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KARBON NANOTUP/POLIMER KOMPOZIT ELEKTROTLAR iLE iLAC
ORNEKLERINDE PARACETAMOL’UN ELEKTROTANALIZi

Cams1 karbon elektrotu parasetamoliin (PAR) elektrooksidasyonu ve ayrica askorbik asit (AA) ve
epinefrin (EP) varliginda se¢imli olarak saptanmasi icin poli(amino pirazin) ve ¢ok duvarli karbon
nanotiiplerle (MWCNTs) modifiye edilmistir. Poli(amino pirazin) ve ¢ok duvarli karbon nanotiiplerle
modifiye edilen camsi karbon elektrotu parasetamoliin yiikseltgenmesine ¢ok yiiksek bir
elektrokatalitik etki gdstermis ve akim cevabinda belirgin bir artis sergilemistir. Elde edilen modifiye
elektrot pH’1 8.0 olan 0.1 M fosfat tamponunda (PBS) PAR’1n saptanmasina uygulanmistir. Saptama
sinir1 1.97x10° M olan kalibrasyon grafigi 5.9x10° - 7.7x10® M konsantrasyon araliginda
dogrusaldir. Karbon nanotiip ve poli(amino pirazin) ile yiizey modifikasyonu tiirlerin yiikseltgenmesi
icin gereken potansiyeli diislirmiis, voltametrik davranislar1 gelistirmis ve PAR’1mn tekrarlanabilir bir
sekilde saptanmasina imkan vermistir. Hazirlanan modifiye elektrot sistemi ilag Orneklerine
miikemmel bir sekilde uygulanmistir.

ANAHTAR KELIMELER; Elektrokimyasal sensoér, Amino pirazin, Parasetamol, Askorbik asit,
Epinefrin



ABSTRACT

MSc Thesis

ELECTROANALYSIS OF PARACETAMOL IN PHARMACEUTICALS USING CARBON
NANOTUBE/POLYMER BASED COMPOSITE ELECTRODES

Giilbeyaz BESKARDES

Harran University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Chemistry

Supervisor: Prof. Dr. Mehmet ASLANOGLU
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A glassy carbon electrode has been modified with poly(aminopyrazine) and multi-walled carbon
nanotubes (MWCNTS) for the electrooxidation of paracetamol (PAR) and its selective determination
in the presence of ascorbic acid (AA) and epinephrine (EP). The poly(aminopyrazine)/ MWCNT/GCE
showed a high electrocatalytic effect towards the oxidation of paracetamol and exhibited a marked
enhancement of the current response. The poly(aminopyrazine)/MWCNT/GCE was used for the
determination of PAR in 0.1 M phosphate buffer solution (PBS) at pH 8.0. The calibration curve is
linear in the concentration range from 5.9x10° to 7.7x10®* M with a detection limit of 1.97x10° M.
The surface modification with MWCNT and poly(aminopyrazine) served to reduce the potential
required to oxidize species, improve voltammetric behaviour and enables a reproducible detection for
PAR. The modified electrode system has succesfully been applied to the pharmaceutical formulations.

KEYWORDS: Electrochemical sensor, Amino pyrazine, Paracetamol, Ascorbic acid, Epinephrine
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1.GIRIS GULBEYAZ BESKARDES

1. GIRIS

Parasetamol (N-asetil-p-aminofenol veya p-asetaminofenol) non- stereoidal
anti- inflamatuar bir ilagtir. Agr1 esigini yilikseltmek yoluyla analjezik,
hipotalamustaki termoregiilasyon merkezi iizerindeki etkisi yolu ile de antipiretik bir
etki gosterir. Yaygin bir sekilde agr1 kesici ve ates diisliriicii olarak kullanilir (Beaver
ve Million, 1980; Mehlish, 2002). Parasetamol uygun olmayan saklama kosullarinda

4- aminofenol ve asetik asite dontismektedir (Mohamed ve digerleri, 1997).

Parasetamol agizdan alindiginda tamamen ve hizla mide ve bagirsaklarda
emilir. Ila¢ alindiktan 30-60 dakika sonra maksimum plazma konsantrasyonuna
ulagir. Parasetamol biitlin dokulara hizla dagilir ve % 90 oraninda karacigerde
metabolize olur. Plazma proteinlerine baglanmasi zayiftir. Plazma yar1 omri 2.4
saattir. Parasetamoliin ¢ok az bir miktari, % 5°1, hi¢ degismeden bobrekler vasitasi ile
viicuttan atilmaktadir (HSDB-Hazardous, 2001). Parasetamoliin farmakolojik olarak
etkisiz ana metabolitleri glukoronid (% 55) ve siilfat (% 35) konjugatlaridir
(Stadapharm GMBH, 2000).

Gilintimiize kadar, parasetamoliin nicel analizi i¢in titrimetrik (Jedrzejewsk,
1969), spektrofluorimetrik (Milch ve Szabo, 1991), spektrofotometrik (Bloomfield,
2002; Milch ve Szabo, 1991; Mohamed ve digerleri, 1997 ), yliksek performansli sivi
kromatografisi (HPLC) (European pharmacopeia, 2005; Sena ve digerleri, 1979)

gibi yontemler kullanilmigtir.

Parasetamol, diinyada en fazla kullanilan analjezik-antipiretik ajanlardan

biridir. Terapotik dozlarda kullanildiginda yararli olan parasetamoliin, yiiksek
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dozlarda kullanildiginda deney hayvanlar1 ve insanlarda hepatik nekroz, bobrek

toksisitesi ve 6liime neden oldugu yapilan ¢alismalarla gosterilmistir.

Parasetamol yaygin olarak kullanilan analjezik ve antipiretik etkili bir ilagtir.
Doza bagimli ilag toksisitesi i¢in parasetamol iyi bir drnektir. Bir¢ok iilkede oldugu
gibi Amerika Birlesik Devletleri'nde parasetamol toksisitesi akut karaciger
yetmezliginin en sik nedeni olarak belirtilmektedir. Intihar girisimleri ya da tedavi
amaci ile verilen parasetamoliin zehirlenmeye yol agmas1 durumunda spesifik antidot
tedavisine baslanabilmesi i¢in kan parasetamol diizeyi bilinmelidir. Bu sebeple klinik
toksikoloji agisindan, kan parasetamol diizeyinin saptanmasinda duyarli hizli ve

spesifik bir yontemin kullanilmasina ihtiya¢ vardir.

