede ilk 6nce BR
tamponunda pH belirleme yapilmistir. AP modifiye GC elektrot yiizeyinde, farkli pH
degerlerinde BR tamponunda hazirlanmis 1 mM PAR ¢ozeltilerinin, pH 2,00-12,00
araliginda DPV teknigi ile pH 2,00-7,00 araliginda SWV teknigi kullanilarak elde

edilen voltamogramlar: Sekil 4.13 ve Sekil 4.14°de verilmistir.
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Sekil 4.13. BR tamponunda farkli pH’larda (pH 2,00-12,00) 1 mM PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot
ylizeyinde, -0,4/+0,8 V potansiyel araliginda elde edilen DPV voltamogramlar

pH

Te—2

Destek Elektrolit

I ‘ T Y T L Y T ¢ T L 1

T
-0,4 -0,2 0,0 0,2 0,4 0,6 0,8
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.14. BR tamponunda farkli pH’larda (pH 2,00-7,00) 1 mM PAR g¢dzeltilerinin, AP-GC elektrot
yiizeyinde, -0,4/+0,8 V potansiyel araliginda elde edilen SWV voltamogramlari
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BR tamponunda optimum pH belirlemek i¢in elde edilen DPV ve SWV
voltamogramlarina (Sekil 4.13 ve Sekil 4.14) bakildiginda en yiiksek pik akiminin
pH’1min 2 oldugu degerde oldugu goriilmektedir.

Farkli tamponlarda ve farkli pH degerlerinde AP modifiye GC elektrot
yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot yiizeyinde, DPV ve SWV teknikleri kullanilarak, 1
mM  parasetamol’iin  voltamogramlari alinmig elde edilen voltamogramlar
cakistirllmistir. Voltamogramlara bakildiginda AP modifiye GC elektrot yiizeyindeki
parasetamol’lin pik akimi, c¢iplak GC elektrot yiizeyindeki parasetamol’lin pik

akimindan daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.

Destek Elektrolit

I10p.A

; : : : : :
0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6
E (V) vs Ag/AgClI
Sekil 4.15. Asetat tamponu (pH=4,76) igerisinde hazirlanan 1 mM PAR ¢6zeltisinin AP-GC elektrot

yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot ylizeyinde, +0,05/+0,6 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlari
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Destek Elektrolit

AP-GC PAR

Izo uA

0,0 0,2 0,4 0,6
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.16. Asetat tamponu (pH=4,76) igerisinde hazirlanan 1 mM PAR ¢6zeltisinin, AP-GC elektrot
yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot yiizeyinde, 0,0/+0,6 V potansiyel araliginda alinan SWV
voltamogramlar1

Asetat tamponu pH=4,76 igerisinde hazirlanan 1 mM PAR c¢ozeltisinin, AP
modifiye GC elektrot yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot yiizeyinde DPV ve SWV
voltamogramlari alinmis ve voltamogramlar cakistirilmistir. Sekil 4.15 ve Sekil 4.16’da
verilen voltamogramlarda pik akimlart diger tamponlarda bulunan pik akimlarina gore

daha yayvan oldugu i¢in ¢aligmalarda asetat tamponu ile devam edilmemistir.
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Destek Elektrolit

GC PAR

I1o pA

. . , .
0,4 0,5 0,6 0,7 0,8
E (V) vs Ag/AgClI

Sekil 4.17. BR tamponu (pH=2,00) i¢erisinde hazirlanan 1 mM PAR ¢6zeltisinin, AP-GC elektrot
yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot yiizeyinde, +0,35/+0,8 V potansiyel araliginda alinan DPV

voltamogramlari
AP-GC PAR
1 20 pA
GC PAR
Destek Elektrolit
_/—= ¥
I % T i T L T ' T ¥ 1
0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8

E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.18. BR tamponu (pH=2,00) i¢erisinde hazirlanan 1 mM PAR ¢6zeltisinin, AP-GC elektrot
yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot ylizeyinde, +0,3/+0,8 V potansiyel araliginda alinan SWV
voltamogramlari
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pH=2,00 BR tamponu igerisinde hazirlanan 1 mM PAR c¢ozeltisinin, AP
modifiye GC elektrot yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot yiizeyinde DPV ve SWV
voltamogramlar1 alinmis ve voltamogramlar ¢akistirilmistir. Sekil 4.17 ve Sekil 4.18’e
gore DPV ve SWV teknikleri ile elde edilen voltamogramlara bakildiginda SWV
tekniginde elde edilen pik akim1 DPV tekniginden elde edilen pik akimina goére oldukca
yiiksektir. Voltamogramlarda goriilen pik parasetamol maddesinin AP modifiye sensor

elektrot ylizeyine duyarl oldugunu gostermektedir.

