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OZET

ILETKEN POLIMER TEMELLI KONTROLLU ILAC SALINIM
SISTEMLERININ GELISTIRILMESI

Serpil DEMIRCI

Ordu Universitesi
Fen Bilimleri Enstitusi
Kimya Anabilim Dali, 2015
Yiksek Lisans Tezi, 88s.

Danisman: Dog. Dr. Filiz KURALAY

Bu tez calismasi kapsaminda, iletken polimer modifiye elektrotlar kullanilarak
kontrollii ilag salinimi1 i¢in biyouyumlu, pratik ve ekonomik sistemler gelistirilmistir.
Tez calismalarinda yiiksek iletkenlik Ozelliginin yan1 sira yiiksek kararliligs,
gozenekli yapist ve sulu ortamda kolaylikla calisilabilmesi ile son zamanlarda
olduk¢a 6n plana ¢ikan poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT) kullanilmistir. Bu
polimer, diger iletken polimerler gibi uygun katki maddesi (dopant) ile elektrot
yiizeyine istenilen kalinlik ve 6zellikte kaplanabilir ve dis bir elektriksel uyar1 sonucu
(gerilim uygulama) katki maddesini kontrolli bir sekilde disartya salabilir.
Calismada PEDOT modifiye elektrotlar, 3,4-etilendioksitiyofen (EDOT) kullanilarak
bir ates dislirlicii ve agr1 kesici olan asetaminofen (parasetamol) varliginda
elektrokimyasal polimerizasyon ile hazirlanmigtir. Polimerik yapidaki ilacin
kontrollii salinimi sabit gerilim uygulayarak gerceklestirilmistir. Salinan ilacin varlig
diferansiyel puls voltametrisi (DPV) ile kontrol edilmistir. Hazirlanan ila¢ salinim
sisteminin performansi polianilin (PANI), polipirol (PPy) ve poli(vinilferrosenyum)
(PVF") kullanilarak hazirlanan diger iletken polimer temelli sistemlerin performansi
ile kiyaslanmugtir.

Anahtar Kelimeler: Elektrokimya, iletken Polimer, Modifiye Elektrot, Kontrolli
[lag Salinimi, Poli(3,4-etilendioksitiyofen), Asetaminofen



ABSTRACT

DEVELOPMENT OF CONDUCTING POLYMER-BASED
CONTROLLED DRUG RELEASE SYSTEMS

Serpil DEMIRCi

Ordu University
Institute for Graduate Studies in Science and Technology
Department of Chemistry, 2015
MSc. Thesis, 88p.

Supervisor: Assoc. Prof. Filiz KURALAY

In the scope of this thesis, biocompatible, practical and inexpensive controlled drug
release systems were developed by using conductive polymer modified electrodes. In
the thesis, poly(3,4-ethylenedioxythiophene)(PEDOT) was used since it has been
widely used nowadays because of its high stability, porous structure and being
appropriate for use in aqueous media in addition to its high conductivity. Like other
conducting polymers, this polymer can be doped with an appropriate substance
(dopant) and can be coated onto the electrode surface with desired thickness and
properties and can release the dopant in a controlled manner. PEDOT modified
electrodes were prepared by electrochemical polymerization using 3,4-
ethylenedioxythiophene (EDOT) in the presence of acetaminophen which is an
antipyretic and painkiller. The controlled release of the drug in the polymeric
structure was performed by applying constant potential. The presence of the drug
was controlled with differential pulse voltammetry (DPV). The performance of the
prepared release system was compared with the performance of the other conductive
polymer-based systems which were prepared using poly(aniline) (PANI), polypyrrole
(PPy) and poly(vinyferrocenium) (PVF™).

Keywords: Electrochemistry, Conductive polymer, Modified electrode, Controlled
Drug release, Poly(3,4-ethylenedioxythiophene), Acetaminophen
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Salman asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (60 dk)

(Polimerizasyon sirasinda kullanilan asetaminofen derisimi 5
ME/ML AIT.) .

Salman asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (120 dk)
(Polimerizasyon sirasinda kullanilan asetaminofen derisimi 5
ME/ML AIT.) .o

Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (180 dk)
(Polimerizasyon sirasinda kullanilan asetaminofen derisimi 5
ME/ML AIT.) .

Salinan asetaminofene ait diferansiyel puls voltamogramlar
(turuncu: 0 dk, yesil: 5 dk, turkuaz: 10 dk, sar1: 20 dk, pembe: 30
dk, siyah: 60 dk, mavi: 120 dk, kirmizi: 180 dk). (Polimerizasyon
sirasinda kullanilan asetaminofen derisimi 5 mg/mL’dir.)............

Zamana bagli olarak asetaminofenin salinimi (Polimerizasyon
sirasinda  kullanilan asetaminofen derisimi 5 mg/mL’dir.)

a) 2.5 mg/mL asetaminofen ¢Ozeltisine ait UV-vis spektrumu, b)
60 dk salinan asetaminofene ait UV-vis spektrumu, c) 30 dk
salinan asetaminofene ait UV-vis spektrumu, d) pH 7.4 fosfat
tamponu (baseline)’na ait UV-vis spektrumu...........................

SEM goriintuleri: a) PEDOT modifiye elektrot, b) Asetaminofen
iceren PEDOT modifiye elektrot, ¢) 1 saat asetaminofen
salinimindan sonra PEDOT modifiye elektrot, d) ¢iplak
ClEKATOt . . .

Au elektrotta 0.1 M anilin + 0.1 M LiClIOs + 2.5 mg/mL
asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH 7.4 c¢ozeltisinde 0.0-1.0 V
araliginda anilin polimerizasyonu (Tarama hizi: 100 mV/s, 15

Pt elektrotta 0.1 M anilin + 0.1 M LIiCIO, + 2.5 mg/mL
asetaminofen igceren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢Ozeltisinde 0.0-1.0 V
araliginda anilin polimerizasyonu (Tarama hizi: 100 mV/s, 15
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GCE elektrotta 0.1 M anilin + 0.1 M LiCIOs + 2.5 mg/mL
asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢Ozeltisinde 0.0-1.0 V
araliginda anilin polimerizasyonu (Tarama hizi: 100 mV/s, 15

0.1 M anilin + 0.1 M LiCIlO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 ¢Ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi
anilin polimerizasyonu sonucu elde edilen PANI modifiye Au
elektrodun (a) ve ¢iplak Au elektrodun (b) 0.0-1.0 V aralifinda
dontistimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s)..........

0.1 M anilin + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren
50M fosfat pH 7.4 cozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi
anilin polimerizasyonu sonucu elde edilen PANI modifiye Pt
elektrodun (a) ve ciplak Pt elektrodun (b) 0.0-1.0 V araliginda
donisiimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s)..........

0.1 M anilin + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 ¢Ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi ile
anilin polimerizasyonu sonucu elde edilen PANI modifiye GCE
elektrodun (a) ve ¢iplak GCE elektrodun (b) 0.0-1.0 V araliginda
donisiimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s)..........

0.1 M anilin + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 c¢oOzeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi
anilin polimerizasyonu sonucu elde edilen PANI modifiye a) Au,
b) Pt, ¢) GCE elektrotlarin 0.1 M NaCl iceren 50 mM pH 7.4
fosfat tamponundaki 0.0-1.0 V araliginda déniigiimlii voltametrik
davranisi (Tarama hizi: 100 mV/S)......ccovviviiiiiiiiiiiieieen,

Polimerik film kalinliginin tespiti (PANI)...........c.cooviiviiiiiin.

Salinan asetaminofene ait diferansiyel puls voltamogramlar
(turuncu: tampon ¢ozelti, yesil: 5 dk, turkuvaz: 10 dk, sari: 20 dk,
pembe: 30 dk, siyah: 60 dk, mavi: 120 dk, kirmizi: 180 dk)..........

Asetaminofenin zamana bagli olarak saliimi..........................

Au elektrotta 0.1 M pirol + 0.1 M LiCIOs + 2.5 mg/mL
asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V
araliginda pirol polimerizasyonu (Tarama hizi: 100 mV/s, 15

Pt elektrotta 0.1 M pirol + 0.1 M LiCIOs + 2.5 mg/mL
asetaminofen igeren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢Ozeltisinde 0.0-1.0 V
araliginda pirol polimerizasyonu (Tarama hizi: 100 mV/s, 15

GCE elektrotta 0.1 M pirol + 0.1 M LiCIOs + 2.5 mg/mL
asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH 7.4 c¢ozeltisinde 0.0-1.0 V
araliginda pirol polimerizasyonu (Tarama hizi: 100 mV/s, 15
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0.1 M pirol + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’¢e kars1 pirol
polimerizasyonu sonucu elde edilen PPy modifiye Au elektrodun
(a) ve ciplak Au elektrodun (b) 0.0-1.0 V araliginda doniistimlii
voltametrik davranigt (Tarama hizi: 100 mV/s)..................oce.e.

0.1 M pirol + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’¢e kars1 pirol
polimerizasyonu sonucu elde edilen PPy modifiye Pt elektrodun
(a) ve c¢iplak Pt elektrodun (b) 0.0-1.0 V araliginda doniistimlii
voltametrik davranist (Tarama hizi: 100mV/s)...............c.oeeeee.

0.1 M pirol + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’¢e kars1 pirol
polimerizasyonu sonucu elde edilen PPy modifiye GCE
elektrodun (a) ve ¢iplak GCE elektrodun (b) 0.0-1.0 V araliginda
donisiimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s)..........

0.1 M pirol + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’¢e kars1 pirol
polimerizasyonu sonucu elde edilen PPy modifiye a) Au, b) Pt, ¢)
GCE elektrotlarin 0.1 M NaCl iceren 50 mM pH 7.4 fosfat
tamponundaki 0.0-1.0 V araliginda doniigimlii voltametrik
davranisi (Tarama hizi: 100 mV/S)......coovviiiiiiiiiiiiee,

Polimerik film kalinligimin tespiti (PPy).................oooiiint.

Salman asetaminofenin diferansiyel puls voltamogramlari
(turuncu: tampon ¢ozelti, yesil: 5 dk, turkuvaz: 10 dk, sart: 20 dk,
pembe: 30 dk, siyah: 60 dk, mavi: 120 dk, kirmizi: 180 dk).........

Salman asetaminofenin zamana bagl olarak salinimiu.................

PVF" modifiye Pt elektrodun 0.1 M NaClO, iceren 50 mM fosfat
pH 7.4 tamponundaki ¢oklu doniisiimlii voltametrik davranisi
(Tarama hizi: 100 mV/s, 10 dOngli)........ccovveriiiiiniiiiinninnnnn.

Au elektrotta 1.0 mg/mL PVF + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL
asetaminofen igeren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢0zeltisinde 0.0-1.0 V
araliginda polimerizasyon (Tarama hizi: 100 mV/s, 15 dongi).....

Pt elektrotta 1.0 mg/mL PVF + 0.1 M LiCIOs + 2.5 mg/mL
asetaminofen igeren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢Ozeltisinde 0.0-1.0 V
araliginda polimerizasyon (Tarama hizi: 100 mV/s, 15 dongt)......

GCE elektrotta 1.0 mg/mL PVF + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL

asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH 7.4 c¢ozeltisinde 0.0-1.0 V
araliginda polimerizasyon (Tarama hizi: 100 mV/s, 15 dongi)......

1 mg/mL PVF + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren
50 mM fosfat pH 7.4 ¢dzeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi
polimerizasyon sonucu elde edilen PVF* modifiye Au elektrodun
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(a) ve ¢iplak Au elektrodun (b) 0.0-1.0 V araliginda doniistimlii
voltametrik davranist (Tarama hizi: 100 mV/s)........................

1 mg/mL PVF + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren
50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi
polimerizasyon sonucu elde edilen PVF* modifiye Pt elektrodun
(a) ve c¢iplak Pt elektrodun (b) 0.0-1.0 V araliginda doniistimlii
voltametrik davranist (Tarama hizi: 100 mV/s)........................

1 mg/mL PVF + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren
50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi
polimerizasyon sonucu elde edilen PVF" modifiye GCE
elektrodun (a) ve ¢iplak GCE elektrodun (b) 0.0-1.0 V araliginda
donisiimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s)..........

Img/mL PVF + 0.1 M LiCIO, + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren
50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi
polimerizasyon sonucu elde edilen PVF* modifiye a) Au, b) Pt, ¢)
GCE elektrotlarin 0.1 M NaCl igeren 50 mM pH 7.4 fosfat
tamponundaki 0.0-1.0 V araliginda doniigimlii voltametrik
davranisi (Tarama hizi: 100 mV/S)......ccooviviiiiiiiiiiiiiiiiennna,

Polimerik film kalinliginin tespiti (PVF).............ccooooiiinnn.

Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogramlar
(turuncu: ilag icermeyen PVF"un 180 dk -0.1 V’da bekletilmesi,
yesil: 5 dk, turkuvaz: 10 dk, sari: 20 dk, pembe: 30 dk, siyah: 60
dk, mavi: 120 dk, kirmizi: 180 dK).........coooviiiiiiii

Salman asetaminofenin zamana bagli olarak salimi....................

Asetaminofenin zamana bagli olarak salinimi: a) PEDOT, b)
PANI, C) PPy, d) PVF . e

Asetaminofenin zamana bagli olarak salinmmi a) PEDOT, b)
PANI, c) PPy (-1.0 V’da tutulan), d) PVF*...............coooii,
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1. GIRIS

[lag etken maddelerinin salinim hizini kontrol ederek hedefe ulastiran sistemlere
“kontrollii ila¢ salimim sistemleri” adi verilmektedir. Bu sistemler, ila¢c etken
maddesinin 6nceden belirlenmis oranlarda ve spesifik zaman araliklarinda salinim
yapmasina olanak saglar. Kontrolli salinim sistemlerinin ana hedefi, kan
plazmasindaki etkin madde miktarin1 sabitlemektir. ila¢ aliminda kullanilan klasik
yontemler tablet ya da kapstillerin agizdan alimi1 ya da enjeksiyon seklindedir ve bu
yontemler tekrarlanan dozlarda ilag alimini gerektirmektedirler. Boyle bir sistemde
kandaki ilag derisiminin baslangigta bir siire arttig1 daha sonra isekisa bir siire igin
sabit kalarak hizla azaldig1 goriilmektedir. Derisimin diisme siiresi, ilacin metabolize
edilme, parcalanma ya da etki alanindan uzaklagsma gibi yollarla sisteme yararsiz
hale gelme hizina baghdir. Ilacin kan plazmasindaki derisimietkin diizeyin altina
diisebilir ya da toksik bolgeye ¢ikabilir. Bu da hastada istenmeyen yan etkilere sebep
olabilir. Bu gibi sebeplerden dolay1r kontrollii ilag salinimi oldukca ilgi ¢eken

basliklar arasina girmistir.