Viicuda cesitli yollarla toksik veya letal dozda alinan maddelerin, uygun
orneklerde, dogru, giivenilir ve gelismis yontemlerle belirlenmesi klinik
toksikolojide tedavinin sekli ve dozunun belirlenmesinde, adli toksikolojide ise

adalet mekanizmasinin islerligi agisindan 6nemlidir.

Giinlimiizde bilingsiz ila¢ kullanimi, ilaglarin 6zensiz ve ¢ocuklarin
ulasabilecegi sekilde saklanmasi bir¢ok kaza ve intihar olgularinin sebebi olarak

gozlenmektedir.

Son yillarda gelistirilen duyarli yontemler, diisiik miktarlarda analitlerin
tayinlerine imkan vermektedir. Literatiirde Parasetamol miktar tayini i¢in ¢esitli
matriksler i¢inde bir¢ok c¢alisma mevcuttur. Miktar tayini amaciyla kullanilan
yontemler arasinda spektrofotometrik yontemler, farkli dedektdr sistemlerinin

kullanildig1 kromatografik yontemler, elektrokimyasal yontemler vb. sayilabilir.

Karaciger, sahip oldugu islevler ve sindirim sistemindeki yerlesimi
dolayisiyla, i¢ veya dis kaynakli pek ¢ok maddenin metabolizmasindan sorumludur.

Bu durum, karacigeri ilag kaynakli toksisite yoOniinden hedef organ haline
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getirmektedir. Akut sekilde gelisen karaciger yetmezligi vakalarinin % 50’sinden
fazlasinda, ilaclar sorumlu tutulmustur. Duyarliliga baglh olarak meydana gelen ilag
reaksiyonlarmin yaklasitk % 75’inin karaciger nakli ve Oliimle sonuglandig:

bildirilmistir.

Parasetamol, etkinligi ve goreceli giivenilirligi dolayisiyla biitiin diinya
capinda en yaygin sekilde kullanilan antipiretik (ates diisiiriicii) ve analjezik (agri
kesici) ilaglardan biridir. Fakat bu ilacin karacigerde hasarlanma yaparak yetmezlige
yol actigina dair ¢ok sayida calisma vardir. Agir karaciger hasarlanmasiyla
parasetamol arasindaki ilk baglanti, 1966 yilinda bildirilmistir. Bu ilacin karacigerde
hasarlanmaya yol actig1 tespit edilen dozlarnin, tedavi amaciyla kullanilan sinirlar

icinde oldugu bilgisi 6nemlidir.

Parasetamol, baz1 kimyasal reaksiyonlarin aracilik ettigi ve karaciger
epitelyum hiicreleri arasinda meydana gelen etkilesimler sonucunda, karaciger
dokusunda nekroza yol agmaktadir. Bu ajana, “dogrudan hepatotoksin” de denmistir.

Bagisiklik mekanizmalari, bu siiregte yer almaz.

C vitamini olarak bilinen Askorbik asit, insan beslenmesinde suda ¢6ziinen
vitaminlerin en dnemlilerindendir. Askorbik asit viicutta, bag doku, kemik, dis, kan
damari ¢eperlerinin sekillenmesinde, amanoasit ve demirin viicuda 6ziimlenmesinde
yardime1 olur. C vitamini yaygin hastaliklardan olan kardiyovaskiiler hastaliklardan
ve kanserden 6liim oranini ve bunlarin etkisini azaltir. Bitkiler ve hayvanlar kendi C
vitaminini yapar ama insanlar yapamaz. Bu nedene insanlarin bunu diger
kaynaklardan almaya ihtiyaglar1 vardir. C vitamini dogada genis oranda yiyeceklerde

ozellikle sebze ve meyvelerde bulunmaktadir. Ama dayanikliligi sinirhdir.

Askorbik asidin genis kullanim1 ve biiyiik 6neminin yaninda, bircok analitik

teknik farkli seviyelerde ve farkli matrislerde askorbik asidin belirlenmesini amaglar.
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Bunlar titrimetri, voltametri, potansiyometri, florometri, spektrofotometri ve

kromotografidir.

Adrenalin (Epinefrin), bobrekiistii bezlerinin i¢ kisimlari tarafindan 6z
bolgede salgilanan bir hormondur. Dogada bu hormonun gorevi, organizmay1 acil

harekete hazirlamaktir. Etkisini, nabzin atisi, kanin i¢ organlar ve deriden kaslara

sevk edilmesi, karacigerdeki glikojenin glikoza degismesi ve boylelikle, acil bir
enerji kaynagi saglanmasi seklinde gosterir. Heyecan ve korku durumunda adrenalin
salgilanmasi artar. Kan damarlarini genisletir. Aci hissini azaltir. G6z bebeklerinin
bliylimesiyle goze alinan 1s1k artar, daha net ve hizli goriis saglanir. Adrenalin

hormonunun yarilanma 6émrii iki dakikadir.

Elektroaktif polimerlerle modifiye edilmis elektrotlarin gelistirilmesi ve
karakterizasyonu ile ilgili olarak son 20 yil igerisinde glinden giine artan sayida
caligmalar yapilmistir. Elektroanaliz, organik ve biyoelektrokimya, elektrokataliz,
membranlar, elektrosentez, fotoelektrokimya, metallerin ve yar1 iletkenlerin
korozyondan korunmasi, enerji depolama ve elektrokromik goriintiileme alanlarinda
elektroaktif polimer maddelerinin yaygin bigimde kullanilmasi, yapilan ¢aligmalarin

artmasina neden olmustur.