Destek Elektrolit

GC PAR

AP-GC PAR

. . T . T .
-0,4 -0,2 0,0 0,2 0,4 0,6
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.19. BR tamponu (pH=10,00) igerisinde hazirlanan 1 mM PAR ¢6zeltisinin, AP-GC elektrot
ylizeyinde ve ¢iplak GC elektrot yiizeyinde, -0,4/+0,6 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlari
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Destek Elektrolit

AP-GC PAR

— GC PAR

T T T T 1

. . —— .
-0,3 -0,2 -0,1 0,0 0,1 0,2 0,3 0,4
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.20. BR tamponu (pH=10,00) i¢erisinde hazirlanan 1 mM PAR ¢6zeltisinin, AP-GC elektrot
yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot ylizeyinde, -0,3/+0,4 V potansiyel araliginda alinan SWV
voltamogramlar1

BR tamponu (pH=10,00) igerisinde hazirlanan 1 mM PAR ¢ozeltisinin, AP
modifiye GC elektrot yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot yiizeyinde DPV ve SWV
voltamogramlar1 alinmig ve voltamogramlar cakistirilmistir. Sekil 4.19 ve Sekil 4.20°de
verilen voltamogramlarda goriilen pik parasetamol maddesinin AP modifiye sensor

elektrot ylizeyine duyarl oldugunu gostermektedir.
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Destek Elektrolit

—= AP-GC PAR

. : .
0,1 0,2 0,3 0,4
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.21. 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde hazirlanan 1 mM PAR ¢6zeltisinin, AP-GC elektrot
yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot yiizeyinde, +0,05/+0,4 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlari

AP-GC PAR

GC PAR

Destek Elektrolit

e

. . . I . . .
-0,2 -0,1 0,0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.22. 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde hazirlanan 1 mM PAR ¢6zeltisinin, AP-GC elektrot
yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot yilizeyinde, -0,2/+0,5 V potansiyel araliginda alinan SWV
voltamogramlari
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pH=7,20 PBS tamponu icerisinde hazirlanan 1 mM PAR c¢ozeltisinin, AP
modifiye GC elektrot yiizeyinde ve ¢iplak GC elektrot yiizeyinde DPV ve SWV
voltamogramlar1 alinmis ve voltamogramlar ¢akistirilmistir. Sekil 4.21 ve Sekil 4.22°¢
gore DPV ve SWV teknikleri ile elde edilen voltamogramlara bakildiginda SWV
tekniginde elde edilen pik akimi DPV tekniginden elde edilen pik akimina gore
yiiksektir. Voltamogramlarda goriilen pik parasetamol maddesinin AP modifiye sensor

elektrot ylizeyine duyarl oldugunu gostermektedir.

4.3.2. Parasetamol’iin Konsantrasyon Calismalari

BR tamponunda optimum pH’1 belirlemek i¢cin DPV ve SWV teknikleriyle
yapilan pH belirleme ¢alismasi 4.3.1°de anlatilmistir. Sekil 4.13 ve Sekil 4.14’de DPV
ve SWV voltamogramlara bakildiginda en yiiksek pik akimi degerinin pH 2 degerinde
elde edildigi goriilmektedir. PAR molekiilii igin BR tamponu pH 2’de birbirinden
seyreltilerek hazirlanan farkli konsantrasyonlardaki ¢ozeltileri DPV ve SWV teknikleri
kullanilarak calismalar yapilmistir (Sekil 4.23 ve Sekil 4.24). DPV teknigi ile
+0,35/+0,8 V potansiyel araliginda, AP modifiye GC elektrot yiizeyinde PAR ¢ozeltileri
10 uM konsantrasyona kadar tayin edilebilmistir. SWV tekniginde ise +0,3/40,8 V
potansiyel araliginda, AP modifiye GC elektrot yiizeyinde PAR c¢ozeltileri 1 pM
konsantrasyona kadar tayin edilebilmis 1 pM konsantrasyon seviyesinde anlamli ve

okunabilecek sekilde parasetamol’e ait pik gézlenmemistir.
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Destek Elektrolit

c — ——
/
¢ 10 uM
al1mm
I1o BA
a
T v T g T - T X 1

0,4 0,5 0,6 0,7 0,8

E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.23. BR tamponu (pH=2,00) icerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin,
AP-GC elektrot yiizeyinde, +0,35/+0,8 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlari
(@) 1x10°M, (b) 1x10* M, (c) 1x10°M

\Destek Elektrolit

L L}
0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.24. BR tamponu (pH=2,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin,
AP-GC elektrot ylizeyinde, +0,3/+0,8 V potansiyel araliginda alinan SWV voltamogramlari
(@) 1x10°M, (b) 1x10° M, (c) 1x10* M, (d) 1x10° M
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Sekil 4.23 ve Sekil 4.24 incelendiginde SWYV ile alinan voltamogramin DPV ile
alinan voltamograma gore pik akiminin ¢ok yiiksek olmas1 ve pik seklinin daha yayvan
olmasi nedeniyle caligmalara DPV teknigi ile devam edilmesine karar verilmistir.