Bircok materyal arasinda dogal biyolojik sistemlere benzerlikleri sebebiyle polimerik
malzemelerin kullanim1 oldukca yaygimdir. letken polimerler uygulama agisindan
diger polimerik malzemelere gére oldukca 6n plana ¢ikmaktadirlar. iletken
polimerlerin diger duyarli polimerik malzemelere gore avantajlar1 genel olarak
elektroaktif tiirlere kars1 gecirgen olmalari, farkli yontemlerle kolaylikla modifiye
edilebilmeleri, bir¢ok yiizeye kolaylikla kaplanabilmeleri ve biyouyumlu malzemeler
olmalaridir. Bu polimerler yiiksek iletkenliklerinin yani sira gdzenekli bir yapiya ve

yiiksek ylizey alanina sahiptirler.

Bu tez calismasi kapsaminda, poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT) modifiye
elektrotlar agr1 kesici ve ates disiiriici bir ila¢g olan asetaminofen (parasetamol)
varliginda elektrokimyasal yontemler (gerilim kontrollii kulometri ve doniistimlii
voltametri) kullanilarak hazirlanmis ve hazirlanan bu elektrotlar kontrollii ilag
saliniminda kullanilmistir. Polimerik yapidaki ilacin kontrollii olarak salinimi sabit
gerilim uygulayarak gerceklestirilmistir. Tez deneylerinde 3,4-etilendioksitiyofen
(EDOT) elektropolimerizasyonu icin uygun polimerizasyon kosullarinin ve elektrot

malzemesinin se¢imi, polimerik film kalinlig1 ve ilag derisimi parametrelerinin

1



optimizasyonu, ila¢ salinimi i¢in uygun gerilimin saptanmasi ve uygun ilag¢ salinim
stiresinin optimizasyonu ¢alismalart yapilmistir. Salinan ilacin varligi diferansiyel
puls voltametrisi (DPV) ile kontrol edilmistir. Ayrica UV-vis spektroskopisi ile de
salinan ilag tayin edilmistir. Hazirlanan ilag salinim sisteminin performansi polianilin
(PANI), polipirol (PPy) ve poli(vinilferrosenyum) (PVF") kullanilarak hazirlanan
diger iletken polimer temelli sistemlerin performans: ile kiyaslanmistir. Modifiye

elektrotlar taramali elektron mikroskobu (SEM) ile karakterize edilmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Elektrokimya

Elektrokimya, bir kimyasal maddenin ¢ozeltisi ile bir metalik iletken (metal, grafit
veya yari iletken gibi) ara yiizeyinde meydana gelen kimyasal degisimleri inceleyen
kimyanin bir alt bilim dalidir(Chang, 2006).Jaroslav Heyrovsky 1922’de simdiki
elektroanalitik kimyanin temeli olan polarografiyi kesfederek elektrokimyasal
caligmalar1 baslatmistir. Elektrokimyasal tepkimeler, yiikseltgenme-indirgenme tar(
tepkimelerdir. Elektrokimyasal islemler, elektrokimyasal hiicre adim1 alan bir
duzenekte yarataltr. Elektrokimyasal hiicre, incelenen maddeyi iceren bir c¢ozelti,
maddenin kimyasal doniigime ugradigi elektrotlar ve bu elektrotlar1 birbirine
baglayan dis bir devreden olusur. Hiicrede bulunan iyon veya molekiil halindeki
madde katot ad1 verilen elektrotta elektron alarak indirgenir. Bu indirgenme ile elele
yiirliyen bir de ylikseltgenme tepkimesi vardir. Anot ad1 verilen ikinci bir elektrotta
ortaya ¢ikan yiikseltgenme tepkimesi sirasinda iyon veya molekiil halindeki madde
ya da elektrot malzemesinin kendisi elektron saliverir. Boylece elektrotlarda
tepkimeye giren her bir tiir, dis devrede belli sayida elektronun iletilmesine neden
olur. Elektrik akimi elektrik yiikiiniin akis1 nedeniyle olusur. Elektrotlar1 birbirine
baglayan devredeki metalik kisimlarda elektrik yiikii elektronlar tarafindan tasinir

(Yildiz ve ark., 1997, Skoog ve ark., 1998).

2.1.1. Gerilim Kontrolli Kulometri

Bir elektroliz yapmanin en basit yolu, uygulanan hiicre gerilimini asag1 yukar: sabit
bir degerde tutmaktir. Elektroliz isleminin secilen uygun bir gerilimde yapilmasi, her
bir tepkimeyi inceleme olanag1 verdiginden elektrokimyasal mekanizmalarin
belirlenmesinde ¢ok yararlidir. Boylece bir elektroliz hiicresindeki diger maddeleri
etkilemeden istenilen bir madde yiikseltgenebilir veya indirgenebilir. Ayrica, birkag
adimda olusan bir elektrot tepkimesi istenilen adimda incelenebilir. Gerilim kontrollii
olarak yapilan elektroliz islemi de voltametrik yontemlerdeki gibi ¢alisma,
karsilastirma ve karsit elektrotlar1 igeren {i¢ elektrotlu bir hiicrede gerceklestirilir.
Elektroyiikseltgenme durumunda calisma elektrodu anot, karsit elektrot katottur
(Scwartz ve Shain, 1963). Sekil 2.1°de tipik bir gerilim kontrollii kulometri egrisi
gorulmektedir.
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Sekil 2.1. Sabit gerilimde akim-zaman iliskisi.
2.1.2. Doniisiimlii Voltametri

Bu yontem, karsilastirma elektroduna goére ¢alisma elektrodunun geriliminin belirli
bir gerilim programina uyacak sekilde degistirilmesiyle uygulanir. Gerilim programi
bir baslangi¢ gerilimi (E1) degerinden baglar. Zamanla dogrusal olarak degisen ileri
yondeki gerilim degerine (E2) ulastiktan sonra tarama yonii ters ¢evrilir. Yeniden Eq
baslangi¢ degerine ulasildiginda gerilim programi tamamlanir. Ileri ve geri yondeki
tarama hizlar1 genellikle aynidir. Ancak istenildiginde farkli tarama hizlar1 da
uygulanabilir. Ileriki yondeki gerilim taramasi sirasinda ¢alisma ve karsit elektrotlar
arasinda gecen akim kaydedilirse pik seklinde bir akim-gerilim egrisi elde edilir. Bu
pik cozeltideki elektroaktif maddenin ylkseltgenmesine (ya da indirgenmesine)
karsidir. Gerilim tarama yonii ters cevrildiginde yiikseltgenmis elektroaktif tiiriin
yeniden indirgenmesine (ya da yiikseltgenmesine) kars1 gelen bir geri pik gozlenir.
Gerilim programi art arda uygulandiginda ise bircok dongiilii doniisiimli

voltamogram elde edilir (Sekil 2.2).
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Sekil 2.2. Doniistimlii ¢oklu voltamogram.

Bu sistemde c¢alisma elektroduna uygulanan gerilim elektroaktif maddenin
yiikseltgenme gerilimine ulasinca yiikseltgenme olay1r baslar. Elektrot ylizeyini
cevreleyen kisimdaki madde tiiketilir. Bu nedenle akimda hizli bir artis gozlenir. Bu
sirada galisma elektrodu civarinda bir difiizyon tabakasi olusur ve ¢ozeltiden elektrot
yiizeyine dogru diflizyonla madde aktarimi baslar. Difiizyonla kiitle aktarim hizi,
elektron aktarim hizindan c¢ok daha kiigiik oldugunda voltamogramin tepe
noktasindan sonra {istel bir diisiis gozlenir. Doniisiimlii voltamogramlarin ayrintili
olarak incelenmesi ile bir sistemin hangi gerilimlerde ve ka¢ adimda indirgenip
yiikseltgenebilecegini, elektrokimyasal agidan tersinir olup olmadigini, elektrot
tepkimesinin bir cozelti tepkimesi ile elele gidip gitmedigini, indirgenme veya
yiikseltgenme {riinlerinin kararli olup olmadigini, elektrot tepkimesinde yer alan
tirlerin yilizeye tutunup tutunmadiklarini anlamak miimkiindiir. Dontstimli
voltametrinin yararli bir yonii de degisik tarama hizlarinda uygulanabilmesidir.
Boylece elektrot tepkimesiyle olusan ara iriinlerin kararliliklartyla ilgili tespitler
yapilabilir (Adams, 1969).



2.1.3. Diferansiyel Puls Siyirma Voltametrisi

Siyirma voltametrisi, analiz edilecek maddenin dnce elektrot yilizeyinde biriktirilmesi
sonra anodik veya katodik olarak siyrilmasi ile madde miktar1 tayininde kullanilan
elektroanalitik teknige verilen isimdir. Styirma teknikleri eser analizde 6nemli bir yer
tutar. Styirma voltametrisi iki ayr1 adimdan olusmaktadir. Ornegin, anodik siyirma
voltametrisinde birinci adimda, analizi yapilacak madde ¢alisma elektrodu tizerinde
biriktirilir. Ikinci adim olan s1yirma basamaginda ise elektrot yiizeyinde biriktirilmis
olan maddeler gerilim taramasi ile ylikseltgenerek anodik akim elde edilir. Biriktirme
basamaginda elektrot gerilimi, analizi yapilacak maddenin indirgenme geriliminden
daha katodik bir gerilimde tutulur. Elektrot yilizeyinin iyon degistirici polimerik bir
filmle kapli olmasi durumunda herhangi bir gerilim uygulanmadan da onderistirme
islemi gerceklestirilebilir. Onderistirme siiresince ¢ozelti karistirilir. Biriktirilen
maddenin elektrot yiizeyine ulagsma hizi, maddenin derisimine, ¢dzeltinin difiizyon
ozelliklerine ve elektrodun alanina bagli olarak degisir. Dogru sonuglar alabilmek
icin karistirma hizi, biriktirme stiresi ve sicaklik gibi biriktirme kosullarinin analiz
sliresince sabit tutulmasi1 gerekir. Elde edilen siyirma piklerinin yiiksekligi elektrot
yiizeyinde biriktirilecek maddenin ¢ozeltideki derisimine, eger uygulaniyor ise
Onderigtirme gerilimine ve siiresine, bu sirada ¢ozeltinin karistirtlma hizina ve
styirma sirasinda uygulanan gerilim tarama hizina baglidir (Bard ve Faulkner, 1944).

Sekil 2.3te tipik bir diferansiyel anodik puls voltamogrami verilmektedir.
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Sekil 2.3. Diferansiyel anodik puls voltamogrami.

2.2. iletken Polimerler

Bundan otuz yil oncesine kadar biitiin karbon-bazli polimerlere ¢ok iyi yalitkan
olarak bakiliyordu. Ancak bu dar bakis agis1 1977°de Alan J. Heeger, Alan G.
MacDiarmid ve Hideki Shirakawa isimli bilim adamlarinin yaptiklar1 calismalarla
degisti. Bu bilim adamlar1 bir polimer olan poliasetilenin hemen hemen bir metal gibi
iletken olabilecegini gosterdiler. Bu bilim adamlart bu buluslari ve polimerlerle ilgili
sonraki c¢alismalarindan dolayr 2000 yilindaki Nobel Kimya &diiliine layik
goriilmiislerdir. Poliasetilen disinda polipirol, politiyofen ve tiirevleri, polianilin,
poli(vinilferrosen), polifenilen ve polifenilenvinilen iletken polimerlere 6rnek olarak
verilebilir. Iletken polimerlerin temel 6zelligi polimerin omurgas1 (ana zincir)
boyunca konjuge (ardisik siralanmis) ¢ift baglarin olmasidir. Konjugasyonda, karbon
atomlar1 arasindaki baglar birbiri ardi sira degisen tek ve ¢ift baglar seklinde
dizilmislerdir. Konjugasyon tek basina polimer maddeyi iletken yapmak icin yeterli
degildir. Polimere dopant (katki) maddeler eklenerek iletkenlikleri arttirilabilir.
Ozellikle polipirol ve politiyofen katkili bicimde dogrudan sentezlenebilir ve havada
cok kararlidirlar. Sekil 2.4 iletken polimer sentezinde kullanilan bazi monomerlerin

yapist gosterilmektedir.
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Sekil 2.4. iletken polimer sentezinde kullanilan
bazi monomerler.

2.3. Modifiye Elektrotlar

Elektrot yiizeyine, kimyasal maddelerin kendiliginden ya da disaridan bir etkiyle
tutturulmasiyla elde edilen elektrotlara modifiye elektrot denir. Modifiye edilmis
elektrotlar, elektrokataliz, elektrosentez, biyosensor uygulamalari, ilag salinim
sistemleri, korozyon ve enerji uygulamalar1 gibi birgok farkli alanda kullanim sahasi
bulmaktadirlar. Ozellikle elektroaktif polimer ile kapli modifiye elektrotlar yiizey
ozellikleri kolaylikla kontrol edilebildiginden ¢ok fazla tercih edilir olmustur.
Modifiye elektrotlar, elektrokimyasal tepkime hizinin denetlenmesi gibi istenilen
ozellikleri elde etmede de kullanilir ve elektron aktarim tepkimelerinin
hizlandirilmasi, secici ve hassas tayin gibi ¢esitli avantajlar saglarlar. Elektrot
yuzeyine modifiye edilen maddelerden genel olarak elektrodun iletkenligini
azaltmamas1 beklenir. Modifiye edici malzemeler hem organik hem de inorganik
olabilirler. Organik maddelerde genellikle polimerler kullanilinirken inorganik
maddelerde ise ligandlar, kompleksler ya da metal oksitleri kullanilmaktadir
(Celikkan, 2001).



2.4. Taramah Elektron Mikroskopisi (SEM)

Taramal1 elektron mikroskobu (SEM) sayesinde, bir cismi yaklasik bir milyon defa
blyiitlip, bunu bir ekranda gostermek ve buradan fotografini almak miimkiindiir
(Sekil 2.5). Bu sekilde yapilan bir biiylitmeyle bir kristal sebekesindeki atomlarin
dizilisi incelenebilir. En iyi optik mikroskoplarda ise bu biiylitme ancak birkag¢ bin
defa olmaktadir. Bu mikroskopi teknigi ¢ok kiiciik bir alana odaklanan yiiksek
enerjili elektronlarla ylzeyin taranmasi prensibiyle calisir. SEM’deki yiiksek
ayiriciligin sebebi kullanilan elektronun dalga boyunun 1s1ga gore birka¢ bin defa
daha kiigiik olmasidir. Taramali elektron mikroskobunun ¢aligma prensibi su sekilde
olmaktadir: Yiiksek enerjili demet elektronlari numune atomlarmin dis yoriinge
elektronlar ile elastik olmayan girisimi sonucunda diisiik enerjili Auger elektronlari
olusur. Bu elektronlar numune yiizeyi hakkinda bilgi tasir. Yine yoriinge elektronlar
ile olan girisimler sonucunda ydriingelerinden atilan veya enerjisi azalan demet
elektronlar1 numune yiizeyine dogru hareket ederek yiizeyde toplanirlar. Ikincil
elektronlar olarak adlandirilan bu tiirler numune odasinda bulunan sintilatorde
toplanarak ikincil elektron goriintiisii sinyaline cevrilir. Ikincil elektronlar numune
yiizeyinin 10 nm veya daha diisiik derinlikten geldigi i¢in numunenin yiiksek
¢ozinlirliige sahip topografik goriintiisiiniin elde edilmesinde kullanilir (Mullan

2006; Smith., 1955).