Elektrokimyacilarin elektroaktif polimer maddelerine olan ilgisini artiran diger
bir husus da bu tiir yiizey filmlerinde meydana gelen prosesleri daha iyi anlama
ihtiyacidir. Neticede, derinligine yapilan mekanizma ve kinetik caligsmalar1 yeni
sistemlerin iiretilmesini ve bunlarin yeni uygulama alanlarinda kullanilmasini

saglamistir.

Analitik islemler; 6rnek toplama, tasima ve depolama, analiz, veri toplama,
isleme ve degerlendirme basamaklarindan olusur. Bu basamaklarin ¢ogu, belirli bir
formdaki polimerik maddenin kullanimini gerektirir. Inert polimerler rnek toplama,
tasima ve depolama i¢in yaygin bigimde kullanilan maddelerdir. Analitik
prosesin diger basamaklarinda ise daha 6zel amacli polimerler kullanilmaktadir.

Yapay polimerler uzun siireden beri giinliilk hayatimiza da girmis bulunmaktadir.


http://tr.wikipedia.org/wiki/B%C3%B6brek%C3%BCst%C3%BC_bezleri
http://tr.wikipedia.org/wiki/Yar%C4%B1lanma_%C3%B6mr%C3%BC
http://tr.wikipedia.org/wiki/Damar
http://tr.wikipedia.org/wiki/Glikoz
http://tr.wikipedia.org/wiki/Glikojen
http://tr.wikipedia.org/wiki/Karaci%C4%9Fer
http://tr.wikipedia.org/wiki/Deri
http://tr.wikipedia.org/wiki/Organ
http://tr.wikipedia.org/wiki/Hormon
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Ayrica bu polimerler analiz amach ve diger tiim bilimsel caligmalarda da

kullanilmaktadir.

Polimerlerle modifiye edilmis elektrot kavraminin ge¢misine bakildiginda, bu
terimin ilk olarak 1970 lerin sonlarinda kullanilmaya baslandigini goriiliir. Kimyasal
olarak modifiye edilmis elektrotlar {izerine en 6nemli gelisme 1984 yilinda Murray
tarafindan yapilan elektrotlarin hazirlanmasi, karakterizasyonu ve uygulanmalari ile
ilgili calismada gozlenmistir. Yiik transferi ve yiik tasinmasi islemlerinin anlasilmast
bu alanda, belki de en ilgi cekici teorik problemdir. Ayn1 zamanda, pratik anlamda
bliyiik bir 6neme de sahiptir. Bunun nedeni uygulamalarda filmin i¢ine dogru hizli
bir yik yayilimmin olmasidir. Bu sistemlerin karmasik dogasi, elektroaktif
polimerlerin elektrokimyasal ~durumlarinin  aydmlatilmasimi  giiglestirir.  Son
zamanlarda kullanimi1 yayginlik kazanan elektrokimyasal impedans spektroskopisi
(EIS), kuartz kristal mikrobalans (EQCM), radiotracer metot, ultramikroelektrotlarla
yapilan tarama hiz1 yiliksek doniisiimlii voltametri, tarama elektron mikroskopisi
(SEM) ve x-ray fotoelektron mikroskopisi (XPS) gibi giiclii tekniklerin kullanimiyla
elektroaktif polimerik maddeler hakkinda daha kapsamli bilgiler alinabilmektedir.

Basit ve kolay yenilenebilen yiizeyler hazirlamak i¢in ¢alisma elektrodu
olarak yaygin bir sekilde karbon elektrot kullanilmaktadir. Karbon genel olarak
kullanilan elektrot materyallerinin aksine biyolojik dokularla daha ¢ok uyumlu olma
egilimi gostermektedir. Lazer aktivasyonu, sicaklik muamelesi, cesitli segici
membranlar, polimer filmler gibi elektrot yiizeyinin modifikasyonunu iceren karbon
temelli elektrotlarin segiciligini iyilestirmek igin ¢esitli yollar izlenmektedir. Clinkii
ozellikle polimer modifiye elektrotlar apayri avantajlar saglar ki; bunlar yiiksek
katalitik etki, 1yi kararlilik, tekrarlanabilirlik, yiiksek hassasiyet, kolay
hazirlanabilme ve genis potansiyel araliginda ¢alisma imkanlaridir. Bununla birlikte
cesitli tipteki modifikasyonlar, kendilerine 0zgii avantajlar ve sinirlamalar

getirmektedir. (Kutluay Baytak,2009)

Canli organizmada oOnemli islevleri olan bu maddelerin

konsantrasyonlarindaki artma veya azalma geri doniisii olmayan saglik problemlerine
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yol actigindan dolayi, bu tiir ilaglarin dogru ve hassas bir yontemle saptanmasi hem
bilimsel hem de tibbi agidan 6nemlidir. Bu calismada, camsi karbon elektrotlari,
cesitli maddelerin elektropolimerizasyonu ile modifiye edilerek yeni elektrokimyasal
sensorler elde edilmistir. Elde edilen bu sensorler, normal elektrotlarla saptanmasi
olduk¢a giic olan ve klinik agidan biiyilk Onemi olan bu molekiillerin hem
elektrokimyasal davraniglarinin incelenmesi i¢in kullanilmis hem de bu molekiillerin
dogru, duyarli, tekrarlanabilir ve hizli bir sekilde saptanmasina uygulanmistir. Ayrica

canlt sistemlerdeki bu tiirlerin es zamanli olarak saptanmasi son derece dnemlidir.