BR tamponunda pH 3, pH 4, pH 5, pH 6, pH 7, pH 8, pH 9, pH 10 degerlerinde
ve PBS tamponu pH 7,20 ile birbirinden seyreltilerek hazirlanan farkl
konsantrasyonlardaki PAR ¢ozeltilerinin, AP modifiye GC elektrot ylizeyinde DPV

teknigi ile tayin edilebilirligi incelenmistir.

Destek Elektrolit

—

c 10 uM
I1o A -1 M
a
1 ' 1 ¥ I ’ I J I ' 1
0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8

E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.25. BR tamponu (pH=3,00) icerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin,
AP-GC elektrot yiizeyinde, +0,25/+0,8 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlari
(@) 1x10° M, (b) 1x10* M, (c) 1x10°M

pH=3,00 BR tampon c¢ozeltisi kullanilarak 1 mM ile 10 uM araliginda
birbirinden seyreltilerek hazirlanan PAR ¢dzeltilerinin, AP modifiye GC elektrot

yiizeyinde DPV voltamogramlar1 alinmigtir. 10 uM PAR konsantrasyon seviyesine

kadar tayin edilebilmistir (Sekil 4.25).
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¢ 10 uM
a’ ' 1mMm
I1o uA
a
T T T T T T T T T 1
0,3 0,4 0,5 0,6 0,7

E (V) vs Ag/AgCI

0,8

Sekil 4.26. BR tamponu (pH=4,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢6zeltilerinin,
AP-GC elektrot yiizeyinde, +0,25/+0,8 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlar

() 1x103 M, (b) 1x10* M, (c) Ix10° M

BR tamponu (pH=4,00) igerisinde 1 mM ile 10 uM arasinda hazirlanan PAR

cozeltilerinin, AP-GC elektrot yilizeyinde DPV voltamogramlar1 alinmistir. Sekil

4.26’da 10 uM PAR konsantrasyon seviyesine kadar tayin edilebilirligi gosterilmistir.
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Destek Elektrolit

c 10 uM
a 1mMm
I1o uA
a
I ¥ I ' I y I Y I y |
0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7

E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.27. BR tamponu (pH=5,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢6zeltilerinin,
AP-GC elektrot yiizeyinde, +0,15/+0,7 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlari
(@) 1x10°M, (b) 1x10* M, (c) 1x10°M

BR tamponu (pH=5,00) igerisinde 1 mM ile 10 uM arasinda birbirinden
seyreltilerek hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde DPV
voltamogramlar1 alinmigtir. Sekil 4.27°de 10 uM PAR konsantrasyon seviyesine kadar
tayin edilebilmistir. Bu durum AP-GC elektrot’un parasetamol igin bir sensor elektrot

olarak kullanilabilecegini gdstermistir.
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Destek Elektrolit

¢ 10 uM

a 1mM

. : ; T , :
0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.28. BR tamponu (pH=6,00) icerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin,
AP-GC elektrot yiizeyinde, +0,15/+0,7 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlari
(@) 1x10°M, (b) 1x10* M, (c) 1x10°M

BR tamponu (pH=6,00) igerisinde 1 mM ile 10 puM arasinda birbirinden
seyreltilerek hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde DPV
voltamogramlari alinmistir. Sekil 4.28’de 10 uM PAR konsantrasyon seviyesine kadar
tayin edilebilmistir. Bu durum AP-GC elektrot’un parasetamol igin bir sensor elektrot

olarak kullanilabilecegini géstermistir.
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Destek Elektrolit

. : ; T , :
0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.29. BR tamponu (pH=7,00) icerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin,
AP-GC elektrot yiizeyinde, +0,05/+0,6 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlari
(@) 1x10°M, (b) 1x10* M, (c) 1x10°M

BR tampon (pH=7,00) c¢ozeltisi kullanilarak 1 mM ile 10 puM arasinda
birbirinden seyreltilerek hazirlanan PAR c¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde DPV
voltamogramlar: alinmistir. 10 uM PAR konsantrasyon seviyesine kadar tayin
edilebilmistir (Sekil 4.29). Bu durum AP-GC elektrot’un parasetamol igin bir sensor

elektrot olarak kullanilabilecegini gostermistir.
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l

Destek Elektrolit

. : ; T , :
0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.30. BR tamponu (pH=8,00) icerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin,
AP-GC elektrot yiizeyinde, +0,05/+0,6 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlari
(@) 1x10°M, (b) 1x10* M, (c) 1x10°M

BR tamponu (pH=8,00) igerisinde 1 mM ile 10 uM arasinda birbirinden
seyreltilerek hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde DPV
voltamogramlar: alinmistir. 10 uM PAR konsantrasyon seviyesine kadar tayin
edilebilmistir (Sekil 4.30). Bu durum AP-GC elektrot’un parasetamol igin bir sensor

elektrot olarak kullanilabilecegini gostermistir.
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Destek Elektrolit

f T T T T T T T T T 1
-0,4 -0,2 0,0 0,2 0,4 0,6

E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.31. BR tamponu (pH=9,00) icerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin,
AP-GC elektrot yiizeyinde, -0,4/+0,6 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlari
(@) 1x10°M, (b) 1x10* M, (c) 1x10° M, (d) 1x10° M