Sekil 2.5. Bir iletken polimer modifiye elektroda ait SEM gorintlsu.

2.5. Ultraviyole ve GoOrandr Bolge (UV-vis) Molekiler Absorpsiyon
Spektroskopisi

Ultraviyole ve gorinir bolge (UV-vis) molekiiler absorpsiyon spektroskopisi igin
demetinin bir 6rnekten gegtikten veya bir drnek yilizeyinden yansitildiktan sonraki
azalmasinin 6l¢iilmesidir. UV-vis spektroskopisi genellikle ¢ozeltideki molekiller
veya inorganik iyon ve komplekslerin 6l¢iimiinde kullanilir. Bir¢ok molekiill UV
veya vis dalgaboylarint absorplar. Farkli molekiiller farkli dalga boylarim
absorplamaktadir. Isigin absorplanmasini incelemek i¢in kullanilan diizenege UV-vis
absorpsiyon spektrofotometresi denir. Bu spektrofotometreler 100 ile yaklasik 800
nm arasinda degisen bir tarama yapabilirler. Tek yollu ve ¢ift yollu olmak tzere iki
tiird vardir. Cift 151k yollu bir spektrofotometrede 151k kaynagindan ¢ikan 1s1k dnce
yariktan gegerek 1sik boliicliye kadar gelir, sonra 151k iki esit pargaya bdliinerek
uygun optik sistem yardimiyla referans ve Ornek kiivetine ayri ayr1 gonderilir,
kiivetlerden ¢ikan 151k dedektorlere gelir ve burada bu 1s1ik siddetleri Olgiiliir ve
kaydedilir (Sekil 2.6). Ol¢iim sonucunda alinan tiimdatalar absorbansa kars1 dalga

boyu grafigine gecirilir ve gerekli hesaplamalar grafik yardimiile yapilir.
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Sekil 2.6. (A) ilag salinimina ait UV-vis spektrumu, (B) Fosfat tamponu (baseline)’aait
UV-vis spektrumu.

2.6. Kontrollii Ila¢ Salimm

Etkin maddenin salinim hizin1 kontrol ederek hedef hiicreye ulastiran sistemlere
“kontrollii salimim sistemleri” denilir.Ozetlekontrollii salinim sistemleri ilac1 tasiyan
ve tasidiklar: ilaci istenilen hiz ve surede salabilen sistemlerdir. Kontrollii salinim
sistemleri Ozellikle pH, iyonik kuvvetler, mobilite hiz1 ve enzim gibi fizyolojik
kosullar1 olusturan faktorlerden etkilenmektedir.Etki yerine hedeflendirilmek (zere
hazirlanan tasiyici sistemler de kontrollii salinim sistemleri arasindadir (Reyhan,
2007).Son yillarda yapilan arastirmalarda etkin maddeyi vicudun belirli bdlgesine
birakan veya uzun zamanli ila¢ salinim hizin1 kontrol eden salimim sistemleri
gelistirilmis ve bu sistemlerin 6zellikle tip, eczacilik, gen miihendisligi gibi bilim
dallarinda kullanilmasinda biiyiik bir artis olmustur. Ilact daha az dozda ve siklikta
almak hastanin yan ve zararli etkilerden korunmasini saglayarak yasam kalitesini
arttirir. Ilacin etkisinin devam etmesini saglamak icin kontrollii salinim yapan
sistemler hastalikli dokuya yerlestirilir ve etkin maddenin istenilen bdlgelere
ulastirilmast istenir. Klasik ilag alimi kapsiller ve tablet ile agizdan veya
enjeksiyonseklindedir. Bu alim tiirlerinde ilacin plazma diizeyini etkili dozda
tutabilmek i¢in ilacin sik ve tekrarlanan dozlarda alinmasi gerekmektedir.

Literatiirde, ilag alim1 sonrasinda kandaki ila¢ derisiminin bir siire artti1 ve ¢ok kisa
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bir siire sabit kalarak hizla azaldigi goriilmektedir. Derisimin hizlica diigmesi
sonucunda yeni bir doz uygulanarak etkin madde-plazma duzeyi etkili alanda
tutulmaya calisilir ve tedavi bu islemin birka¢ defa tekrarlanmasiyla saglanabilir.
Derisimin diisme siiresi, ilacin metabolize edilme, par¢alanma ya da etki alanindan
uzaklasma gibi sebeplerle viicudu etkilememe hizina baghdir. Iste bu sebeplerden
dolayi, ilacin kan plazmasindaki derisimi etkin diizeyin altina diisebilir veya toksik
duzeyin Uzerine ¢ikabilir durum boyle olurken etkin diizeyin altindaki ve toksik
duzeydeki bolgelerde, hastada istenmeyen yan etkiler meydana gelebilmektedir
(Zhang ve ark., 2005; Qui ve ark., 2001). Kontrollii salim sistemlerinde ise belirli bir
doz alindiktan sonra etkin madde plazma diizeyi istenilen siirede sabit kalir ve
boylece hasta sik sik ilag almaz. Plazmanin etkin madde diizeyi degismedigi i¢in de
tedavi diisilk dozda ve ayni seviyedeki aktif madde ile saglanmis olur.Bir salinim
sisteminin asil amaci, istenilen anatomik bolgeye tedavi edici bir salinim ve istenilen
stire zarfinda yine tedavi edici bir diizeyde ilag derisimini elde etmektir (Liechty ve

ark., 2010).

2.7. Onceki Calismalar

1970’li yillarda ilk kez A. J. Heeger, A. G. MacDiarmit, H. Shirakawa tarafindan
kesfedilen konjuge bag diizenindeki bir polimerin elektronlar {izerinden elektrigi
iletebilecegi olgusu bu alandaki c¢alismalarinin sonucunda bu bilim insanlarina 2000
yilinda Nobel 6diilii getirmistir (Shirakawa ve ark., 1977). iletken polimerlerin

giiniimiizde ¢ok farkli alanlarda kullanim sahas1 bulunmaktadir.

Son yillarda kontrollii ilag salinimi oldukga dikkat ¢ceken basliklar arasina girmistir
(Allen ve Cullis, 2004; Greiner ve ark., 2006; Liu ve ark., 2007; Gilmore ve ark.,
2008). Viicudun belirli bolgelerine ilaci birakabilen ya da uzun siireli ilag salim
hizint kontrol edebilen salim sistemlerine gereksinim her gegen giin artis
gOstermektedir. Bolgesel veya sistematik olarakkullanilan kontrolli  salinim
sistemleri etkin maddenin Onceden belirlenmis oranlarda ve spesifik zaman
araliklarinda salinim yapmasim saglar. Bu sistemlerin temel hedefi etkin maddenin
istenilen oranlarda salinimini saglayarak kan plazma konsantrasyonundaki etkin
madde miktarin1 sabitlemektir. Boyle sistemlerin gelistirilmesi miimkiin olmakla

beraber halen bu 6nemli alandaki calismalar daha 1yiyi bulma amagh hizla devam
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etmektedir. ilag giivenligi ve ilacin istenilen etkinligi saglayabilme yetenegi biiyiik
oranda arttirilabilmekle  birlikte yeni tedavi tekniklerinin  gelistirilmesi
kagmilmazdir.Iletken polimerlerle yapilan c¢alismalar &ne ¢ikan calismalar
arasindadir ve literatiirde oncii dergilerde bu ¢alismalarin sonuglar1 yer almaya hizla
devam etmektedir (Xu ve ark., 2005; Ravichadran ve ark., 2010; Hu ve ark., 2014;
Anderson ve Davis, 2015). ilag molekiillerinin dopant olarak kullanildig1 ve
sonrasinda dis bir etkiye bagli olarak salindigi ¢alismalar oldukca ilgi cekmektedir
(Guimard ve ark., 2007; Bayer ve ark., 2008; Collazos-Castro ve ark., 2010).

Wei ve arkadaslar1 nanotiip, nanogubuk ve nanoag yapilarindaki polipirole heparin
doplayarak ilag salimimi uygulamalari i¢in ila¢ katkili polimeri Kkarakterize
etmislerdir (Wei ve ark., 2010). Piroliin heparin ile elektropolimerizasyonu Ma ve
arkadasglar tarafindan da gosterilmistir (Ma ve ark., 2011). Sirivisoot ve arkadaslari
titanyum tiizerine monomer (pirol) ve ilag dopantini igeren fosfat tamponu kullanarak
0.0-1.1 V arasinda doniisimlii voltametri (CV) teknigi ile polipirol kaplamis ve
sonrasinda uygulanan sabit negatif gerilim sonrasinda polimer sistemin yapisinda
bulunan penisilin, streptomisin, deksametazon gibi ilaglar salinmistir. Salinan ilag
varligi redoks aktivitesine bagli olarak CV teknigi ve ayrica UV-vis spektroskopisi
kullanilarak tespit edilmistir (Sirivisoot ve ark., 2011). Lira ve Cordoba de Torresi
elektrokimyasal yolla hazirlanan polianilin-poliakrilamit kompositleri safran ¢ozeltisi
icerisinde bekleterek safrani1 komposit i¢ine yliklemis ve bu model molekiiliin asidik
ortamda veya sabit gerilim uygulayarak kontrollii olarak salinimini incelemislerdir
(Lira, 2005; Cordoba de Torres, 2008). Salinan safran miktar1 UV-vis spektroskopisi
ile tayin edilmistir. Elektrokimyasal yolla hazirlanan polianilin ve poli(2-
hidroksietilmetakrilat)-poli(N-vinilpirolidinon) kompositleri -0.2 V ile +0.8 V
arasinda Pt elektrot lizerine 15 dongiide CV teknigi ile kaplanmistir. Bu sistem
degisen gozenek yapisiyla alakali olarak ilag salinim kullanim amagli olarak
planlanmistir. Polimerin redoks aktivitesindeki degisikliklerden faydalanilarak ilag
salmim1 kontrol edilebilir (Low ve ark., 2000). Abidian ve arkadaslar1 poli(3,4-
etilendioksitiyofen) modifiye elektrotlar kullanarak deksametazon salinimini
incelemiglerdir. Polimerin yiikseltgenmis ve indirgenmis halleri arasindaki hacim
degisikligi ve gdzenek boyutu degisikligi ilacin salinmasini saglar (Abidian ve ark.,
2006). Ge ve arkadaslari, polipirol nanopartikiillerine ilag ytlikleyerek elektriksel alan
13



ve sicakliga dayali ilag tasiyici sistemler tasarlamiglardir (Ge ve ark., 2012). Chiang
ve arkadaslari, yakin infrared temelli ilag salinim sistemleri gelistirmiglerdir.
Kullanilan ilag bir antibiyotik olan Vancomycindir. Bu c¢alismada polipirol
nanopartikilleri poly(D,L-laktik asit-ko-glikolik asit) ile ¢evrelenmistir (Chiang ve
ark., 2015). Poli(3,4-etilendioksitiyofen)/karbon nanotlip kompositleri deksametazon
varliginda hazirlanarak kontrollii ilag saliniminda kullanilmistir (Kolarcik ve ark.,

2015).

Literatiir 6zelliginden de anlasilacag: tlizere iletken polimer temelli kontrollii ilag
salimim sistemleri giivenirligi tam olarak tespit edilemeyen klasik yontemlere gore
pratik, ucuz yontemler olarak iistiin avantajlar saglamaktadir. Tek basina bir iletken
polimer monomerinin ilag molekiilii ile katkilanmasi ile birka¢ dakika igerisinde ilag
salimimi i¢in sistemlerin hazirlanmasi miimkiindiir. Bu sistemlerle ayr1 bir ilag

yukleme basamagina gerek kalmamaktadir.
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3. MATERYAL ve YONTEM

3.1. Kullanilan Aletler ve Elektrotlar

Sabit gerilimde kulometri, doniisiimlii voltametri ve diferansiyel puls voltametrisi
AUTOLAB-PGSTAT 204 clektroanaliz sistemi ile gerceklestirildi. Bu sistem
NOVA yazilim sistemi ile desteklenmektedir (Metrohm, Hollanda). Uglii elektrot
sistemi ¢aligma elektrodu, Ag/AgCl referans elektrot (BASi, Lafeyette, ABD) ve
platin (Pt) karsit elektrottan olusmaktadir. Tez deneylerinde calisma elektrodu olarak
Pt (2 mm c¢apinda, BASi, Lafeyette, ABD), altin (Au) (2 mm ¢apinda, BASI,
Lafeyette, ABD) ve camsi1 karbon elektrot (GCE) (3 mm ¢apinda, Metrohm,
Hollanda) kullanilmistir. Taramali elektron mikroskobu goriintiileri Tescan Vega
LSU (Cek Cumhuriyeti) ile alinmistir. UV-vis Ol¢limleri icin Shimadzu BioSpec-
nano spektrofotometresi (Japonya) kullanilmistir. Deneylerde kullanilan elektrotlar

asagidaki sekilde gosterilmektedir (Sekil 4.1):

Ag/AgCl referans
\ elektrot.

N

Pt karsat
elektrot.

Sekil 3.1. Calisma elektrotlar; Au, Pt ve GCE elektrotlar, Ag/AgCl referans elektrot ve Pt
karsit elektrot.

Calisma elektrotlarinin  temizligi i¢in 0.05 pm’lik alimina (Al203) ¢amuru
kullanilmistir. Temizlenen elektrotlar 5 dakika sonikatorde bekletilmis ve sonrasinda
kurutulmugtur. Referans elektrot kullanilmadigi zamanlarda doygun 3 M’lik KCl

¢Ozeltisi icerisinde muhafaza edilmistir.
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3.2. Reaktifler

3,4-etilendioksitiyofen  (%97), anilin  (%99.5), pirol (%98), vinilferrosen,
asetaminofen (%99), lityum perklorat (LiClO4) Sigma-Aldrich’ten alindi. Diger
kimyasallar, Sigma-Aldrich ve Merck’ten temin edildi. Deneylerde kullanilan

kimyasallar analitik safliktadir.