Elektrokimyasal sensorler yiiksek duyarlilik nedeniyle son yillarda bilim
diinyasinda onemli bir yer isgal etmektedir. Cesitli elektrot ylizeylerini kimyasal
yoldan degistirerek hazirlanmis yeni elektrot tipleri, elektrokimyadaki aktif aragtirma
alanlarindan biridir. Son yillarda elektrokimyasal algilama aygitlarinin tasarimi i¢in
nano-yapidaki elektrot ylizeylerinin hazirlanmasi ¢ok biiyiik bir ilgi odagi haline
gelmistir. Bu sekilde iiretilen elektrotlar, yiizey modifiye edici olarak kullanilan
nano-malzemelerin essiz karekteristik niteliklerinden tiiretilen avantajli 6zelliklere
sahiptir. Bu malzemeler arasinda, bircok molekiiliin elektrokimyasal proseslerindeki
miikemmel derecedeki elektrokatalitik aktivite ve farkli tiirlerin saptanmasindaki
artan duyarliblk gibi goze carpan nitelikleri ile karbon nanotiipler (CNTs)
elektrokimyasal sensorler ve biyosensorlerin elde edilmesine uygulanmaktadir.
Karbon nanotiipler (CNTs) genel olarak, miikemmel derecedeki elektriksel, kimyasal
ve mekanik ozelliklerinden dolayi, basta nanoelektronik ve sensorlerde olmak {izere
cesitli uygulama alanlarina girmislerdir. Bu calismada, karbon nanotiip (CNTs)
temelli elektrokimyasal sensorler gelistirilecek, elde edilen sensorlerin yiizey yapilari
elektrokimyasal yontemlerle aydinlatildiktan sonra, saglik agisindan 6nemli olan ¢ok
sayida molekiiliin saptanmasina uygulanarak, kimyasal ve medikal algilamada

kullanilabilecek gelecegin teknolojilerinin gelistirilmesine ¢alisilmistir.

Karbon nanotiip, giiclii elektrokatalitik aktivite sagladigindan ve elektrot
ylzeylerindeki hatalar1 minimum diizeye indirdiginden dolay1r biyosensorlerin
gelistirilmesinde kullanilan cazip bir materyaldir (Yang ve ark. 2006). Karbon

nanotiipler (CNTs) biyosensor olarak, ayn1 zamanda performanslar1 diger karbon
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elektrotlar1 ile karsilastirildiginda, saptama limiti, duyarlilik, tersinirlik, diisiik asirt
potansiyel ve yanit siiresi bakimindan daha miikemmel olduklar1 bulunmustur (Yang
ve ark. 2006). Ogzellikle, karbon nanotiiplerin (CNTs) elektroanalizde
kullanilmasindaki 6nemli karakteristik 6zellikler, boyutlarinin kiigiik olmasi ve genis
bir spesifik yiizey alanma sahip olmasidir. Bu o6zellikler nanoeleketrotlarin

yapilmasina olanak vermektedir.

Bu ¢alismada ¢ok duvarli karbon nanotiip ile modifiye edilen camsi karbon elektrot
kullanilarak paracetamoliin elektrokimyasal davraniglarinin incelenmis ve farmasotik igeriklerde
kantitatif olarak saptanmasi gerceklestirilmistir.
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2. KURAMSAL TEMELLER

2.1. Parasetamol (Asetaminofen)

Asetanilidin analjezik etkisinin 1886 yilinda tesadiifen bulunmasi dikkatleri p-
aminofenol tiirevleri {lizerine ¢ekmistir. Takip eden yillarda asetanilidin toksisite
gostermesi ve organizmada etkiden sorumlu N-asetil-p-aminofenole doniismesiyle bu
grup lizerinde c¢ok sayida calismalar yapilmis ve bu g¢aligmalar sonucu toksik

olmayan p-asetamidofenol yapisinda bilesik gelistirilmistir.

Sekil -2.1. Parasetamoliin molekul yapisi

2.1.1. Parasetamoliin Fiziksel Ozellikleri

Parasetamol (sekil 2.1), kapali formiiliit CsHoNO, (MA:151 g/mol) olan N-
(4- hidroksifenil)-asetamit veya 4-hidroksiasetanilit yapisinda beyaz, kristal, ac tatta
bir maddedir. Parasetamoliin erime noktast 169-170°C’dir (Budari, 1996).
Parasetamol, zayif bir asittir. Doygun sulu ¢6zeltisinin pH’s1 5.5- 6.5 (25°C) arasinda
degisir (Fairbrother, 1974). Parasetamoliin pKa degeri ise 9.5’dir (Perez-Ruiz ve
digerleri, 2005).

Parasetamol komiir katran1 analjezigi diye adlandirilan fenasetinin aktif
metabolitidir. Asetaminofen, N-asetil-p-aminofenol, APAP isimleriyle de bilinir. Bir
grup agri kesici ve ates diisiirlicii etkiye sahip ilacin da etken maddesidir. Analjezik
ve antipiretik etken olarak aspirine etkili bir alternatiftir, aspirinden farkli olarak
antienflamatuar etkisi zayiftir.

Parasetamol iyi tolere edildigi i¢in, aspirinin yan etkilerinden ¢ogunu tasimaz

ve recetesiz alinabilir. Parasetamol akut doz asiminda, hepatik ve/veya renal hasar
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sonucu oliime yol acabilmektedir. Evlerde yaygin kullanimi ve regetesiz kolaylikla
almabilmesi gibi sebeplerle, parasetamol iceren ilaglarla intihar veya kaza sonucu

oliimler siklikla gortilmektedir.

OH

Sekil -2.2. Parasetamoliin fiziksel hali ve Gi¢ boyutlu molekil yapisi

2.1.2. Parasetamol Sentezi

Parasetamol yaygin bir kullanima sahip olmasi sebebiyle biiyiik miktarda
iiretilmekte ve sentezinde cesitli yontemler kullanilmaktadir. Parasetamoliin ticari
iiretimi i¢in siklikla fenolden hareket edilmektedir. Fenolun nitrolanmasi sonucu
olusan o-nitrofenol ve p-nitrofenol karigimi, distilasyonla izomerlerine ayrilir.
Kazanilan p-nitrofenol izomeri indirgenerek p-aminofenol olusur ve bu bilesigin

asetillenmesiyle parasetamole ulagilmaktadir (¢izelge 2.1.) (Korolkovas, 1988).
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Cizelge- 2.1. Fenolden haraketle parasetamol sentezi

2.1.3. Parasetamoliin Kimyasal Ozellikleri

Kuru ve saf parasetamol, 45°C’ye kadar kararlidir. Parasetamol sentezinde;
sentez baglangic maddeleri, reaktifler ve ¢oziiciilerin kalitesi, reaksiyon kosullari,
saflagtirma islemi gibi faktorler nedeniyle cesitli safsizliklar ortaya cikar. Bu
safsizliklardan en Onemlisi 4-aminofenoldiir. Ayrica parasetamol nemli kosullarda

saklandig1 takdirde 4-aminofenole hidroliz olur.