BR tampon (pH=9,00) ¢6zeltisi kullanilarak 1 mM ile 1 uM arasinda birbirinden
seyreltilerek hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde DPV
voltamogramlari alimmistir. 1 pM PAR konsantrasyon seviyesine kadar tayin
edilebilmistir (Sekil 4.31). Bu durum AP-GC elektrot’un parasetamol igin bir sensor

elektrot olarak kullanilabilecegini gostermistir.
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Destek Elektrolit

; , ; , ; ;
-0,4 -0,2 0,0 0,2 0,4 0,6
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.32. BR tamponu (pH=10,00) igerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin,
AP-GC elektrot yiizeyinde, -0,4/+0,6 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlar
(@) 1x10°M, (b) 1x10* M, (c) 1x10°M

BR tamponu (pH=10,00) igerisinde 1 mM ile 10 uM arasinda birbirinden
seyreltilerek hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde DPV
voltamogramlar: alinmistir. 10 uM PAR konsantrasyon seviyesine kadar tayin
edilebilmistir (Sekil 4.32). Bu durum AP-GC elektrot’un parasetamol igin bir sensor

elektrot olarak kullanilabilecegini gostermistir.
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Destek Elektrolit

i

c 10 uM

a 1mM

I10pA

; , .
0,1 0,2 0,3 0,4
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.33. 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR
¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde, +0,05/+0,45 V potansiyel araliginda alinan DPV
voltamogramlar1

(@) 1x10°M, (b) 1x10* M, (c) 1x10°M

0,1 M PBS tampon (pH=7,20) ¢ozeltisi kullanilarak 1 mM ile 10 uM arasinda
birbirinden seyreltilerek hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP-GC elektrot yiizeyinde DPV
voltamogramlar: alinmistir. 10 uM PAR konsantrasyon seviyesine kadar tayin
edilebilmistir (Sekil 4.33). Bu durum AP-GC elektrot’un parasetamol igin bir sensor
elektrot olarak kullanilabilecegini gostermistir.

Buraya kadar ki c¢alismalarda AP modifiye GC elektrot ile BR ve PBS
tamponlar1 kullanilmigtir. Parasetamol maddesi i¢in AP-GC elektrot’un sensor elektrot
olarak kullanilabilecegi goriilmiistiir. Calismanin diger bir ¢alisma elektrotu olarak PGE
kullanilmistir. PGE’de ¢alismalar PBS tamponu (pH=7,20) ile yapilmistir. Bu
parasetamol c¢alismasi daha sonra kan, idrar vb. numunelerde calisilabilir. Dolayisiyla

kanin pH'na fosfat tamponu yakin oldugu i¢in PBS tamponu (pH=7,20) kullanilmistir.
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4.4. 4-Nitroanilin’in PGE Yiizeyine Modifikasyonu

PGE ile yapilan calismalarda 0,7 2B kalem ucu ayni ¢ozelti seviyelerinde,
cOzelti icerisine 0,5 cm olacak sekilde daldirilmis ve her deneyde yeni bir ug
kullanilmaistir.

4-Nitroanilin’in 100 mM NBusBF4 destek elektrolit ¢ozeltisi icerisinde
hazirlanmis 1 mM ¢ozeltisi kullanilarak PGE yiizeyine elektrokimyasal modifikasyonu,
+0,3/+1,8 V potansiyel araliginda, 100 mV s tarama hizinda ve 10 dongiilii olarak,
pozitif tarama yapilarak CV teknigi ile gergeklestirilmistir. Elde edilen voltamogram
Sekil 4.34°de verilmistir.

E (V) vs AgiAgT

Sekil 4.34. 1 mM 4-NA molekiiliiniin 100 mM NBusBF4 destek elektrolit i¢erisinde PGE kullanilarak,
+0,3/+1,8 V potansiyel araliginda, 100 mV s’ tarama hzinda, 10 déngiilii CV voltamogrami

Sekil 4.34°de 4-NA molekiiliine ait modifikasyon voltamogramindan goriildigii
gibi yaklasik +0,75 V potansiyelde goriilen ilk pik —NH2 grubunun oksidasyonunu ve
+1,45 V civarinda goriilen 2.pik ise molekiiliin elektrot ylizeyine baglanma pikini
gostermektedir. Burada modifikasyonun gergeklesmesi igin amin oksidasyonu metodu

kullanilmistir.
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Modifikasyon sonrast PGE yiizeyindeki nitro grubu 100 mM HCI ortaminda
-0,2/-0,9 V potansiyel araliginda, 100 mV s? tarama hizinda 5 dongiilii olarak amin
grubuna indirgenmistir (Sekil 4.35).

PGE’nin 4-NA modifiye yiizeyi nitrofenil (NP), nitro grubunun amin grubuna

indirgenmis yiizeyi ise aminofenil (AP) olarak adlandirilmistir.