Deneylerde kullanilan monomerlerin yapisi ve olusan iletken polimerler agagidaki

sekillerde verilmektedir (Sekil 4.2, Sekil 4.3, Sekil 4.4 ve Sekil 4.5):

a) b)

Sekil 3.2. a) 3,4-etilendioksitiyofen ve b) poli(3,4-ctilendioksitiyofen)’in kimyasal yapisi.

a)

=

Sekil 3.3. a) Pirol ve b) polipiroliin kimyasal yapisi.

a] NH, b)
5 K0

Sekil 3.4. a) Anilin ve b) polianilinin kimyasal yapisi.

-
9
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b)
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|
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=

Sekil 3.5. a) Vinilferrosen ve b) poli(vinilferrosen)’in kimyasal yapisi.

Sekil 3.6’da ise kullanilan ilag molekiili asetaminofenin kimyasal yapisi

verilmektedir.

N_ _CH,

HO

Sekil 3.6. Asetaminofenin kimyasal yapisi.
3.3. Kullanilan Monomerlerin Destilasyon ile Saflagtiriimasi

Proje deneylerinde kullanilan monomerler; 3,4-etilendioksitiyofen (EDOT), anilin
(ANI) ve pirol (Py)’diir. Bu monomerlerden anilin ve pirol hazirlanan monomer
cozeltilerinin kararliligimin ve safligiin artirilmast ve bu monomerlerin deney
esnasinda fotokimyasal bozunmasini en aza indirmek i¢in destile edilmelidir. Her
deney oncesi bu monomerlere ait deneyler taze destillenmis monomerler kullanilarak
yapilmistir. Destilasyon sonrasi destillenen ve kullanilmadan kalan monomer kiigiik
koyu kimyasal siselerinde igerisinden azot gazi gegirildikten sonra buzdolabinda
muhafaza edilmistir. Monomerlerin renginde herhangi bir koyulasma gozlenmedigi
takdirde bu saklanan monomerler kullanilmistir. Aksi taktirde bu monomerler tekrar

destillenerek kullanilmistir.
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3.4. Vinilferrosenin Kimyasal Polimerizasyonu ile Poli(vinilferrosen)(PVF)
Eldesi

Poli(3,4-ctilendioksitiyofen) (PEDOT) ile asetaminofen salimmin performansinin
kiyaslandigi  polimerlerden biri olan poli(vinilferrosen) (PVF) kimyasal
polimerizasyon ile sentezlenmistir. 4.24 g vinilferrosen, 5.0 mL destile benzen ve
0.0328 g radikal baslatic1 (2,2’azobis (2-metil-propiyonitril) (AIBN) Carius tuptnde
homojen ¢ozelti oluncaya kadar karistirildi. Elde edilen ¢ozelti sivi azot ortaminda
gazsizlastirildi ve benzen iyice uzaklastirildi. Daha sonra Carius tiipii vakum
etliviinde 70 °C’de 24 saat siiresince polimerizasyon i¢in tutuldu. Etiivden ¢ikarilan
madde sividir. Elde edilen poli(vinilferrosen) (PVF) destile benzende ¢ozuldu.
Cozelti icinde saf metil alkol bulunan bir kaba aktarilarak yeniden ¢oktiiriildii ve
sonrasinda Gooch krozesi kullanilarak siiziildii. Yeniden destile benzende ¢6zme ve
saf metil alkolde ¢oktiirme islemlerinden sonra elde edilen ¢okelek siiziilerek ayrildi
ve vakum etiiviinde 24 saat 60 °C’de kurutuldu (Verim: % 64.9) (Kunitake ve
Nakashima, 1969; Kuralay ve ark., 2005).

Elde edilen PVF’nin metilen kloriir/lityum perklorat igeren ¢oziicii/destek elektrolit
sisteminde ¢ozeltisi hazirland1 ve ¢ozelti igerisinden saf azot gazi gecirildi. Bu
cozelti kullanilarak sentezlenen PVF’nin yiikseltgenmis formu olan ve elektrot
yiizeyine kolaylikla elektrokimyasal olarak c¢oktlirebilen poli(vinilferrosenyum)
(PVF*)’un elektrot yiizeyine modifikasyonu saglandi ve proje deneylerinde
PEDOT’1n asetaminofen salim performansi ile kiyaslamada PVF’ nin yiikseltgenmis

sekli olan pozitif yiikli PVF" kullanild.

3.5. Kullanilan Cézeltilerin Hazirlanmasi ve Deneysel Ortam

Deneylerde kullanilan c¢ozeltiler kullanilmadan o6nce oksijenden arindirildi. Bu
amagla cozeltilerden % 99.99 saflikta azot gaz1 (BOS) gecirildi. Biitlin deneyler oda
kosullarinda gergeklestirildi. Her 6l¢iim 3 kez tekrar edildi.

50 mM pH 7.4 fosfat tamponu NaH:PO4.2H.O ve Na;HPO4.2H>0’dan
hazirlanmistir. Bu tampon asetaminofenin elektropolimerizasyonla polimerik yapiya
girmesi sirasinda ¢oziicli olarak kullanilmistir. Deneylerde hazirlanan polimer
modifiye elektrotlarin davranislarin1 incelemek adina elektrolit olarak 0.1 M NaCl

iceren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponu kullanilmstir.
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3,4-etilendioksitiyofen (EDOT) ¢ozeltisinin hazirlanmasi: 0.1 M EDOT cozeltisi,
0.1 M LiClOg4 ve 2.5 mg/mL asetaminofen igeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda

hazirlandi.

Pirol (Py) Cozeltisinin Hazirlanmasi: 0.1 M Py, 0.1 M LiCIOs ve 2.5 mg/mL
asetaminofen igeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda hazirland1 ve sonrasinda
kontrol deneyleri igin 0.1 M Py ve 0.1 M LiClO4 iceren 50 mM pH 7.4 fosfat

tamponunda hazirlandi.

Anilin (ANI) Cozeltisinin Hazirlanmasi: 0.1 M ANI, 0.1 M LiCIO4 ve 2.5 mg/mL
asetaminofen igeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda hazirlandi. Kontrol deneyleri

icin 0.1 M ANI ve 0.1 M LiClO4 iceren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda hazirlandi.

Vinilferrosen Cozeltisinin Hazirlanmasi:1.0 mg/mL vinilferrosen, 0.1 M LiClO4
ve 2.5 mg/mL asetaminofen igeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda hazirland1 ve
kontrol deneyleri i¢in 1.0 mg/mLvinilferrosen ve 0.1 M LiCIO4 iceren 50 mM pH 7.4

fosfat tamponunda hazirlandi.
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4. BULGULAR ve TARTISMA

lletken polimerler genellikle monomer ve uygun bir destek elektrolit igeren ¢ozelti
kullanilarak sabit gerilim (i-t) uygulamasi veya doniisiimlii voltametri (CV)
yontemiyle elektrot yiizeyine kaplanirlar (Zhou ve ark., 2012, Bolat ve ark., 2013).
Deneylerde poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT) sabit gerilim uygulayarak ve CV
yontemi ile altin (Au), platin (Pt) ve camsi karbon (GCE) elektrotlar {izerine
kaplanmistir ve 0.1 M NaCl igeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda elde edilen
PEDOT modifiye elektrotlarin elektrokimyasal davranisi incelenmistir. EDOT
polimerizasyonu sirasinda kullanilan model ila¢ molekiilii asetaminofendir.
Asetaminofen (parasetamol), ates diisiirlicii ve agr kesici etkiye sahip bir ilag etken
maddesidir. Gastrointestinal sistemde yan etkisinin hemen hemen olmamasi,
giivenirliligi ve gebelerde kullanilabilmesi asetaminofenin her zaman 6n planda olan
bir analjezik olmasim saglamustir. Ozellikle aspirine duyarli olan hastalarda siklikla

tercih edilmektedir.

4.1. Poli(3,4-etilendioksitiyofen) I¢in Uygun Elektropolimerizasyon Kosulunun
Tespiti ve Poli(3,4-etilendioksitiyofen) I¢in Uygun Elektrot Malzemesinin

Secilmesi

Poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT), monomeri olan 3,4-etilendioksitiyofen
(EDOT) (0.1 M), 2.5 mg/mL asetaminofen ve 0.1 M LiClO4 kullanilarak pH 7.4
fosfat tamponu igerisinde +1.2 V’da (Ag/AgCl’e kars1) 900 s boyunca Au elektrot
yiizeyinde polimerlestirildi. Sekil 4.1 bu elektropolimerizasyona ait i-t egrisini
gostermektedir. PEDOT yine, monomeri olan EDOT (0.1 M) ve 0.1 M LiCIlO4
kullanilarak pH 7.4 fosfat tamponu igerisinde +1.2 V’da (Ag/AgCl’e karsi) 900 s
boyunca Au elektrot yiizeyinde polimerlestirildi (Sekil 4.2). Sonraki asamalarda
ilaglt ve ilagsiz ortamda hazirlanan elektrotlarin 0.1 M NaCl i¢eren 50 mM pH 7.4
fosfat tamponunda elektrokimyasal davraniglari incelendi. Bu iki i-t egrisi
karsilastirildiginda ilag varliginda 900 s’lik polimerizasyon egrisinde herhangi bir
problemin yasanmadig1 goriilmektedir. Ilagsiz elektropolimerizasyonda ise 900 s’lik

polimerizasyonun bu elektrot yiizeyi icin fazla oldugu anlagilmaktadir.
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Sekil 4.1. Au elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 c¢ozeltisinde +1.2 V’da Ag/AgCl’e karsi EDOT
polimerizasyonuna ait i-t egrisi (900 s).
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Sekil 4.2. Au elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LIiClO4 iceren 50 mM fosfat pH 7.4
cozeltisinde +1.2 V’da Ag/AgCl’e kars1 EDOT polimerizasyonuna ait i-t egrisi
(900 s).

Au elektrot yiizeyine PEDOT ilagh ve ilagsiz olmak iizere doniisiimlii voltametri
(CV) teknigi kullanilarak 0.0-1.2 V arasinda 15 dongii ile kaplandi (Sekil 4.3 ve 4.4,

strastyla). Devamindaki asamalarda ilaglt ve ilagsiz ortamda hazirlanan elektrotlarin
21



0.1 M NaCl igeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda elektrokimyasal davraniglari
incelendi ve bu iki ¢oklu dongii voltamogramlar1 karsilastirildiginda asetaminofen
varhiginda yaklasik +0.7 V ve yaklasik +0.6 V (Ag/AgCl’e karsi)’da belirgin
yiikseltgenme/indirgenme piklerinin ortaya c¢iktigr goriilmektedir. Sonuglardan
anlagildigi  gibi polimerizasyon sirasinda asetaminofenin  yapiya  girdigi
gorulmektedir (Zhou ve ark., 2012, Nematollahia ve ark., 2009).
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Sekil 4.3. CV yontemi ile Au elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIO, + 2.5 mg/mL
asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH 7.4 cozeltisinde 0.0-1.2 V araliginda
EDOT polimerizasyonu (Tarama hizi: 100 mV/s, 15 dongii).
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Sekil 4.4.CV yontemi ile Au elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIO4 iceren 50 mM fosfat

pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.2 Varaliginda EDOT polimerizasyonu (Tarama hizi:
100 mV/s, 15 déngu).

Sekil 4.5-a’da +1.2 V’da asetaminofen varliginda Au ylizeyine kaplanan PEDOT 1n
0.1 M NaCl igeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda elektrokimyasal davranisi
verilmektedir. Sekil 4.5-b ise c¢iplak Au elektrodun bu ¢o6zelti icerisindeki
elektrokimyasal davranigim1 gostermektedir. Goriildiigli iizere ¢iplak Au elektrot
calisilan aralikta ve ¢ozeltide herhangi bir elektroaktiflik gostermemektedir. PEDOT
kapl elektrotta ise yaklasik +0.8 V (Ag/AgCl’e karsi) civarinda bir yiikseltgenme
piki (omuz seklinde) bulunmaktadir. Sekil 4.6°de ise ilagsiz hazirlanan PEDOT
modifiye Au elektrodun doniisiimlii voltametrik davranisi verilmistir. Bu elektrodun
coklu dongii davranist (10 dongii) da incelenmis ve olusan polimerik filmin kararl

oldugu tespit edilmistir (Sekil 4.7).
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Sekil 4.5.0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH
7.4 ¢ozeltisinde +1.2 V’da Ag/AgCl’e karsi EDOT polimerizasyonu sonucu elde
edilen PEDOT modifiye Au elektrodun (a) ve ¢iplak Au elektrodun (b) 0.0-1.0 V
araligindaki davranis1 (Tarama hizi: 100 mV/s).

0.0001 ~ -

I(A)

0.0001 - .

1 [l i 1 1 i

0.4 0.5 06 o7 0.8 0.5

Sekil 4.6. 0.1 M EDOT + 0.1 M LiClO4 igeren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde +1.2 V’da
Ag/AgCl’e kars1 EDOT polimerizasyonu sonucu elde edilen PEDOT modifiye Au
elektrodun 0.0-1.0 V araligindaki davranisgi (Tarama hizi: 100 mV/s).
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Sekil 4.7. 0.1 M EDOT + 0.1 M LiClO4 igeren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde +1.2 V’da
Ag/AgCl’e karst EDOT polimerizasyonu sonucu elde edilen PEDOT modifiye
Au elektrodun 0.0-1.0 V araligindaki ¢oklu davranigi (Tarama hizi: 100 mV/s, 10
dong).