NHCOCH; NH,
H,0"
—
OH OH
p-Asetaminotfenol p-Aminofenol

Cizelge- 2.2. Parasetamoluln hidrolizi
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2.1.4. Parasetamoliin Farmakolojik Ozellikleri

Parasetamol benzeri diger analjezik ilaglardan farkli olarak hipotalamus ve
omurilik gibi peroksidlerden az olan ortamda prostaglandin sentezini inhibe edebilir
ve etkisi erken baslar; plazma diizeyi 30-60 dak icinde maksimuma erisir.
Absorpsiyonu besinler tarafindan azaltilir. Ilk dozdan sonra analjezik etkisi 3-4 saat
kadar devam eder. Parasetamoliin biiylik kismi karacigerde glukuronik asitle ve
siilfatla konjlige edilir ve bobreklerden bu sekilde itrah edilir. Mutad dozda
eliminasyon yarilanma omrii 2.4 saattir, non-lineer eliminasyon kinetigi gostermesi

nedeniyle asir1 dozda 7.3 saate kadar ¢ikabilir (Kayaalp, 1995).

Parasetamol, oral yolla alindiginda gastrointestinal bolgede hizla ve tamamen
emilir. Plazmadaki konsantrasyon 30-60 dakikada zirveye ulasir ve plazmadaki
yarilanma Omrii terapotik dozdan sonra 2-4 saat kadardir. Oral yolla aliminda
biyoyararlilig1 %80 olarak bildirilmistir. Rektal yolla aliminda da, oldukga iyi fakat
yavas absorplandigi ve biyoyararliliginin  %30-40 oldugu bildirilmektedir.
Parasetamol, cogu viicut sivilarina esit olarak dagitilir, dagilim hacmi 0.9 L/kg olarak

bildirilmistir. Plazma proteinlerine tutunmasi uzun siireli degildir.

Parasetamoliin solunum, kardiyovaskiiler sistem ve asit-baz dengesi tizerinde
belirgin bir etkisi yoktur. Midede irritasyon yapmaz. Protrombin sentezini pek
etkilemez. Plazma proteinlerine fazla baglanmaz. Aspirinin aksine oral
antikoagiilanlarla belirgin bir etkilesme gdstermez. Aspirinden farkl olarak iirik asit

itrahini etkilemez ve tirikoziirik ilaglarin etkinligini azaltmaz.

Parasetamolii s1v1 farmasotik sekiller i¢inde vermek miimkiindiir. Bundan dolayi,
parasetamol Ozellikle bebek ve c¢ocuklar i¢in hazirlanan eliksir, slispansiyon vb.

sekillerdeki sivi analjezik etkili miistahzarlarin yapiminda kullanilir.

Parasetamol oral yoldan 500-1000 mg dozda verilir. Gerekirse bu doz 4-6
saatte bir tekrarlanir. Giinliik maksimum dozu genellikle 4 g olarak kabul edilir. Bazi

kaynaklarda 3 g hatta 2.6 g olarak belirtilmistir. Bobrek yetmezligi olanlarda ve
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alkoliklerde bu doz azaltilmalidir. Yukarida belirtilen dozda 5-10 giinden fazla
kullanilmas1 tavsiye edilmez. Cocuklarda, hepatoksisite potansiyeli daha diisiik
oldugu i¢in kg basma verilen doz daha yiiksektir; bir defada 10 mg kg-1 dozunda
verilir (Kayaalp, 1995). 6-12 yaslar arasinda bir defalik dozun 20-30 mg kg'’a
cikartilabilecegi bildirilmistir. Parasetamol, yemek sirasinda veya yemekten sonra
almirsa, biyoyararlanimi belirgin sekilde azalir; onun i¢in a¢ karnina alinmasi tercih

edilir. Parasetamol oral dozuna esit dozlarda rektal yoldan da verilebilir.

Parasetamol etkin bir agr1 kesici ve ates diisliriicii ajan olarak aspirine esdeger
olmasina ragmen, antienflamatuvar Ozelliklerinin olmamasi1 dolayisiyla aspirinden
farklilik gosterir. Urik asit seviyelerini etkilemez ve kanin pihtilasmasmi engelleyici
ozellige sahip degildir. Bas ve kas agris1, dogum sonrasi ortaya ¢ikan agr1 gibi iliml
veya orta derecedeki agrilarda veya aspirinin etkin oldugu diger durumlarda
kullanilmaktadir. Antienflamatuvar tedavide yardimci bir analjezik olarak
kullanilmasina ragmen, romatoid artrit gibi bazi inflamatuvar durumlarda tek basina
pek etkili  degildir. Aspirine karst duyarliligi  olanlarda, salisilatlarin
kullanilabilirliginin az oldugu durumlarda, hemofili, peptik {ilser veya aspirine bagl
gelisen bronkospazm vakalarinda ve viral enfeksiyonu olan ¢ocuklarda asetaminofen
tercih edilmektedir. Parasetamol, aspirinden farkli olarak urikoziirik ajanlarin etkisini
azaltmaz ve gut hastalarinin tedavisinde, probenesitle birlikte verilebilir.

Parasetamol sadece zayif bir iltihap dnleyici etkiye sahip oldugu genel kabul
gormiis olmasina ragmen, dis cerrahisi sonrasinda doku sisligini azaltti§1 yoniinde

bazi raporlar mevcuttur.