: : — : :
09 08 07 06 -05 04 03 -02
E (V) vs Ag/AgCl

Sekil 4.35. Nitrofenil modifiye PGE kullanilarak nitro gruplarinin amin gruplarma 100 mM HCI
ortaminda indirgenmesine ait CV voltamogram, -0,2/-0,9 V potansiyel araliginda, 100 mV s tarama
hizinda ve 5 dongiilii

4.5. Parasetamol’iin AP-PGE ve Ciplak PGE Yiizeylerinde Analitik Uygulamalari

AP modifiye PGE ve ¢iplak PGE yiizeylerinde, 0,1 M PBS tamponu (pH 7,20)
ile hazirlanan parasetamol’iin puls teknikleriyle ve adsorptif siyirma kare dalga
voltametrisi ile tayin edilebilirligi incelenmistir. Voltamogramlardan elde edilen

sonuglarla kalibrasyon grafikleri ¢izilmistir.



119

4.5.1. Parasetamol’iin AP-PGE Yiizeyinde Konsantrasyon Calismalari

0,1 M PBS tampon (pH=7,20) ¢6zeltisi kullanilarak 1 mM ile 10 uM arasinda
birbirinden seyreltilerek hazirlanan PAR ¢ozeltilerinin, AP modifiye PGE yiizeyinde
DPV ve SWV teknikleri kullanilarak voltamogramlar1 alinmig ve 10 uM
konsantrasyona kadar tayin edilebilmistir (Sekil 4.36 ve Sekil 4.37). Voltamogramlarda
goriilen pik parasetamol maddesinin AP modifiye sensor elektrot yiizeyine duyarh

oldugunu gostermektedir.

Destek Elektrolit

. : :
0,0 0,1 0,2 0,3 0,4
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.36. 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR
¢ozeltilerinin, AP-PGE kullanilarak, 0,0/+0,4 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlari
(@) 1x10° M, (b) 1x10* M, (c) 1x10°M
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c 1mM
IZOpA

a 10 uM

Destek Elektrolit

. : ; T , :
0,0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.37. 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR
¢ozeltilerinin, AP-PGE kullanilarak, -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda alinan SWV voltamogramlari
(@) 1x10°M, (b) 1x10* M, (c) 1x10° M

45.2. Parasetamol’iin Ciplak PGE Yiizeyinde Konsantrasyon Calismalari

0,1 M PBS tampon (pH=7,20) ¢ozeltisi kullanilarak 1 mM ile 1 pM arasinda
birbirinden seyreltilerek hazirlanan PAR c¢ozeltilerinin ¢iplak PGE yiizeyinde DPV ve
SWV teknikleri kullanilarak voltamogramlari alinmis ve 1 uM konsantrasyona kadar
tayin edilebilmistir (Sekil 4.38 ve Sekil 4.39). DPV ve SWV tekniklerinde 1 uM

konsantrasyon seviyesinde ¢ok kiiciik de olsa pik goriilmiistiir.
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Destek Elektrolit

C
Iz pA b d 1pM
a 1mM
a
I ¥ I ' I ' I v I
0,0 0,1 0,2 0,3 0,4

E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.38. 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR
¢ozeltilerinin, PGE kullamlarak, 0,0/+0,45 V potansiyel araliginda alinan DPV voltamogramlari
(@) 1x103M, (b) 1x10* M, (c) 1x10° M, (d) 1x10° M

d 1TmM

ISp.A

a 1uM

Destek Elektrolit

; : . . ; ;
0,0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5
E (V) vs Ag/AgCI
Sekil 4.39. 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde farkli konsantrasyonlarda hazirlanan PAR

¢ozeltilerinin, PGE kullanilarak, -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda alinan SWV voltamogramlari
(@) 1x10° M, (b) 1x10° M, (c) 1x10* M, (d) 1x10° M
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Sekil 4.38 ve Sekil 4.39’a gére DPV ve SWV teknikleri ile elde edilen
voltamogramlar kiyaslandiginda SWYV tekniginde elde edilen pik akimi DPV
tekniginden elde edilen pik akima gore yaklasik 2,5 kat daha biiylik ve daha keskindir.

Bu da bize ¢alismaya SWV teknigi ile devam etmemiz gerektigini gostermektedir.

4.5.3. Farkh Konsantrasyonlarda PAR Cozeltilerinin Ciplak PGE Yiizeyinde
SWYV ile Tayini ve Kalibrasyon Grafiginin Cizilmesi

PAR molekiilii i¢in -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda, ¢iplak PGE yiizeyinde,
pH 7,20 PBS tamponu igerisinde birbirlerinden seyreltilerek hazirlanan farkl
konsantrasyonlardaki ¢ozeltilerin SWV teknigi kullanilarak voltamogramlart alinmustir.
Farkli konsantrasyonlara karsilik dlgiilen pik akimi degerleri Sekil 4.40°da cakistirilmig
voltamogramlarla gosterilmistir. Voltamogramlardan elde edilen pik akimlar

degerleriyle konsantrasyona karsilik kalibrasyon grafigi ¢izilmistir (Sekil 4.41).