Sekil 4.8-a’da 0.0-1.2 V araliginda CV yontemi ile asetaminofen varliginda Au
yiizeyine kaplanan PEDOT’1n 0.1 M NaCl iceren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda
elektrokimyasal davranisi verilmektedir. Sekil 4.8-b ise ¢iplak Au elektrodun bu
cozelti icerisindeki elektrokimyasal davranisii gostermektedir. Ciplak Au elektrot
caligilan aralikta ve ¢Ozeltide herhangi bir elektroaktiflik gostermemektedir. PEDOT
kapl elektrotta ise +0.7 V ve yaklasik +0.5 V (Ag/AgCl’e kars1) civarinda bir
yiikseltgenme/indirgenme piki (omuz seklinde) bulunmaktadir. Sekil 4.9-a’da ise
ilagsiz hazirlanan PEDOT modifiye Au elektrodun doniisiimlii voltametrik davranisi
verilmigtir. Sekil 4.9-b ise ¢iplak Au elektrodun bu ¢ozelti igerisindeki

elektrokimyasal davranisini gdstermektedir.
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Sekil 4.8. 0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH
7.4 c¢oOzeltisinde 0.0-1.2 V’da Ag/AgCl’e karsi CV yontemi ile EDOT
polimerizasyonu sonucu elde edilen PEDOT modifiye Au elektrodun (a) ve
ciplak Au elektrodun (b) 0.0-1.0 V arahigindaki davranigi (Tarama hizi: 100
mV/s).
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Sekil 4.9.0.1 M EDOT + 0.1 M LiClO4 iceren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.2
V’da Ag/AgCl’e kars1 CV yontemi ile EDOT polimerizasyonu sonucu elde edilen
PEDOT modifiye Au elektrodun (a) ve ¢iplak Au elektrodun (b) 0.0-1.0 V
araligindaki davranigi (Tarama hizi: 100mV/s).
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Poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT), monomeri olan 3,4-etilendioksitiyofen
(EDOT) (0.1 M), 2.5 mg/mL asetaminofen ve 0.1 M LiCIO4 kullanilarak pH 7.4
fosfat tamponu icerisinde +1.2 V’da (Ag/AgCl’e kars1) 900 s boyunca Pt elektrot
yiizeyinde polimerlestirildi. Sekil 5.10 bu elektropolimerizasyona ait i-t egrisini
gostermektedir. PEDOT yine, monomeri olan EDOT (0.1 M) ve 0.1 M LiCIlO4
kullanilarak pH 7.4 fosfat tamponu igerisinde +1.2 V’da (Ag/AgCl’e karsi) 900 s
boyunca Pt elektrot yiizeyinde polimerlestirildi (Sekil 4.11). Sonraki asamalarda
ilagh ve ilagsiz ortamda hazirlanan elektrotlarin 0.1 M NaCl igceren 50 mM pH 7.4
fosfat tamponunda elektrokimyasal davraniglari incelendi. Bu iki i-t egrisi
kargilastirildiginda ilag  varliginda ve yoklugunda elde edilen 900 s’lik

polimerizasyon egrilerinde herhangi bir problemin olmadigi goriilmektedir.
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Sekil 4.10. Pt elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIO, + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 cozeltisinde +1.2 V’da Ag/AgCl’e karst EDOT
polimerizasyonu (900 s).
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Sekil 4.11. Pt elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIOs iceren 50 mM fosfat pH 7.4
¢oOzeltisinde +1.2 V’da Ag/AgCl’e karst EDOT polimerizasyonu (900 s).

PEDOT yine Pt elektrot ylizeyine ilacl ve ilagsiz olmak iizere doniisiimlii voltametri
(CV) teknigi kullanilarak 0.0-1.2 V arasinda 15 dongii ile kaplandi (Sekil 4.12 ve
4.13, sirastyla). Sonraki asamalarda ilagh ve ilagsiz ortamda hazirlanan elektrotlarin
0.1 M NaCl iceren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda elektrokimyasal davranislar
incelendi. Bu iki ¢oklu dongl voltamogramlari karsilastirildiginda ilag varliginda
yaklasik +0.8 V ve +0.5 V (Ag/AgCl’e karsi)’da belirgin iki adet yiikseltgenme ve
yaklasik +0.6 V (Ag/AgCl’e karsi)’da bir adet indirgenme pikinin ortaya c¢iktigi
goriilmektedir. Bu yapiya giren ilacin varligini gostermektedir (Zhou ve ark., 2012,
Nematollahia ve ark., 2009).
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Sekil 4.12.Pt elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LIiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen igeren 50
mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.2 V araligindaki EDOT polimerizasyonu
(Tarama hizi: 100mV/s, 15 dongii).
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Sekil 4.13.CV yontemi ile Pt elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LiClO. iceren 50 mM fosfat
pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.2 V araligindaki EDOT polimerizasyonu (Tarama
hizi: 100 mV/s, 15 dongi).

Sekil 4.14-a’da +1.2 V’da asetaminofen varliginda Pt yilizeyine kaplanan PEDOT 1n
0.1 M NaCligeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda elektrokimyasal davranisi

verilmektedir. Sekil 4.14-b ise ¢iplakPt elektrodun bu ¢o6zelti igerisindeki
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elektrokimyasal davraniginigdstermektedir. Goriildiigii tlizeregiplak Pt elektrot
calisilan aralikta ve ¢Ozeltide herhangi bir elektroaktiflik gostermemektedir. PEDOT
kapl elektrotta ise +0.8 V (Ag/AgCl’e kars1) civarinda bir yiikseltgenme piki (omuz
seklinde)bulunmaktadir. Sekil 4.15’a da ise ilagsiz hazirlanan PEDOT modifiye Au
elektrodun doniisiimliivoltametrik davranisi verilmistir.Sekil 4.15-b’de yine ¢iplakPt
elektrodun bu c¢ozelti icerisindeki elektrokimyasal davranisi verilmistir.
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Sekil 4.14. 0.1 M EDOT + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat
pH 7.4¢0zeltisinde + 1.2 V’da Ag/AgCl’e kars1t EDOT polimerizasyonu sonucu
elde edilenPEDOT modifiye Pt elektrodun (a) ve ¢iplak Pt elektrodun (b) 0.0-
1.0 V araliginda doniisiimliivoltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s).
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Sekil 4.15.0.1 M EDOT + 0.1 M LiClOg iceren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde +1.2 V’da
Ag/AgCl’ekarst EDOT polimerizasyonu sonucu elde edilen PEDOT modifiye Pt
elektrodun (a) ve ciplak Ptelektrodun (b) 0.0-1.0 V araligindaki davranisi
(Tarama hizi: 100 mV/s).

Sekil 4.16-a’da 0.0-1.2 V araliginda CV yontemi ile asetaminofen varliginda Pt
yiizeyinekaplanan PEDOT’1n 0.1 M NaCl igceren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda
elektrokimyasal davranis1 verilmektedir. Sekil 4.16-b ¢iplak Pt elektrodun bu ¢ozelti
icerisindeki elektrokimyasal davranisinigostermektedir. Ciplak Pt elektrot calisilan
aralikta ve c¢ozeltide herhangi bir elektroaktiflikgostermemektedir. PEDOT kapli
elektrotta ise yaklasik olarak +0.8 V (Ag/AgCl’e kars1) ve 0.6 V civarinda iki
yiikseltgenme piki ve yaklagik +0.5 V (Ag/AgCl’e kars1) (omuz seklinde) civarinda
bir indirgenme piki bulunmaktadir. Sekil 4.17-a’da ise ilagsiz hazirlanan PEDOT
modifiye Pt elektrodun doniisiimli voltametrik davranigi verilmistir. Sekil 4.17-b

ciplak Pt elektrodun doniistimlii voltametrik davranisinigdstermektedir.
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Sekil 4.16.0.1 M EDOT + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH

7.4¢0zeltisinde 0.0-1.2 V’da Ag/AgCl’e karst EDOT polimerizasyonu sonucu

elde edilenPEDOT modifiye Pt elektrodun (a) ve ¢iplak Pt elektrodun (b) 0.0-
1.0 V araligindaki doniistimlii voltametrik davranigi (Tarama hizi: 100 mV/s).
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Sekil 4.17.0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIO4 iceren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.2
V’da Ag/AgCl’e karst EDOT polimerizasyonu sonucu elde edilen PEDOT
modifiye Pt elektrodun (a)ve ¢iplak Pt elektrodun (b) 0.0-1.0 V araliginda
doniisiimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100mV/s).
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Poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT), monomeri olan 3,4-etilendioksitiyofen
(EDOT) (0.1 M),2.5 mg/mL asetaminofen ve 0.1 M LiCIO4 kullanilarak pH 7.4
fosfat tamponu igerisinde +1.2 V’da(Ag/AgCl’e karsi) 900 s boyunca GCE elektrot
yiizeyinde polimerlestirildi. Sekil 4.18 buelektropolimerizasyona ait i-t egrisini
gostermektedir. PEDOT yine, monomeri olan EDOT (0.1 M) ve0.1 M LiClO4
kullanilarak pH 7.4 fosfat tamponu igerisinde +1.2 V’da (Ag/AgCl’e karsi) 900 s
boyuncaGCE elektrot yiizeyinde polimerlestirildi (Sekil 4.19). Sonraki asamalarda
ilagh ve ilagsiz ortamdahazirlanan elektrotlarin 0.1 M NaCl igeren 50 mM pH 7.4
fosfat tamponunda elektrokimyasaldavraniglar1 incelendi. Bu iki i-t egrisi
karsilastirildiginda ilag varliginda ve yoklugunda elde edilen 900 s’lik

polimerizasyon egrilerinde herhangi bir problemin olmadig1 goriilmektedir.
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Sekil 4.18.GCE elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIO, + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren
50 mM fosfat pH 7.4 c¢ozeltisinde +1.2 V’da Ag/AgCl’e karsi EDOT
polimerizasyonu (900 s).
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Sekil 4.19. GCE elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIO; iceren 50 mM fosfat pH 7.4
cozeltisinde +1.2V’da Ag/AgCl’e kars1 EDOT polimerizasyonu (900 s).

PEDOT GCE elektrot yiizeyine ilagh ve ilagsiz olmak iizere doniistimlii voltametri
(CV) teknigikullanilarak 0.0-1.2 V arasinda 15 dongii ile kaplandi (Sekil 4.20 ve
4.21, sirastyla). Sonraki agamalardailagh ve ilagsiz ortamda hazirlanan elektrotlarin
0.1 M NaCl iceren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda elektrokimyasal davranislar
incelendi. Bu iki ¢oklu dongii voltamogramlar1 karsilastirildiginda ilag varliginda
yaklasitk +0.8 V ve +0.5 V (Ag/AgCl’e karsi)’da yiikseltgenme ve indirgenme
piklerininortaya ¢iktig1 goriilmektedir.
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Sekil 4.20.GCE elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIO, + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren
50 mM fosfatpH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.2 V araliginda EDOT polimerizasyonu
(Tarama hizi: 100mV/s, 15 dongii).
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Sekil 4.21.GCE elektrotta 0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIlO, iceren 50 mM fosfat pH 7.4

cozeltisinde 0.0-1.2 V araliginda EDOT polimerizasyonu (Tarama hizi: 100
mV/s, 15 déngu).

Sekil 4.22-a’da +1.2 V’da asetaminofen varliginda GCE yiizeyine kaplanan
PEDOT’m 0.1 MNaCl igeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda elektrokimyasal
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davranigi verilmektedir. Sekil 4.22-b iseciplak GCE elektrodun bu ¢ozelti
icerisindeki elektrokimyasal davranisin1 gostermektedir. Goriildiigiitizere ¢iplak GCE
elektrot calisilan aralikta ve ¢ozeltide herhangi bir elektroaktiflik géstermemektedir.
Sekil 4.23-a’da ise ilagsiz hazirlanan PEDOT modifiye GCE elektrodun doniisiimlii
voltametrikdavranist verilmistir.Sekil 4.23-b isegiplak GCE elektrodun bu ¢ozelti

icerisindeki elektrokimyasal davranisini gostermektedir.
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0.4 Q
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Sekil 4.22.0.1 M EDOT + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH
7.4¢0zeltisinde + 1.2 V’da Ag/AgCl’e karst EDOT polimerizasyonu sonucu
elde edilenPEDOT modifiye GCE elektrodun (a) ve ¢iplak GCE elektrodun (b)
0.0-1.0 V araliginda doniisiimlii voltametrik davranigi (Tarama hizi: 100 mV/s).

1 | 1 4
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Sekil 4.23. 0.1 M EDOT + 0.1 M LiClO, igeren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢Ozeltisinde + 1.2
V’da Ag/AgCl’e karsi EDOT polimerizasyonu sonucu elde edilen PEDOT

modifiye GCE elektrodun(a) ve ¢iplak GCE elektrodun (b) 0.0-1.0 V araliginda
dontistimlii voltametrik davranisi (Tarama hiz1:100 mV/s).

Sekil 4.24-a’da 0.0-1.2 V araliginda CV yontemi ile asetaminofen varliginda GCE
yiizeyinekaplanan PEDOT’1n 0.1 M NaCl igeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda
elektrokimyasal davranisi verilmektedir. Sekil 4.24-b ise ¢iplak GCE elektrodun bu
cozelti igerisindeki elektrokimyasal davramigini gostermektedir. PEDOT kaph
elektrotta +0.6V (Ag/AgCl’e karsi) civarinda bir yiikseltgenme piki (omuz seklinde)

bulunmaktadir.
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Sekil 4.24. 0.1 M EDOT + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat

pH 7.4¢0zeltisinde 0.0-1.2 V’da Ag/AgCl’e karsi CV yontemi ile EDOT
polimerizasyonu sonucu elde edilenPEDOT modifiye GCE elektrodun (a) ve
¢iplak GCE elektrodun (b) 0.0-1.0 V araliginda doniisimliivoltametrik davranisi
(Tarama hizi: 100 mV/s).
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Sekil 4.25. 0.1 M EDOT + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat

pH 7.4¢0zeltisinde 0.0-1.2 V’da Ag/AgCl’e karsi EDOT polimerizasyonu
sonucu elde edilenPEDOT modifiye a) Au, b) Pt, ¢) GCE elektrotlarin 0.1 M
NaCl iceren 50 mM pH 7.4 fosfattamponundaki 0.0-1.0 V araliginda dontisiimli
voltametrik davranigt (Tarama hizi: 100 mV/s).
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Yukaridaki sekillerde detayli olarak verilen EDOT polimerizasyonu ve PEDOT
modifiyeelektrotlarin elektrokimyasal davranislart incelendiginde en iyi sonuglar CV
yontemi ile elde edilenelektrotlarla alinmistir. CV yontemi ile kaplanan Au, Pt ve
GCE elektrotlarin  doniisiimliivoltamogramlar1  Ortiistliriildiiglinde Pt modifiye
elektrodun elektrokimyasal cevabinin daha iyi oldugugdriilmektedir (Sekil 4.25). Bu
yiizden EDOT ile yapilacak bundan sonraki ¢alismalarda CV yontemi ilekaplanan Pt

elektrot kullanilacaktir.

EDOT monomerinin polimerizasyonuna monomer derisimlerinin ve dopant
derisimlerinin etkisi deincelenmistir. Sekil 4.26 ’da EDOT monomeri derisiminin
etkisi gortilmektedir. 0.2 M EDOT (Sekil 4.26-a),0.1 M EDOT (Sekil 4.26-b) ve 0.05
M EDOT (Sekil 4.26-c) derisimlerinin etkisi kiyaslandiginda 0.1 MEDOT
derisiminin ¢aligmanin devaminda kullanilmasinin uygun oldugu anlasilmaktadir.
Sekil 4.27 deise LiClO4’in derisiminin etkisi goriilmektedir. 0.2 M LiClO4 (Sekil
4.27-a), 0.1 M LiCIO4 (Sekil 4.27-b) ve0.05 M LiCIO4 (Sekil 4.27-c) kullanilarak
hazirlanan elektrotlarin  cevabmna bakildiginda 0.2 ile 0.1 M dopant
derisimivarliginda bir degisiklik gozlenmemistir. Calismaya 0.1 M LiClO4

kullanilarak devam edilecektir.

0.0004 T g T T ” T ” T - T 3
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Sekil 4.26. a) 0.2 M EDOT, b) 0.1 M EDOT, c) 0.05 M EDOT.
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Sekil 4.27. a) 0.2 M LiClOgs, b) 0.1 M LiCIOs, c) 0.05 M LiCIO..