Parasetamol ates diisiiriicii etkinligi, pek ¢ok tiirde gosterilmistir. Milton ve
Wendlant’in yapmis olduklar1 ¢alisma, bu konudaki en eski kaynaklardan biridir. Bu
caligmada, parasetamoliin kedilerin beyin ventrikiillerine enjekte edilmesiyle atesin
diistiigli gdzlenmistir. Lim ve arkadaslari tarafindan ¢apraz perfiizyonlu kdpek dalagi
tizerinde yapilan denemelerde, parasetamoliin agr1 kesici etkisinin merkezi olmaktan
daha ¢ok cevresel bir yeri oldugu gosterilmistir. Bu denemede, parasetamoliin dalaga
enjekte edilen bradikinine olan cevab1 engelledigi goriilmiistiir. Dolayisiyla, bu ilacin

morfinin aksine etkinligin ¢evresel olarak gosterdigi sonucuna ulasilmigtir.
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Tedavi amaciyla kullanilan doz aralifinda, bazen karaciger enzimlerinde 1liml1
bir yiikselmeye yol agabilir. ilaca bagli olan bu durum, geri déniisliidiir. Daha yiiksek
dozlarda alinmasi durumunda bas déonmesine, huzursuzluga ve yonelim bozukluguna

yol acabilir.

2.1.5. Parasetamoliin Analiz Yontemleri

Felix ve arkadaslari, parasetamoliin farmasotik formiilasyonlarda miktar tayini
icin karbon film resistor elektrot kullanarak amperometrik dedeksiyonlu bir akisa
enjeksiyon analiz yontemi gelistirmislerdir. Bu sensor, yiizeyinde kimyasal bir
modifikasyona gerek kalmadan, parasetamol icin keskin ve tekrarlanabilir akim
pikleri olusumu saglamistir. Calismada fosfat tamponu kullanilarak genis bir
dogrusal c¢alisma araliginda (8.0 x 10-7-5.0 x 10-4 mol L-1) oldukc¢a yiiksek
duyarlilik (0.143 A mol-1 L cm-2) ve diisiik bir dedeksiyon limiti degerine (1.36 x
10-7 mol L-1) ulasilmistir. Onerilen yeni ydntem ticari farmasétik iiriinlere
uygulanmis ve spektrofotometrik yontemlerle elde edilen sonuglarla uyumlu oldugu

gorilmiistlir (Felix ve digerleri, 2007).

Zen ve Ting, kimyasal olarak modifiye edilmis Nafion®/rutenyum oksit
piroklor elektrot kullanarak kare-dalga voltametri ile farmasdtik formiilasyonlardaki
parasetamol ve kafeinin ayni anda tayinini gerceklestirmislerdir. Camsi1 karbon
elektrot kimyasal olarak modifiye edilmis elektrotla kiyaslandiginda, kimyasal olarak
modifiye edilmis elektrot ile oksidasyon potansiyellerinden katodik yonde belirgin
bir kayma gozlenmistir ve hem kafein hemde parasetamoliin akim cevaplarinda
belirgin bir artis olmustur. 0.05 M perklorik asit i¢inde elde edilen kalibrasyon
egrileri, kafein ve parasetamol i¢in sirastyla 10-250 ve 5-250 pM arasinda
dogrusaldir. Kafein ve parasetamol i¢in LOD degerleri sirasiyla 2.2 ve 1.2 pM’dur.
Yontemin kafein ve parasetamoliin mevcut farmasotik formlardaki secici 6l¢iimleri
icin higbir 6n isleme gerek duymayan pratik analitik yontem oldugu gosterilmistir

(Zen ve Ting, 1997).
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2.2. Kimyasal Sensor Kavrami

Kimyasal tiirlerin saptanmasi ve 6l¢iimii i¢in artan gereksinimlere cevap veren
iki Onemli analitik cihaz sistemi gelismistir. Bunlardan birincisi, kimyasal
tiirlendirmede esit sekilde belli farkliliklar ile genis bir araliktaki numunelerin
analizinde kullanilan dogal olarak c¢ok sayida ¢dziimleme birimine sahip cihaz
sistemidir. Buna verilebilecek en tipik Ornekler, gaz kromatografisi ve Kkiitle
spektrometri teknikleridir. Ikincisi ise, kimyasal bilesimi bilinen &rneklerin
analizinde genel olarak kullanilan ve sinirli sayida ¢c6zme birimine sahip olan yiiksek
secimlilige sahip cihaz sistemidir. Analiz edilen tiiriin varlig1 ve konsanstrasyonu
hakkinda bilgi veren bir kimyasal sensor bu ikinci kategoriye girmektedir. Kimyasal
sensorler analitik kimya bilim alanina yeni girdigi halde, mikroelektronik
teknolojisindeki olaganiistii ilerleme gelisimlerindeki yenilikleri tesvik etmistir.
Kimyasal sensor alanindaki arastirma son on yilda 6nemli bir sekilde artmustir.
Tiirleri algilama fazi genellikle ilgili analit molekiilleriyle reaksiyona girebilen bir
metal oksit, organik film veya bir polimer film gibi se¢imli bir kaplamadir. Analit
basit fiziksel veya kimyasal etkilesim sonucu kimyasal sensoriin yiizeyine alinir. Bu
etkilesim ise transduser adi verilen bir aygit ile Olciilebilen bir elektronik sinyale
donitigttrtliir. Cikis sinyali Ornekteki analit miktarma ayna tutar. Bu tiir sinyal
doniistiiriicti yontemler genel olarak akustik, optik, termal ve elektrokimyasal
temellere dayanir. Bir sensor i¢in yapilabilecek en gilizel tanim sdyle olabilir;
kimyasal veya fiziksel 6zellikleri kullanilabilir bilgilere doniistiiren bir aygittir. Bu
tanima gore, bir kimyasal sensor bir analit molekiiliiniin kimyasal niteligi veya
konsantrasyonunun bir fonksiyonu olarak bir elektrik sinyali olusturan bir aygittir.

Ideal bir kimyasal sensor kiigiik ebatli, basit, ucuz ve giivenilir olmalidur.