PAR molekiilii i¢in -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda, ¢iplak PGE ylizeyinde,
pH 7,20 PBS tamponu igerisinde birbirlerinden seyreltilerek hazirlanan daha kiigiik
konsantrasyonlarda yapilan calismada SWV teknigi kullanilarak voltamogramlar
kaydedilmis (Sekil 4.42), voltamogramlardan elde edilen pik akimlari degerleriyle
konsantrasyona karsilik kalibrasyon grafigi cizilmistir (Sekil 4.43). Bu teknik
kullanilarak PAR molekiili 1 pM konsantrasyonda tespit edilmistir. 0,1 uM
konsantrasyonda PAR molekiiliiniin tayin edilebilirligi denenmis ancak anlamli ve

okunabilecek sekilde pik gdzlenmemistir.



Sekil 4.40. PGE kullanilarak PAR’1n farkli konsantrasyonlarinin 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu
igerisinde -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda elde edilen ¢akistirilmis SWV voltamogramlar
(@) 2,5x1075, (b) 51075, (c) 7,5%107, (d) 1x10%, (€) 2,5x10* (f) 5x10%4, (g) 7,5x10* M

g 750 uM

o
al25,M

Destek Elektrolit

, T . " .
0,0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5
E (V) vs Ag/AgCI

Pik Ak, pA

- *
v =4,5833x - 41466
- Rt =10,9454
+
0 25 50 75 100 250 s00 750

Konsantrasyon, Mx10%

Sekil 4.41. Konsantrasyonlara karsi elde edilen pik akimi1 degerleriyle ¢izilen kalibrasyon grafigi
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I T
0,0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5
E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.42. PGE kullanilarak PAR’1n farkli konsantrasyonlarimin 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu
igerisinde -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda elde edilen ¢akistirilmig SWV voltamogramlari
(h) 1x107, (i) 1x10, (§) 2,5%10°C, (k) 5x10%¢, (I) 7,5%10, (m) 1x10° M

1.6 -

1.2 -

0.6

Pik Ak, pA

0,2845x + 0,0951
R*=10,9425

0.4

0.2

U T T T T T
0 1 2.5 5 7.5 10

Konsantrasyon, M>x10-8

Sekil 4.43. Konsantrasyonlara karg1 elde edilen pik akimi degerleriyle ¢izilen kalibrasyon grafigi
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4.5.4. Biriktirme Siiresinin incelenmesi

SWV teknigine ek olarak siyirma teknigini de kullanilmistir. PAR molekiili
SWAdsSV teknigi ile biriktirme siiresi 0 ile 150 s araliginda incelenmistir. Sekil
4.44°de verilen ¢akistirilmis voltamogramlara bakildiginda en uygun biriktirme siiresi
35 s olarak belirlenmistir. Elde edilen pik akim1 degerleriyle biriktirme siiresine karsilik

grafigi cizilmistir (Sekil 4.45).

Destek Elektrolit

: : ! ; T ; :
0,0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5
E (V) vs Ag/AgCl

Sekil 4.44. 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu i¢erisinde hazirlanan 1 mM PAR ¢6zeltisinin, PGE
kullanilarak, 0,0/+0,5 V potansiyel araliginda, farkl: biriktirme siireleri igin elde edilen SWAdSSV
voltamogramlar1 (0, 15, 20, 25, 30, 35, 40, 45, 50, 55, 60, 90, 120, 150 s)
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Sekil 4.45. Biriktirme zamanina karsi elde edilen pik akimi degerleriyle ¢izilen grafik

4.5.5. Farkh Konsantrasyonlarda PAR Cozeltilerinin Ciplak PGE Yiizeyinde
SWAGJSsSYV ile Tayini ve Kalibrasyon Grafiginin Cizilmesi

PAR molekiilii i¢in -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda, ¢iplak PGE yiizeyinde,
pH 7,20 PBS tamponu igerisinde birbirlerinden seyreltilerek hazirlanan farkl
konsantrasyonlardaki ¢ozeltilerin, 35 s biriktirme siiresinde SWAdsSV  teknigi
kullanilarak voltamogramlar1 alinmigtir. Farkli konsantrasyonlara karsilik olgiilen pik
akimi  degerleri Sekil 4.46’da cakistirilmis  voltamogramlarla  gdsterilmistir.
Voltamogramlardan elde edilen pik akimlari degerleriyle konsantrasyona karsilik

kalibrasyon grafigi ¢izilmistir (Sekil 4.47).