4.2. Poli(3,4-etilendioksitiyofen) i¢cin Film Kahnhginin Optimizasyonu

PEDOT icin uygun elektrot malzemesi (Pt) ve polimerizasyon yoéntemi (CV-15
dongl) tespitedildikten sonra polimerik film kalinhiginin tespiti  doniistimli
voltametri yontemine gore daha duyarlibir yontem olan diferansiyel puls voltametrisi
(DPV) ile gergeklestirilmistir. Ilk dnce asetaminofenvarliginda 15 déngiide CV
yontemi ile olusturulan PEDOT modifiye Pt elektrot 0.0 V’da 10 dakikabekletilmis
ve yapitya giren asetaminofenin bu gerilimde hacimsel degisiklige bagli olarak
polimerikyapidan  salinip  salinmadigi  kontrol edilmistir. ~ Asetaminofenin
yiikseltgenme piki yaklasik +0.4 Vcivarinda gbzlenmektedir (Zhou ve ark., 2012,
Nwmatollahia ve ark., 2009). Ilacin salindig diisiiniilen pH 7.4 50 mM fosfat
tamponugozeltisinde ilacin varhigit GCE kullanilarak aragtirilmigtir (Sekil 4.28-b).
Ayrica pH 7.4 fosfattamponunda hazirlanan stok 2.5 mg/mL asetaminofenin
diferansiyel puls voltamogrami alinmistir(Sekil 4.28-a). Pik akimlarin1 daha dogru
okumak adina zemin diizeltmesi (baseline correction,Autolaba ait Nova yazilimu ile)
yapilmistir (Sekil 4.29). Sekil 4.29-b’de +0.6 V’a kadar gidenvoltamogramda ilaca
ait yiikseltgenme sinyalinin tamamlanmadig1 goriilmektedir. 0.8 V’da ise ilagpikinin
oldukga yayvanlastigi ve kaydigi goriilmektedir (Sekil 4.29-a). Stok ¢ozeltiden elde

edilen pik akimiylaPEDOT modifiye Pt elektrottan salinan asetaminofen
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cozeltisinden elde edilen pik akimikarsilastirildiginda 10 dk gerilim uygulamasindan
sonra elde edilen akimin (Sekil 4.29-c) stok ¢ozeltiden elde edilen pikin % 31.8’i
oldugu tespit edilmistir.
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Sekil 4.28.a) 2.5 mg/mL asetaminofenin, b) saliman asetaminofenin GCE elektrottaki
diferansiyel puls voltamogramlari.
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Sekil 4.29. Baseline correction yapilan Sekil 4.28.
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Uygun polimerik film kalinligimin tespiti farkli dongii sayilarinda +0.4 V civarinda
(Ag/AgCl’ekars1) +0.0 V’da 10 dk bekletilerek salinan asetaminofenin yiikseltgenme
pikleri Ol¢iilerek optimizeedilmistir. Sekil 4.30°a gore optimum dongii sayist 25
dongiide tespit edilmistir. 25 ve 30 dongiliniinelektrokimyasal cevabinda pek bir fark
yoktur.

I (HA)
N

DONGU SAYISI

Sekil 4.30.Polimerik film kalinliginin tespiti.
4.3. Poli(3,4-etilendioksitiyofen) I¢in Uygun Sabit Gerilimin Optimizasyonu

PEDOT igin salinimda uygulanan sabit gerilim degeri degistirilerek (-0.2 V - +0.2
V)optimizasyon calismasi yapilmistir (Sekil 4.31). -0.1 V’da salinan ilacin pik

akiminin daha yiiksekoldugu goriilmiistir.
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Sekil 4.31. Uygulanan gerilim degerinin optimizasyonu.

(]

4.4. Poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT) I¢in ila¢ Siiresinin Optimizasyonu

PEDOT kapli Pt elektrot optimum deney kosullarinda hazirlandiktan sonra -0.1 V
(Ag/AgClreferans elektroda kars1)’da belirli zaman araliklarinda 0.1 M NaCl igeren
50 mM pH 7.4 fosfattamponunda tutulmus ve salinan asetaminofen ilk énce DPV
yontemi ile tayin edilerek ila¢ salinimgrafigi ortaya ¢ikarilmistir. Asagida PEDOT
kapli Pt elektrot belirli siirelerde (5 dk, 10 dk, 20 dk, 30dk, 60 dk, 120 dk ve 180dk)
tampon c¢ozeltisinde bekletildikten sonra bu c¢ozelti icerisine daldirilan GCE’un
diferansiyel puls voltamogramlart sirasiyla verilmektedir. 5-180 dk’larda
asetaminofene ait yiikseltgenme piki +0.4 V (Ag/AgCl referans elektroda karsi)

civarinda elde edilmistir.
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Sekil 4.32.Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (5 dk).
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Sekil 4.33.Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (10 dK).
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Sekil 4.34. Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (20 dk).
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Sekil 4.35. Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (30 dk).
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Sekil 4.36. Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (60 dk).
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Sekil 4.37. Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (120 dk).
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Sekil 4.38. Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (180 dk).
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Sekil 4.39.Salinan asetaminofenin diferansiyel puls volatmogramlar (turuncu: 0 dk, yesil: 5
dk,turkuaz: 10 dk, sari: 20 dk, pembe: 30 dk, siyah: 60 dk, mavi: 120 dk, kirmizz:
180 dK).

Farkli salimim sureleri sonucu elde edilen diferansiyel puls voltamogramlar1 Sekil

4.39°da st iiste Ortiistliriilmistiir. Sadece tampon c¢ozeltide GCE’la alinan
diferansiyel puls voltamogrami da sekilde yer almaktadir (Sekil 4.39, turuncu ¢izgi).

Goriildigu tizere 0 dk’da beklenildigi gibi elektrodun davraniginda herhangi bir
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elektroaktivite gozlenmemistir. Artan siirelerde polimerik yapininyapisindaki ilaci
kontrollii olarak artan bir sekilde saldigi tespit edilmistir. Farkli stirelerde elde
edilenasetaminofen yiikseltgenme pik akimlar1 grafige gegirilerek Sekil 4.40 elde
edilmistir. Yaklasik 60 dk’liksalinim siliresinden sonra salinan ilacin yiikseltgenme
pik akimlarinin sabitlenmeye basladigigoriilmiistiir. 1 saat sonra salinan ilacin sadece
2.5 mg/mL asetaminofenctzetisinden GCE kullanarak elde edilen diferansiyel puls
voltamogramindan okunan yiikseltgenmepik akiminin % 79.8’1 oldugu tespit
edilmistir. Bu hazirlanan optimum kosullardaki polimerik ila¢ salinimsisteminin
literatiirle kiyaslanabilecek nitelikte bir sistem oldugunu gostermektedir (Gradilla ve
ark., 2013, Gradilla ve ark.,, 2014, Zhou ve ark., 2012). 30 dk’liksalimmlar
sonrasinda paralel 3 deney icin hesaplanan bagil standart sapma (RSD) %2.4’tiir
(n=3).

4.0

2.0

I (pA)

1.0

30 60 9 120 150 180

t(s)

Sekil 4.40. Zamana bagli olarak asetaminofenin salinimi (n=3).

Ayrica polimerik yapiya elektrokimyasal polimerizasyon sirasinda giren
asetaminofenin derigimiartirilarak asetaminofenin zamana bagli salimi kontrol
edilmistir. Asagida polimerizasyon esnasinda Smg/mL asetaminofen kullanildiktan
sonra ilag saliminin farkl siirelerde gerceklestirildigi ve ilaca ait yiikseltgenme pik

akiminin takip edildigi diferansiyel puls voltamogramlar: yer almaktadir.
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Sekil 4.41. Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (5 dk) (Polimerizasyon
sirasindakullanilan asetaminofen derisimi 5 mg/mL’dir.).
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Sekil 4.42. Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (10 dk) (Polimerizasyon
sirasinda kullanilan asetaminofen derisimi 5 mg/mL’dir.).
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Sekil 4.43.Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (20 dk) (Polimerizasyon
sirasinda kullanilan asetaminofen derisimi 5 mg/mL’dir.).
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Sekil 4.44.Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (30 dk) (Polimerizasyon
sirasinda kullanilan asetaminofen derisimi 5 mg/mL’dir.).
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Sekil 4.45. Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (60 dk) (Polimerizasyon
sirasinda kullanilan asetaminofen derisimi 5 mg/mL’dir.)
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Sekil 4.46.Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami (120 dk) (Polimerizasyon
sirasinda kullanilan asetaminofen derisimi 5 mg/mL’dir.).
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Sekil 4.47. Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogrami(180 dk) (Polimerizasyon

sirasinda kullanilan asetaminofen derisimi 5 mg/mL’dir.).

Farkli salim siireleri sonucu elde edilen diferansiyel puls voltamogramlar1 Sekil
4.48’de st {iste Ortiistiirilmistiir. Sadece tampon ¢ozeltide GCE’la alinan
diferansiyel puls voltamogrami da sekilde yer almaktadir (Sekil 4.48, turuncu gizgi).
Goriildigu tizere 0 dk’da beklenildigi gibi elektrodundavranisinda herhangi bir
elektroaktivite gozlenmemistir. Artan siirelerde polimerik yapininyapisindaki ilact
kontrollii olarak artan bir sekilde saldigi tespit edilmistir. Farkli siirelerde elde
edilenasetaminofen yiikseltgenme pik akimlart grafige gegirilerek Sekil 4.49 elde
edilmistir. Yaklasik 60 dk’liksalinim siiresinden sonra salinan ilacin yiikseltgenme
pik akimlarinin sabitlenmeye basladigigoriilmiistiir. 1 saat sonra salinan ilacin
yiikseltgenme pik akimmin sadece 5.0 mg/mL asetaminofengézetisinden GCE
kullanarak elde edilen diferansiyel puls voltamogramindan okunan yiikseltgenmepik
akiminin % 83.3°1 oldugu tespit edilmistir. 30 dk’lik salimlar sonrasinda paralel 3
deney icinhesaplanan bagil standart sapma (RSD ) %4.6°dir (n=3). ila¢ miktari
arttirildiginda  kontrollii salinan ilacin yikseltgenme pik akimlarinin da arttig

gozlenmistir.
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Sekil 4.48.Salinan asetaminofene ait diferansiyel puls voltamogramlari (turuncu: 0 dk, yesil:
5 dk, turkuaz: 10 dk, sari: 20 dk, pembe: 30 dk, siyah: 60 dk, mavi: 120 dk,
kirmizi: 180 dk). (Polimerizasyon sirasinda kullanilan asetaminofen derisimi 5
mg/mL’dir.)

30 60 90 120 150 180

t(s)

Sekil 4.49. Zamana bagli olarak asetaminofenin salinimi (Polimerizasyon sirasinda
kullanilanasetaminofen derisimi 5 mg/mL’dir.) (n=3).
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Salinan asetaminofeni tayin etmenin yollarindan biri de UV-vis spektroskopisidir.
Asetaminofen yaklasik 245 nm civarinda absorpsiyon piki vermektedir (Zhou ve
ark., 2012). Asagida 2.5 mg/mL ilag c¢ozeltisine ait absorpsiyon spektrumu
gorilmektedir (Sekil 4.50-a). 60 dk ve 30 dk ila¢ salimlarindan sonra elde edilen
cozeltilere ait absorbans spektrumlari ise sirastyla Sekil 4.50-b ve ¢’de verilmistir.
Bu spektrumlar sadece 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunun absorbans spektrumu
(Sekil 4.50-d) ile ortiistiirtilmistiir. Spektrumlardan goriildiigli lizere ilaca ait pik
istenilen bolgede ¢ikmustir. ilag pikinin kiiciik bir omuz seklinde ikiye yarilmis gibi
¢ikmasi bu ilacin ¢oziiniirligiiniin fosfat tamponunda ¢ok iyi olmadig1 diisiincesini
dogurmaktadir. Salinan ilaca ait pikler daha diisiik absorbans degerlerinde ¢ikmistir
ve bu sonuglar elektrokimyasal sonuclarimizi desteklemektedir. Tampona ait bu
bolgede herhangi bir sinyal géziikmemektedir. 60 dk ve 30 dk’lik ila¢ salimlarinda
elde edilen ilag absorbans degerlerinin stok ¢ozeltiden elde edilen ilag pikinin

sirasiyla % 64.9 ve % 45.1°1 oldugu gortilmektedir.

ABSORBANS

200 400 600 800 1000

DALGABOYU (nm)

Sekil 4.50. a) 2.5 mg/mL asetaminofen ¢ozeltisine ait UV-vis spektrumu, b) 60 dk salinan
asetaminofene ait UV-vis spektrumu, c¢) 30 dk salinan asetaminofene ait UV-
vis spektrumu, d) pH 7.4 fosfat tamponu (baseline)’na ait UV-vis spektrumu.
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4.5. Poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT) Modifiye Yiizeylerin Taramah
Elektron Mikroskopisi (SEM) ile Karakterizasyonu

Asetaminofen icermeyen PEDOT modifiye elektrodun, asetaminofen iceren PEDOT
modifiye elektrodun ve 1 saat ilag salimindan sonra elde edilen PEDOT modifiye
elektrodun  karakterizasyonu taramali elektron mikroskopisi (SEM) ile
gerceklestirilmistir. Ayrica modifiye edilmemis, ¢iplak elektroda ait SEM goruntisl
alimmustir. Sekil 4.51-a asetaminofen icermeyen PEDOT modifiye elektroda ait SEM
gorlntiisiidiir. Bu goriintii Sekil 4.51-d’de verilen c¢iplak elektroda ait SEM
goriintiisii ile kiyaslandiginda polimerik yapinin elektrot yiizeyine homojen bir
bicimde kaplandig1 goriilmektedir. Asetaminofen varliginda kaplanan elektroda ait
SEM gorintiisti Sekil 4.51-b’de verilmistir. ilag varliginda polimerik yapinin yine
homojen bir bigimde elektrot yiizeyine kaplandig1 gozlenmistir. Ilag varliginda, ilag
icermeyen polimere ait Sekil 4.51-a’da elde edilen morfolojinin biraz degistigi
goriilmiistiir. 1 saat asetaminofen salimindan sonra elde edilen PEDOT modifiye
elektroda ait SEM goriintiisiiniin (Sekil 4.51-c) ise ilag salinmadan once alinan SEM
goriintlisti (Sekil 4.51-b)’ne benzedigi tespit edilmistir. Fakat ila¢ salimindan sonra
yapmin homojenliginin biraz daha azaldigi ve gozeneklerin genisledigi

gorulmektedir.
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Sekil 4.51.SEM gorintileri: a) PEDOT modifiye elektrot, b) Asetaminofen iceren PEDOT
modifiye elektrot, c) 1 saat asetaminofen salinimidan sonra PEDOT modifiye
elektrot, d) ¢iplak elektrot.