Bir¢ok analitik islemde, kimyasal sensorler gaz veya sivi fazda ilgili kimyasal
tiirlerin aktivite veya konsantrasyonlarini izlemede kullanilmaktadir. Bundan dolayi,
kimyasal sensorler siirekli kimyasal analiz gerektiren klinik teshisler, cevre

kirliliginin izlenmesi, yiyecek ve ilaglarin analizinde kullanim alan1 bulmaktadir.
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2.3. Modifiye Elektrotlar

Modifiye elektrotlarin bulunusu ve cesitli kimyasal ¢alismalarda kullanimi
iletken polimerden daha eskidir. Modifiye elektrotlarda elektrot yiizeyine, kimyasal
maddeler kendiliginden ya da disaridan bir etkiyle tutunur. Bu tutunma sonucunda
kimyasal maddeler elektrot {izerinde bir tabaka meydana getirebildikleri gibi 6nceden
var olan bagka bir tabaka {izerine de tutunabilirler. Boylece elektrot yiizeyi farkli bir
caligma aralig1 sundugu gibi se¢imlilik ya da katalizorliik gibi vasiflar da kazanabilir.
Elektrot ylizeyine tutunan maddelerin, elektrotun iletkenligini kaybettirmemesi
gerektigine dikkat edilmelidir. Bunun geregi olarak ya modifiye edici madde iletken
olmalidir ya da elektrotun iletkenlik 6zelliklerini yitirmeyecegi derecede ve bicimde
kaplanmalidir. Modifiye edici malzemeler organik veya inorganik olabilir. Organik
madde olarak genelde polimerler kullanilmasina karsilik inorganik madde olarak da
ligandlar, kompleksler ya da metal oksitleri kullanilir. Modifiye edici malzemeler
korozyondan korunma ve elektroanalitik kimya gibi bir¢ok alanda oldukca yaygin

olarak kullanilmaktadir.

/]

elektrot
loh

/Nv\’\/\f\f\/“- R giren < difizyonla

" elektroda

Sekil -2.3. Polimer filmiyle modifiye edilmis bir elektrottaki yik alisverisi.

Kimyasal olarak modifiye edilen elektrotlar (CMEs) kavrami elektroanalitik
kimya alanindaki heyecan verici gelismelerden biridir (Wang ve ark., 2006). Polimer
modifiye elektrotlar en yaygin kullanilan yontemdir. Polimer modifiye elektrotlari,
duyarlilik ve se¢imliliklerinden dolay1 ilaglarin saptanmasinda olduk¢a fazla
avantajlara sahiptir. Polimer modifiye edilen karbon elektrotlar1 metal elektrotlar ile

karsilastirildiginda, daha genis potansiyel araliginda daha diisiik akima sahip olmasi
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ve elektrot hatasindan kaynaklanan akim cevabindaki belirsizligin en diisiik diizeye

inmesinden dolay1 daha ¢ok tercih edilmektedir (Wang ve ark., 2006).

Normal bir elektrot ile tayini yapilmayan molekiillerin saptanmasindaki
sorunlar1 kimyasal olarak modifiye edilmis bir elektrot sistemi ¢ozebilir (Zhao ve
ark., 2001; Roy ve ark., 2003; Ohnuki ve ark., 1983; Wang ve ark., 2006, Selvaraju
ve ark., 2003; Gu ve ark., 2004, Zen ve ark., 1999).

Modifiye elektrotlarda elektrot yiizeyine, kimyasal maddeler kendiliginden
veya disaridan bir etkiyle tutunur. Elektrot yiizeyindeki bu tutunma sonucunda
kimyasal maddeler elektrot iizerinde bir tabaka meydana getirebildikleri gibi mevcut
olan basgka bir tabaka iizerine de tutunabilirler. Boylece elektrot yiizeyi farkli bir
caligma araligi sundugu gibi sec¢imlilik veya katalizor gibi Ozelliklere de sahip
olabilir.  Elektrot ylizeyine tutunan maddelerin, elektrodun iletkenligini
kaybettirmemesi gerektigine dikkat edilmelidir. Bunun i¢in modifiye edici madde
iletken olmalidir veya elektrodun iletkenlik 6zelliklerini kaybetmeyecegi derecede ve
bicimde kaplanmalidir. Modifiye edici malzemeler organik veya inorganik olabilir.
Organik madde olarak genelde polimerler kullanilmasina karsilik inorganik madde
olarak da ligandlar, kompleksler veya metal oksitleri kullanilir. Modifiye film
elektrotlarindan biri olan polimer filmi elektrotlarinin ayirt edici 6zelligi, polimer
filmlerinin elektrokimyasal reaktif merkezler igceriyor olmasidir. Kimyasal modifiye
elektrotlar faradaik reaksiyonlar1 vasitasi ile secilmis bir tek molekiil, ¢oklu molekiil,
iyon veya polimerik film ile kaplanan ve bir iletken veya yari iletken bir materyalden
yapilan bir elektrot, ylizeydeki kimyasal filmin optik, kimyasal veya elektrokimyasal
ozelliklerini gosterebilir. Kimyasal modifiye elektrotlar deneysel ¢alismanin temeli
olan yiik transferi reaksiyonlarini igceren voltametrik yontemle ¢alisabilir. (Kutluay

Baytak,2009).

2.3.1. Elektrotlarin kimyasal modifikasyonu
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Herhangi bir elektrot materyalinin istenen en temel 6zelligi yiik transfer
edebilmesi veya en azindan yiik transferinde sinirlayici olmasidir. Yik transferi
cesitli sekillerde ortaya ¢ikar. Ornegin materyalde yiik transferi iletkenlik
bantlarindaki elektronlarin taginmasi ile, yar1 iletkenlerde iletkenlik bantlar
elektronlar veya Valens banlarindaki pozitif bosluklarin tasinmasi ile gerceklesir.
Baz1 oksit veya siilfiirlerde ise yiik transferi kristal orgiideki iyonlarin hareketi ile

saglanir.

Elektro analitik kimyada elektrot/elektrolit ara yiizeyini gegen elektron sayisi
Olgiilerek pek cok analitik yOntemin uygulanabilecegi bilinmektedir. Ancak,
elektrotlarin elektron transfer edebilme yetenegi bazi spesifik olaylar sonucunda
azalmakta ve bu tiir olaylarin analitik uygulamalar1 sinirlanmaktadir. S6zii edilen
spesifik olaylar elektrot yiizeyinde istenmeyen ¢okelme veya adsorpsiyon ile bir agiri
gerilimin uygulanmasini gerektiren yavas reaksiyon olaylaridir. Bu olaylar elektrot
ylizeyinin hazirlanmasi ile kismen kontrol edilebilirse de 1970 ortalarina kadar

yaygin olarak kullanilan elektrot materyalleri C, Au, Pt ve Hg ile siirli kalmistir.