PAR molekiilii i¢in -0,05/+0,5 V potansiyel aralifinda, ¢iplak PGE ylizeyinde,
pH 7,20 PBS tamponu icerisinde birbirlerinden seyreltilerek hazirlanan daha kiigiik
konsantrasyonlarda yapilan ¢alismada SWAdsSV teknigi kullanilarak voltamogramlar
kaydedilmis (Sekil 4.48), voltamogramlardan elde edilen pik akimlar1 degerleriyle
konsantrasyona karsilik kalibrasyon grafigi cizilmistir (Sekil 4.49). Bu teknik
kullanilarak PAR molekiili 1 pM konsantrasyonda tespit edilmistir. 0,1 pM
konsantrasyonda PAR molekiiliiniin tayin edilebilirligi denenmis ancak anlamli ve

okunabilecek sekilde pik gdzlenmemistir.



127

T
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T
0,0 oy1 0!2
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Sekil 4.46. PGE kullanilarak PAR’1n farkli konsantrasyonlarinin 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu
igerisinde -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda elde edilen ¢akigtirilmig SWAdSSV voltamogramlari
(@) 2,5x1075, (b) 51075, (c) 7,5%107, (d) 1x10%, (€) 2,5x10* (f) 5x10%4, (g) 7,5%x10* M

Pik Ak, pA

v = 4,5606x - 3,4546
R? = 0,9859

0 215 50 75 100 250 500 750
Konsantrasyon, Mx10-%

Sekil 4.47. Konsantrasyonlara karsi elde edilen pik akimi1 degerleriyle ¢izilen kalibrasyon grafigi
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Kalibrasyon grafiginden elde edilen dogru denklemi;

Ip (nA) = 4,5606 C (M) — 3,4546 (r = 0,9859, n = 7) seklindedir. Denklemdeki
Ip pik akimi; C, PAR konsantrasyonu; r, korelasyon katsayisi ve n, yapilan 6l¢iim

sayisidir.

E (V) vs Ag/AgCI

Sekil 4.48. PGE kullanilarak PAR’1n farkli konsantrasyonlarimin 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu
icerisinde -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda elde edilen ¢akigtirilmig SWAdSSV voltamogramlari
(h) 1107, () 1x108, (j) 2,5%10®, (k) 5x10%¢, (I) 7,5x10°5, (m) 1x10°5 M
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Sekil 4.49. Konsantrasyonlara karsi elde edilen pik akimi degerleriyle ¢izilen kalibrasyon grafigi

Kalibrasyon grafiginden elde edilen dogru denklemi;

Ip (uA) =0,1913 C (M) + 0,3977 (r = 0,9882, n = 5) seklindedir. Denklemdeki
Ip pik akimi; C, PAR konsantrasyonu; r, korelasyon katsayis1 ve n, yapilan olgiim

sayisidir.
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4.6. Farmasotik Numune Cozeltilerin Ciplak PGE yiizeyinde SWV ve SWAdsSV
ile Tayini

PAR i¢in gelistirilen SWV ve SWAdsSV tekniklerinin ticari farmasotik
numunelere uygulanmasinda, 1 tabletinde farkli mg dozlarinda parasetamol iceren
ilaglar kullanilmigtir. Tablet bir porselen havan igerisinde ince toz haline gelene kadar
dovildii. Standart parasetamol c¢ozeltileri, PBS tamponu (pH=7,20) igerisinde
hazirlanmis 1 mM c¢ozeltileri 25 mL i¢in 0,0038 g tartilarak kullanilmistir. Farmasétik
numunelerde de standart numunelerde izlenen yol kullanilmistir. 3,8 mg olarak tartilan
numune 25 mL’lik balon joje igerisine koyulur ve PBS tamponu (pH=7,20) ile 25 mL'ye
tamamlanir. Numunenin ¢6ziinmesi i¢in sonikatorde 10 dakika boyunca tutulur.
Numune analizine ait voltamogramlar, farkli konsantrasyonlardaki parasetamole ait
voltamogramlardan elde edilen kalibrasyon grafiklerindeki araliga diismesi igin
seyreltilerek kullanilmigtir. PBS tamponunda (pH=7,20) 3,8 mg 25 mL olarak
hazirlanan her bir numune icin 1 mL alinip 9 mL PBS tamponu ile tamamlanir.

Olgiimlerde bu sekilde hazirlanan numune ¢dzeltileri kullanilmistir.

VERMiDON
PAROL

SPAZMOL PLUS

PANADOL
KATARIN

MiYOREL

Destek Elektrolit

: B — :
0,0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5
E (V) vs Ag/AgCl

Sekil 4.50. PGE kullanilarak 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde hazirlanan farmasétik
numunelerin -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda elde edilen SWV voltamogramlari
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VERMiDON
PANADOL
SPAZMOL PLUS
ZALDIAR ) KATARIN
BUSCOPAN

PLUS

" : r T r :
0,0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5
E (V) vs Ag/AgClI

Sekil 4.51. PGE kullanilarak 0,1 M PBS (pH=7,20) tamponu igerisinde hazirlanan farmasotik
numunelerin -0,05/+0,5 V potansiyel araliginda elde edilen SWAdSSV voltamogramlari