4.6. Poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT) I¢in Kiyaslama Deneyleri

Poli(3,4-ctilendioksitiyofen) (PEDOT) ile elde edilen ilag salinim egrisinin cevabi ile
kiyaslanmak {izere yine sabit gerilim uygulanarak gozenek boyutunda ve
morfolojisinde degisiklikler gosterebilecek olan {i¢ farkli iletken polimer
kullanilmistir (Sirivisioot ve ark., 2011). Bu polimerler; polianilin (PANI), polipirol
(PPy) ve poli(vinilferrosen)’dir. Kiyaslama deneyleri igin hazirlanan iletken polimer
elektrotlarda, hazirlik asamasinda kullanilan monomerlerin 50 mM pH 7.4 fosfat
tamponunda hazirlanmis olmasma dikkat edilmistir. Organik ¢6ziicii yerine
fizyolojik ortam kullanimi 6n planda tutulmustur. Yine, PEDOT’ta ii¢ farkl
elektrotta da doniisiimlii voltametri ile hazirlanan elektrotlarin elektrokimyasal
cevabr daha iyi oldugu i¢in kiyaslama deneylerinde polimerizasyon doniisiimlii

voltametri teknigi ile gergeklestirilmistir.

4.6. 1. Polianilin (PANI) ile Yapilan Calismalar

Polianilin (PANI), monomeri olan anilin (0.1 M), 2.5 mg/mL asetaminofen ve 0.1
LiClOs kullanilarak pH 7.4 fosfat tamponunda 0.0 V ile 1.0 V arasinda
polimerlestirildi. Sekil 4.52°de Au elektrotta gergeklestirilen, Sekil 4.53’de Pt
elektrotta gerceklestirilen ve Sekil 4.54’de GCE elektrotta gergeklestirilen
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elektropolimerizasyona ait 15 dongiide alinan donisimld  voltamogramlar
verilmektedir. Bu ¢oklu voltamogramlar incelendiginde EDOT polimerizasyonunda
asetaminofen varliginda elde edilen +0.7 V ve +0.6 V (Ag/AgCl’e kars1) civarindaki

yiikseltgenme/indirgenme piklerinin daha az belirgin oldugu sdylenebilir.

1(A)

Sekil 4.52. Au elektrotta 0.1 M anilin + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 cozeltisinde 0.0-1.0 V araliginda anilin polimerizasyonu
(Tarama hizi: 100 mV/s, 15 dongii).
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[(A)

Sekil 4.53.Pt elektrotta 0.1 M anilin + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 cozeltisinde 0.0-1.0 V araliginda anilin polimerizasyonu
(Tarama hizi: 100 mV/s, 15 dongii).

I(A)

E(V)

Sekil 4.54. GCE elektrotta 0.1 M anilin + 0.1 M LiCIO, + 2.5 mg/mL asetaminofen igeren
50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V araliginda anilin polimerizasyonu
(Tarama hizi: 100 mV/s, 15 dongii).

Asetaminofen varliginda hazirlanan PANI modifiye elektrotlarin elektrokimyasal

cevabt 0.1 M NaCl igeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda incelenmigtir. PANI
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modifiye Au elektroda ait davranis Sekil 4.55-a’da, Pt elektroda ait davranis Sekil
4.56-a’da ve GCE elektroda ait davranis Sekil 4.57-a’da verilmektedir. Ciplak Au
elektroda, ¢iplak Pt elektroda ve ¢iplak GCE elektroda ait cevaplar ise sirasiyla Sekil
4.55-b’de, Sekil 4.56-b’de ve Sekil 4.57-b’de gosterilmistir.

A

Bl PP P PSS TR PP P
L x 3.3 53 .

Sekil 4.55. 0.1 M anilin + 0.1 M LiClOs4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH
7.4 cozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi anilin polimerizasyonu sonucu
elde edilen PANI modifiye Au elektrodun (a) ve ¢iplak Au elektrodun (b) 0.0-1.0
V araliginda doniisiimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s).
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[(A)

Sekil 4.56.0.1 M anilin + 0.1 M LiClO, + 2.5 mg/mL asetaminofen i¢ceren 50 mM fosfat pH
7.4 cozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi anilin polimerizasyonu sonucu
elde edilen PANI modifiye Pt elektrodun (a) ve ¢iplak Pt elektrodun (b) 0.0-1.0 V
araliginda doniistimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s).
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I(A)

Sekil 4.57.0.1 M anilin + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH
7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi ile anilin polimerizasyonu sonucu
elde edilen PANI modifiye GCE elektrodun (a) ve ¢iplak GCE elektrodun (b)
0.0-1.0 V araliginda doniisiimlii voltametrik davranigi (Tarama hizi: 100 mV/s).

Ug farkl elektrotta elde edilen elektrokimyasal davranislar drtiistiiriilmiistiir (Sekil
4.58). Sekil 4.58-a PANI modifiye Au elektroda, Sekil 4.58-b PANI modifiye Pt
elektroda ve Sekil 4.58-c PANI modifiye GCE elektroda aittir. Goruldigii iizere
GCE’a ait elektrokimyasal cevap daha iyidir. Bu yiizden salinim deneyleri GCE
elektrot kullanilarak gerceklestirilmistir.
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[(4)

E (V)

Sekil 4.58.0.1 M anilin + 0.1 M LiClOs + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH
7.4 cozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi anilin polimerizasyonu sonucu
elde edilen PANI modifiye a) Au, b) Pt, ¢) GCE elektrotlarin 0.1 M NaCl igeren
50 mM pH 7.4 fosfat tamponundaki 0.0-1.0 V araliginda doniisiimlii voltametrik
davranist (Tarama hizi: 100 mV/s).

Salimim deneylerine baslamadan once polimerik film kalinliginin optimizasyonu
gerceklestirilmistir. Farkli dongiilerde hazirlanan PANI modifiye elektrotlar -0.1V’da
60 dk tutularak asetaminofene ait yiikseltgenme pik akimlar1 grafige gecirilmistir
(Sekil 4.59). 20, 25 ve 30 dongii sayilarinda elektrokimyasal cevapta bir fark elde

edilmemistir. Optimum kosul olarak 20 dongii secilmistir.
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Sekil 4.59.Polimerik film kalinliginin tespiti (PANI).

Farkli siirelerde gerceklestirilen ila¢ salinimina ait diferansiyel puls voltamogramlari
ust Gste ortiistirilmistir (Sekil 4.60). PANI kapli GCE -0.1 V (Ag/AgCI referans
elektroda karsi)’da belirli zaman araliklarinda 0.1 M NaCl igeren 50 mM pH 7.4
fosfat tamponunda tutulmus ve salinan asetaminofen DPV yontemi ile tayin edilerek
ilag salinim grafigi ortaya cikarilmistir. Asagida PANI kapli GCE elektrot belirli
stirelerde (5 dk, 10 dk, 20 dk, 30 dk, 60 dk, 120 dk ve 180 dk) tampon ¢0zeltisinde
bekletildikten sonra bu c¢ozelti igerisine daldirilan GCE’un diferansiyel puls
voltamogramlar1  sirasiyla  verilmektedir. 5-180 dk’larda asetaminofene ait
yiikseltgenme piki +0.4 V (Ag/AgCl referans elektroda karsi) civarinda elde
edilmistir. Sadece tampon ¢ozeltide GCE’la alinan diferansiyel puls voltamogrami da
sekilde yer almaktadir (Sekil 4.60, turuncu ¢izgi). Goriildiigii iizere bu elektrodun
davraniginda herhangi bir elektroaktivite gdzlenmemistir. Artan siirelerde polimerik
yapinin yapisindaki ilact kontrollii olarak artan bir sekilde saldig: tespit edilmistir.
Farkli siirelerde elde edilen asetaminofen ylkseltgenme pik akimlar grafige
gegirilerek Sekil 4.61 elde edilmistir. Yaklasik 60 dk’lik salim siiresinden sonra

salinan ilacin yiikseltgenme pik akimlarinin sabitlenmeye basladig1 goriilmiistiir.
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Sekil 4.60.Salinan asetaminofene ait diferansiyel puls voltamogramlar: (turuncu: tampon
cozelti, yesil: 5 dk, turkuvaz: 10 dk, sari: 20 dk, pembe: 30 dk, siyah: 60 dk,
mavi: 120 dk, kirmizi: 180 dk).
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Sekil 4.61. Asetaminofenin zamana bagl olarak salinima.
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4.6.2. Polipirol (PPy) ile Yapilan Calismalar

Polipirol (PPy), monomeri olan pirol (0.1 M), 2.5 mg/mL asetaminofen ve 0.1
LiClIOs kullanilarak pH 7.4 fosfat tamponunda 0.0 V ile 1.0 V arasinda
polimerlestirildi. Sekil 4.62°de Au elektrotta gerceklestirilen, Sekil 4.63’de Pt
elektrotta gerceklestirilen ve Sekil 4.64’de GCE elektrotta gergeklestirilen
elektropolimerizasyona ait 15 donglide alinan doniisiimli voltamogramlar
verilmektedir. Bu ¢oklu voltamogramlar incelendiginde EDOT polimerizasyonunda
asetaminofen varliginda elde edilen +0.7 V ve +0.6 V (Ag/AgCl’e kars1) civarindaki

yiikseltgenme/indirgenme piklerinin daha az belirgin oldugu sdylenebilir.

Sekil 4.62.Au elektrotta 0.1 M pirol + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 c¢ozeltisinde 0.0-1.0 V araliginda pirol polimerizasyonu
(Tarama hizi: 100 mV/s, 15 dongi).
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[(A)

EM

Sekil 4.63. Pt elektrotta 0.1 M pirol + 0.1 M LiCIlOs + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 c¢ozeltisinde 0.0-1.0 V araliginda pirol polimerizasyonu
(Tarama hizi: 100 mV/s, 15 dongii).

[(A)

P i a ISP - —— PSSP PSS R T =

Sekil 4.64. GCE elektrotta 0.1 M pirol + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50
mM fosfat pH 7.4 cozeltisinde 0.0-1.0 V araliginda pirol polimerizasyonu
(Tarama hizi: 100 mV/s, 15 dongii).

Asetaminofen varliginda hazirlanan PPy modifiye elektrotlarin elektrokimyasal
cevabr 0.1 M NaCl iceren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda incelenmistir. PPy
modifiye Au elektroda ait davranis Sekil 4.65-a’da, Pt elektroda ait davramig Sekil

4.66-a’da ve GCE elektroda ait davranis Sekil 4.67-a’da verilmektedir. Ciplak Au
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elektroda, ¢iplak Pt elektroda ve ¢iplak GCE elektroda ait cevaplar ise sirasiyla Sekil
4.65-b’de, Sekil 4.66-b’de ve Sekil 4.67-b’de gosterilmistir.

Sekil 4.65. 0.1 M pirol + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH
7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e kars1 pirol polimerizasyonu sonucu
elde edilen PPy modifiye Au elektrodun (a) ve ¢iplak Au elektrodun (b) 0.0-1.0
V araliginda doniisiimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s).

E (V)

Sekil 4.66. 0.1 M pirol + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen igeren 50 mM fosfat pH
7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e kars1 pirol polimerizasyonu sonucu
elde edilen PPy modifiye Pt elektrodun (a) ve ¢iplak Pt elektrodun (b) 0.0-1.0 V
araliginda doniistimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s).
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il

Sekil 4.67.0.1 M pirol + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH
7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi pirol polimerizasyonu sonucu elde
edilen PPy modifiye GCE elektrodun (a) ve ¢iplak GCE elektrodun (b) 0.0-1.0 V
araliginda doniistimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s).

Ug farkl elektrotta elde edilen elektrokimyasal davramslar ortiistiiriilmiistiir (Sekil
4.68). Sekil 4.68-a PPy modifiye Au elektroda, Sekil 4.68-b PPy modifiye Pt
elektroda ve Sekil 4.68-c PPy modifiye GCE elektroda aittir. Goruldiigii iizere U¢
elektrodun davranisi da Dbirbirine yakin ¢ikmustir. Pt elektrotta okunan
yiikseltgenme/indirgenme pik akimlart daha yiiksek oldugu igin Pt elektrotla

deneylere devam edilmistir.
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1(A)

L

EV)

Sekil 4.68.0.1 M pirol + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat pH
7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e kars1 pirol polimerizasyonu sonucu
elde edilen PPy modifiye a) Au, b) Pt, ¢) GCE elektrotlarin 0.1 M NacCl igeren
50 mM pH 7.4 fosfat tamponundaki 0.0-1.0 V araliginda doniisiimli
voltametrik davranist (Tarama hizi: 100 mV/s).

Salinim deneylerine baslamadan 6nce polimerik film kalinliginin optimizasyonu
gerceklestirilmistir. Farkli dongiilerde hazirlanan PPy modifiye elektrotlar -0.1V’da
60 dk tutularak asetaminofene ait ylkseltgenme pik akimlari grafige gegirilmistir
(Sekil 4.69). 25 ve 30 dongii sayilarinda elektrokimyasal cevapta bir fark elde

edilmemistir. Optimum kosul olarak 25 dongii se¢ilmistir.
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Sekil 4.69. Polimerik film kalinliginin tespiti (PPy).

Farkl siirelerde gerceklestirilen ila¢ salinimina ait diferansiyel puls voltamogramlari
Ust Uste ortistiiriilmistiir (Sekil 4.70). PPy kapli GCE -0.1 V (Ag/AgCl referans
elektroda karsi)’da belirli zaman araliklarinda 0.1 M NaCl igeren 50 mM pH 7.4
fosfat tamponunda tutulmus ve salinan asetaminofen DPV yontemi ile tayin edilerek
ilag salmim grafigi ortaya c¢ikarilmistir. Asagida PPy kapli GCE elektrot belirli
stirelerde (5 dk, 10 dk, 20 dk, 30 dk, 60 dk, 120 dk ve 180 dk) tampon ¢0zeltisinde
bekletildikten sonra bu ¢Ozelti igerisine daldirilan GCE’un diferansiyel puls
voltamogramlar1 sirastyla verilmektedir. 5-180 dk’larda asetaminofene ait
yiikseltgenme piki +0.4 V (Ag/AgCl referans elektroda karsi) civarinda elde
edilmistir. Sadece tampon ¢ozeltide GCE’la alinan diferansiyel puls voltamogrami da
sekilde yer almaktadir (Sekil 4.70, turuncu ¢izgi). Gorildiigii iizere bu elektrodun
davraniginda herhangi bir elektroaktivite gdzlenmemistir. Artan siirelerde polimerik
yapinin yapisindaki ilact kontrollii olarak artan bir sekilde saldig1 tespit edilmistir.
Farkli siirelerde elde edilen asetaminofen ylikseltgenme pik akimlar1 grafige
gegirilerek Sekil 4.71 elde edilmistir. Yaklasik 60 dk’lik salinim siresinden sonra

salinan ilacin yiikseltgenme pik akimlarinin sabitlenmeye basladig1 goriilmiistiir.
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Sekil 4.70.Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogramlar: (turuncu: tampon
¢ozelti, yesil: 5 dk, turkuvaz: 10 dk, sari: 20 dk, pembe: 30 dk, siyah: 60 dk,
mavi: 120 dk, kirmizi: 180 dk).
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Sekil 4.71. Salinan asetaminofenin zamana bagli olarak salinimi.
4.6.3. Poli(vinilferrosen) (PVF) ile Yapilan Cahsmalar

Deneylerde kimyasal polimerizasyonla elde edilen poli(vinilferrosen) (PVF)’nin
yiikseltgenmis sekli olan poli(vinilferrosenyum) (PVF") kullanilmistir. PVF sabit
gerilimde veya donilisimlii voltametri yontemi ile kolaylikla elektrot malzemesi

uzerine elektrokimyasal olarak kaplanabilmektedir (Kuralay ve ark., 2005; Kuralay
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ve ark., 2006). Kiyaslama deneylerinde 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda
hazirlanacak olan PVF" elektrotlar kullanilacak olmasina ragmen, gergeklestirilen
PVF sentezinin iyi olup olmadig1 ilk 6nce bu polimerin bilinen en iyi ¢oziiciilerinden
biri olan metilen kloriir ortaminda incelenmistir. 1.0 mg/mL PVF’nin metilen
Klortr/lityum perklorat iceren ¢Ozuicu/destek elektrolit sisteminde c¢ozeltisi
hazirlanmig ve sabit gerilim uygulanarak Pt elektrot yiizeyine PVF™’un +0.7 V’da 1
mC’luk yiik gegirilerek modifikasyonu saglanmistir (Kuralay ve ark., 2005). PVF*
modifiye Pt elektrodun fosfat tamponundaki ¢oklu doniisiimlii voltametrik davranisi
Sekil 4.72°de gosterilmektedir. PVF’nin PVF"ya yiikseltgenmesi yaklagik +0.4
V’da, PVF”nin PVF’ye indirgenmesi ise yaklasik +0.2 V’da gézlenmistir. Bu
yukseltgenme/indirgenme pikleri ferrosenyum/ferrosen ciftine aittir (Kuralay ve ark.,
2005; Kuralay ve ark., 2006). Goriildigii tlizere hazirlanan polimer elektroaktif
ozellik gostermektedir ve ¢oklu dongili esnasinda yiikseltgenme/indirgenme pikleri

kararlidir.

I (10°A)
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Sekil 4.72.PVF* modifiye Pt elektrodun 0.1 M NaClO, iceren 50 mM fosfat pH 7.4
tamponundaki ¢oklu doniistimlii voltametrik davranist (Tarama hizi: 100 mV/s,
10 dongu).

Poli(vinilferrosenyum) (PVF"), poli(vinilferrosen) (1.0 mg/mL), 2.5 mg/mL
asetaminofen ve 0.1 M LiClO4 kullanilarak pH 7.4 fosfat tamponunda 0.0 V ile 1.0 V
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arasinda polimerlestirildi. PVF’nin sulu ¢6zelti ortaminda ¢oziiniirliigiiniin az oldugu
gozlenmistir. Sekil 4.73’de Au elektrotta gergeklestirilen, Sekil 4.74’de Pt elektrotta
gerceklestirilen  ve  Sekil  4.75°de GCE  elektrotta  gergeklestirilen
elektropolimerizasyona ait 15 dongiide alinan doniisimlii voltamogramlar
verilmektedir. Bu ¢oklu voltamogramlar incelendiginde EDOT polimerizasyonunda
asetaminofen varliginda elde edilen +0.7 V ve +0.6 V (Ag/AgCl’e karsi) civarindaki
yukseltgenme/indirgenme piklerinin polimere ait ylkseltgenme/indirgenme pikleri

ile ¢akistig1 sdylenebilir.
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Sekil 4.73. Au elektrotta 1.0 mg/mL PVF + 0.1 M LiClO4+ 2.5 mg/mL asetaminofen igeren
50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V araliginda polimerizasyon (Tarama
hizi: 100 mV/s, 15 dongi).
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[(A)

Sekil 4.74. Pt elektrotta 1.0 mg/mL PVF + 0.1 M LiClO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren
50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V araliginda polimerizasyon (Tarama

hizi: 100 mV/s, 15 dongii).

1(A)

E V)

Sekil 4.75.GCE elektrotta 1.0 mg/mL PVF + 0.1 M LiClOs + 2.5 mg/mL asetaminofen
iceren 50 mM fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V araliginda polimerizasyon

(Tarama hizi: 100 mV/s, 15 dongi).
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Asetaminofen varhiginda hazirlanan PVF" modifiye elektrotlarin elektrokimyasal
cevabl 0.1 M NaCl igeren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda incelenmistir. PVF*
modifiye Au elektroda ait davranis Sekil 4.76-a’da, Pt elektroda ait davramis Sekil
4.77-a’da ve GCE elektroda ait davramis Sekil 4.78-a’da verilmektedir. Ciplak Au
elektroda, ¢iplak Pt elektroda ve ¢iplak GCE elektroda ait cevaplar ise sirasiyla Sekil
4.76-b’de, Sekil 4.77-b’de ve Sekil 4.78-b’de gosterilmistir.

[(A)

E (V)

Sekil 4.76. 1.0 mg/mL PVF + 0.1 M LiCIOs + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM
fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e kars1 polimerizasyon sonucu
elde edilen PVF" modifiye Au elektrodun (a) ve ¢iplak Au elektrodun (b) 0.0-1.0
V araliginda doniistimlii voltametrik davranigi (Tarama hizi: 100 mV/s).
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~

Sekil 4.77. 1.0 mg/mL PVF + 0.1 M LiClOs + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM
fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e kars1 polimerizasyon sonucu
elde edilen PVF" modifiye Pt elektrodun (a) ve ¢iplak Pt elektrodun (b) 0.0-1.0
V araliginda doniigtimlii voltametrik davranisi (Tarama hizi: 100 mV/s).

[(A)

Sekil 4.78. 1.0mg/mL PVF + 0.1 M LiCIO4 + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM fosfat
pH 7.4 c¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e karsi polimerizasyon sonucu elde
edilen PVF* modifiye GCE elektrodun (a) ve ¢iplak GCE elektrodun (b) 0.0-1.0
V araliginda doniistimlii voltametrik davranist (Tarama hizi: 100 mV/s).



Ug farkl: elektrotta elde edilen elektrokimyasal davranislar ortiistiiriilmiistiir (Sekil
4.79). Sekil 4.79-a PVF" modifiye Au elektroda, Sekil 4.79-b PVF" modifiye Pt
elektroda ve Sekil 4.79-c PVF" modifiye GCE elektroda aittir. Goriildiigii {izere Pt
elektrotta elektrokimyasal cevap daha iyi elde edilmistir. Bu elektrot kullanildiginda
elde edilen yiikseltgenme/indirgenme pik akimlari daha yiiksektir. Ug elektrodun
davranigina  bakildiginda  ilagla  yaklastk  olarak  aymi  gerilimlerde
ylikseltgenme/indirgenme sinyalleri veren PVF*/PVF ciftinin sinyallerinin ilagla

cakistig1 gozlemlenmektedir.

[(A)

P PR TSRS —— - — P - L P —— o

E M)

Sekil 4.79. 1.0 mg/mL PVF + 0.1 M LiCIOs + 2.5 mg/mL asetaminofen iceren 50 mM
fosfat pH 7.4 ¢ozeltisinde 0.0-1.0 V’da Ag/AgCl’e kars1 polimerizasyon sonucu
elde edilen PVF" modifiye a) Au, b) Pt, ¢) GCE elektrotlarin 0.1 M NaCl igeren
50 mM pH 7.4 fosfat tamponundaki 0.0-1.0 V arahiginda donisiimli
voltametrik davranist (Tarama hizi: 100 mV/s).

Salimim deneylerine baslamadan once polimerik film kalinliginin optimizasyonu
gerceklestirilmistir. Farkli dongiilerde hazirlanan PVF*® modifiye elektrotlar -0.1
V¢da 60 dk tutularak asetaminofene ait ylikseltgenme pik akimlart grafige
gecirilmistir (Sekil 4.80). 25 ve 30 dongu sayilarinda elektrokimyasal cevapta bir

fark elde edilmemistir. Optimum kosul olarak 25 dongii secilmistir.
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Sekil 4.80. Polimerik film kalinliginin tespiti (PVF).

Farkli siirelerde gerceklestirilen ila¢ salinimina ait diferansiyel puls voltamogramlari
list Uste Ortiistiirilmistiir (Sekil 4.81). PVF" kapli GCE -0.1 V (Ag/AgClI referans
elektroda karsi)’da belirli zaman araliklarinda 0.1 M NaCl igeren 50 mM pH 7.4
fosfat tamponunda tutulmus ve salinan asetaminofen DPV yontemi ile tayin edilerek
ilag salinim grafigi ortaya cikarilmistir. Asagida PPy kapli GCE elektrot belirli
stirelerde (5 dk, 10 dk, 20 dk, 30 dk, 60 dk, 120 dk ve 180 dk) tampon ¢0zeltisinde
bekletildikten sonra bu c¢ozelti igerisine daldirilan GCE’un diferansiyel puls
voltamogramlar1  sirasiyla  verilmektedir. 5-180 dk’larda asetaminofene ait
yiikseltgenme piki +0.4 V (Ag/AgCl referans elektroda karsi) civarinda elde
edilmistir. Polimerin kendi yiikseltgenme sinyali de asetaminofenle yaklasik olarak
aym yerlerde ¢iktig1 igin ilag yokken hazirlanan PVF" modifiye elektrot 180 dk 0.1
M NaCl iceren 50 mM pH 7.4 fosfat tamponunda tutulmus ve bu ¢ozeltide GCE
elektrodun diferansiyel puls voltamogrami alinmistir (Sekil 4.81, turuncu cizgi).
Gorildiigli  tzere bu elektrodun davramisinda herhangi bir elektroaktivite
gbzlenmemistir. Sabit gerilim uygulanarak polimerik yapida herhangi bir degisiklik

olup olmadig1 boylece kontrol edilmistir.

Artan siirelerde polimerik yapinin yapisindaki ilaci kontrollii olarak artan bir sekilde

saldig1 tespit edilmigstir. Farkl siirelerde elde edilen asetaminofen yiikseltgenme pik

78



akimlar grafige gegirilerek Sekil 4.82 elde edilmistir. Yaklasik 60 dk’lik salim

siiresinden sonra salinan ilacin ylikseltgenme pik akimlarinin sabitlenmeye basladig:

gorilmistiir.
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Sekil 4.81.Salinan asetaminofenin diferansiyel puls voltamogramlar1 (turuncu:

ilag

icermeyen PVF*un 180 dk -0.1 V’da bekletilmesi, yesil: 5 dk, turkuvaz: 10
dk, sar1: 20 dk, pembe: 30 dk, siyah: 60 dk, mavi: 120 dk, kirmizi: 180 dk).
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Sekil 4.82. Salinan asetaminofenin zamana bagli olarak salimi.
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4.6.4. Kiyaslama Sonuglari

Asagida PEDOT salinim performansi ile kullanilan diger ii¢ iletken polimerin
salinim cevaplarinin kiyaslandigi grafik goriilmektedir. Bu sekle bakildiginda biitiin
polimerler i¢gin ila¢ salinim hizinin yaklasik 60 dk’dan sonra sabitlemeye basladig
goriilmustiir (Sekil 4.83). Asetaminofen varlifinda hazirlanan PEDOT salinim
sistemlerinde ise daha fazla miktarda ilacin yapidan kontrollii bir sekilde salindigi
gorilmektedir. Bu EDOT polimerizasyonu sirasinda daha c¢ok ilacin polimerik
yapiya girdigini isaret etmektedir. Ayrica PEDOT’1n sabit gerilim uygulayarak (-0.1
V Ag/AgCI referans elektroda karsi) hacimsel degisiklige daha c¢ok ugradigini
gostermektedir. Cok diistik ilag salinim degerleri gosteren polipirol (Sekil 4.83-c)
daha negatif degerlerde tutularak cevabi izlenmistir. Sekil 4.84-c’de kiyaslama
sonuglar1 ile -1.0 V gibi ¢ok negatif bir degerde tutulan polipirole ait cevap
ortiistiirilmustiir. GoOriildiigli lizere yapidan daha fazla ilag kontrollii olarak

salinmaktadir.

[(HA)

- .- « b

o 0 &0 &0 & 100 120 140 160 180 200

t(s)

Sekil 4.83. Asetaminofenin zamana bagli olarak salimmi: a) PEDOT, b) PANI, ¢) PPy, d)
PVF*.
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Sekil 4.84. Asetaminofenin zamana bagl olarak salinimi a) PEDOT, b) PANI, c) PPy (-
1.0 V’da tutulan), d) PVF".
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5. SONUCLAR

Bu tez calismasinda, poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT)modifiye elektrotlar
kullanilarak kontrollii ilag salinimi i¢in biyouyumlu, kolay hazirlanabilen, pratik ve
ekonomik sistemler gelistirilmistir. Bu polimer diger iletken polimerler gibi uygun
katki maddesi (dopant) ile elektrot ylizeyine kaplanabilir ve dis bir elektriksel uyari
sonucu katki maddesini kontrollii bir sekilde disartya salabilir. Bu polimer
kullanilarak ates distiriicii ve agr1 kesici olarak ¢ok sik kullanilan asetaminofenin
kontrollii salinim1 igin bir sistem gelistirilmistir. Gelistirilen bu sistemin performansi
polianilin (PANI), polipirol (PPy) ve poli(vinilferrosenyum) (PVF") gibi farkli
iletken polimerlerle karsilagtirllmigtir. Asetaminofen varliginda hazirlanmis olan
PEDOT temelli kontrollii ilag salinim sisteminin performansinin daha iyi oldugu
tespit edilmistir. PEDOT salinim sistemlerinde daha fazla miktarda ilacin yapidan
kontrollii bir sekilde salindigi goriilmiistiir. Bu EDOT polimerizasyonu sirasinda
daha ¢ok ilacin polimerik yapiya girdigini isaret etmektedir. Ayrica PEDOT 1n sabit
gerilim uygulayarak hacimsel degisiklige daha ¢ok ugradigim gdstermektedir. iletken
polimer temelli bu kontrollii ilag salinim sistemlerinin farkli ilaglara yonelik salinim

sistemlerinin tasarimina yonelik ¢calismalarin temeli olacagi diistiniilmektedir.
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