Numune analizine ait voltamogramlar ile standart parasetamole ait
voltamogramlar karsilastirildiginda voltamogramlarin uyumlu oldugu gozlenmistir.
Voltamogramlardan elde edilen pik akimi degerleri ile kalibrasyon grafiklerindeki
degerlerle karsilastirilmistir. Miyorel disinda diger ilaglardan elde edilen pik akimi

degerleri kalibrasyon grafiklerinin pik akimi degerlerinin araligindadir.
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5. SONUCLAR VE ONERILER

Calismamizda, GC ve PGE yiizeyinde modifiye elektrotlar hazirlanarak ve
ciplak PGE yiizeyi kullanilarak, agr1 kesici ve ates diisiirlicii etki saglayan parasetamol
molekiiliniin  kantitatif tayini i¢in farkli voltametrik teknikler kullanilmistir.
Voltametrik tekniklerde gostermis oldugu analitik yanitlar dogrultusunda tabletlerde
parasetamol analizi i¢in yontemler gelistirilmistir.

NP ve AP modifiye GC elektrot yiizeyleri CV teknigi ile hazirlanirken yine CV
ve EIS teknikleri kullanilarak modifiye yiizeyler icin karakterizasyon caligmalari
yapilmistir. PAR’1in AP ile modifiye edilmis GC elektrot yiizeyinde tayini i¢in DPV ve
SWYV teknikleri kullanilarak voltametrik bir yontem gelistirilmistir. Ortamin pH’sinin,
destek elektroliti cinsinin ve ilag etken maddesinin konsantrasyonunun pik akimi
tizerine etkileri hassas bir sekilde incelenmistir. Bunun i¢in farkli pH degerlerinde farkli
tampon ¢ozeltiler kullanilmistir. Yapilan ¢aligmalar sonucunda en uygun ortamin keskin
ve oldukg¢a duyarli pikin elde edildigi BR ve PBS tamponlar1 olduguna karar verilmistir.
AP modifiye GC elektrot yiizeyinde PAR’1n tayini 10 uM konsantrasyonda tespit
edilmistir.

AP modifiye PGE yiizeyinde de PAR tayini yine DPV ve SWV teknikleri
kullanilarak gerceklestirilmistir. PAR ¢dzeltisi hazirlanirken kullanilan tampon se¢imi
insan viicut sivilarinin iyon konsantrasyonuna ve pH’ma yakinligi dikkate alinarak
yapilmis ve bunun i¢in PBS tamponu tercih edilmistir. AP modifiye PGE yiizeyinde
PAR’mm tayini 10 uM konsantrasyonda tespit edilmistir. Ciplak PGE ylizeyinde de
PAR’1n tayini i¢cin DPV ve SWV teknikleri kullanilmistir. PAR i¢in en anlamli ve
kullanilabilir pik akimi degerleri ¢iplak PGE yiizeyinde elde edilmistir. Tim bu
caligmalar sonrasinda, PAR ile ilgili bir siyirma teknigi gelistirilip gelistirilemeyecegi
tizerinde durulmustur. Yapilan tiim denemeler sonucunda kullanilan SWAdsSSV
tekniginin PAR’1n kantitatif tayininde etkili bir yontem oldugu sonucuna ulagilmistir.
PAR, PBS tamponunda pH 7,20’de SWAdsSV teknigi kullanilarak ¢iplak PGE
yiizeyinde 1 puM konsantrasyonda tespit edilmistir. Bu durum sadece SWV ile yapilan
caligmalara gore 10 kat daha iyi bir durumdur. Farkli konsantrasyon araliklarinda
kalibrasyon grafikleri ¢izilmistir. Calismalarda karbon temelli, tek kullanimlik,
ekonomik, yenilenebilirlik, genis ve elektroaktif yiizeye sahip olan PGE kullanilmus,
tayinlerde maliyetli ve daha uzun analiz siiresine sahip oldugu bilinen diger modifiye

edilmis elektrotlara oranla daha iyi sonuglar elde edilmistir. ilag icerisinde yer alan katki
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maddelerinin ¢aligmalar {izerinde bir etkisinin olmadigi goriilmistiir. Gelistirilen
voltametrik teknik parasetamol’iin ilag tabletlerine basit, hizli ve basarili bir sekilde
uygulanmistir. Sonugta bu ¢alisma ile, parasetamol’iin elektroanalitik tayini i¢in hizli,
kolay, duyarl, segici, ekonomik, eser miktarda numune ile ¢alisilabilmesi ve herhangi
bir ayirma ve Onderistirme islemine gerek duyulmayan voltametrik teknik gelistirilmis
ve parasetamol igeren ilag tabletlerine uygulanabilirligi gosterilmistir.

Calismanin devaminda parasetamol’iin sadece ilag tablet 6rneklerine degil diger
ilag formlarina da uygunabilirligi planlanmaktadir. Parasetamol’lin ila¢ formlar1 diginda
gercek numunelerde tayin edilebilirligi incelenmelidir. Ayrica insan kan veya idrar

numunelerinde parasetamol tayini yapilabilir.
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