Elektrot yiizeyinin kontrol edilebilmesi diisiincesi, modifiye elektrot
yaklagimini ortaya c¢ikarmistir. Elektrot ylizeyine bilingli olarak bazi kimyasal
ajanlarin tutturulmasi ile elektrot yiizeninin tutturulan ajanin kimyasal 6zelliklerine
sahip olacag: diisiiniilmiistiir. Boylece elektrokimyasal reaksiyonlarin hizlarinin ve
seciciliklerinin kontrolii (elektrokataliz) saglanmis, olumsuz adsorpsiyon engellenmis

ve bazi durumlarda istenen optik 6zellikler kazandirilmig olabilecektir.

Elektrokimyacilar tarafindan elektrot modifikasyonu ile temelde dort kullanim
alan1 6ngoriilmektedir. Bunlar elektro kataliz, 6n derigsim, membran engeli ve elektro-

salinmadir.

Immobilize olan ajanlar genellikle elektroaktiftir. Polimer filmleri halinde
elektroaktivite gerekli olmayabilir. Zira bu tiir filmler 6n derisim amaciyla veya
substratin filmin permselektif o6zelliklerinden yararlanarak elektroda tasimasi
amaciyla kullanilabilir. Elektrot modifikasyonundaki ilk arastirmalar, elektroaktif
ajanlarin nano molekiiller katman halinde yiizeye adsorpsiyonu arastirmalarini

icermistir. Bu ilk kemisorpsiyon ¢alismalarini ajanlarin belli kovalent baglarla
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elektrot yiizeyindeki fonksiyonel gruplara tutturulmas izlemistir. Ornegin C veya Pt
ylzeyleri kolaylikla oksitlenerek ylizeyde zengin hidroksil gruplari olusur. Bu

gruplarla da amid baglar1 olusabilir.

Giliniimlizde en yaygin olarak kullanilan kimyasal modifikasyon semasi
elektroaktif polimer ve ¢ok molekiillii katmam filmleridir. Bu tiir ajanlar kovalent
bagli mono katmanlara kiyasla elektrot yiizeylerine ¢ok daha kolaylikla uygulanir.
Bundan baska, bu polimer filmleri 10° monomolekiiler katmana esdegerde
elektroaktif merkezler icerebileceginden elektrokimyasal 6zellikleri ¢ok daha kolay

gozlenir.

Polimer filmler elektrot yiizeyine polimer ¢dzeltisinin buharlastirilmasiyla,
polimerin  elektrokimyasal c¢oOkeltilmesiyle veya elektroaktif = monomerin
elektrokimyasal polimerizasyonu ile uygulanir. Bu filmler ylizeye kemisorpsiyon
kuvvetleri ile tutulurlar. Genel olarak, polimer filmlerin kararliligt mono
katmanlardan c¢ok daha iyidir veya tabiatiyla, kararlilik elektroanalitik kimya

uygulamalarinda, 6zellikle sensor ¢abalarinda ¢ok énemlidir.

2.3.2. fletken polimerler

Polikonjuge, poliaromatik ve poliheterosiklik molekiillerden olusan ve doping
edilmis hallerinde yiiksek elektriksel iletkenlige sahip olan polimerlerdir. Yiik
tasinma seklinin farklt olmasiyla redoks polimerlerinden ayrilirlar. Modifiye
elektrotlarin farkli ve alisilmadik durumlarina 6zellikle de elektrokimyasal olarak
yapisinin degismesiyle iletkenliginde de biiylik degisme gostermesine ve yaygin
bicimde kullanilan tekniklerin kabul edilebilirliginin disinda kalan hizli elektronik
yiik tasinmasindan kaynaklandigina inanilmaktadir. Iletken polimerler denince akla
gelen ilk hususlardan biri de doping olayidir. Elektropolimerizasyon sonucu elde
edilen polimer, doping yardimiyla daha biiyiik bir iletkenlige ulasir. Bu iletkenlik,
metallerin gosterdigi iletkenlige yakindir. iletken polimer filmlerinin yiik iletme
mekanizmasinin agiklanmasinda iki farkli yaklagim vardir. Fizikgilere gére daha ¢ok
doping edilmis veya edilmemis durumlarin Ozelliklerini kuru ortam sartlarinda

incelemigler, elektrokimyacilar ise polimerlerin ¢ozelti ile temas halindeki durumunu
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anlamaya c¢alismislardir. Iletken polimerlerde, redoks polimerlerinde oldugu gibi
elektron ziplama mekanizmasiyla degil, delokalize band yapisiyla yiizey boyunca
yiik iletiminin saglandig1 diisliniilmektedir. Bununla beraber, polimer zincirleri ile
cozelti igindeki tiirler arasindaki etkilesimden kaynaklanan iyonik iletkenligin de
polimerin elektronik iletkenlik 6zelligini arttirdig1 bilinmektedir. Elektron ziplamasi,
ayni zamanda zincir lizerindeki farkli konjuge segmentler arasindaki zincir i¢i iletime
de katkida bulunabilir. Ciinkii bir zincirin tamamen konjuge ve kusursuz olmasi
ihtimal digidir. Hemen her kosulda oldugu gibi filmin yiiklenmesi esnasindaki yiik
tasima proseslerinin de tamamina, elektrondtralitenin korunmasi igin karsit iyonlar
katilmaktadir. Zira, filmin elektronétralitesinin  korunmasi gerekliligi zorunlu
olmaktadir. Iletken polimerlerde, yiikseltgenmis durumdaki filmin iletkenligi,
indirgenmis haline ve redoks polimerlerine kiyasla ¢cok daha yiiksektir. Yiik aligveris
islevi tamamlandiktan sonra, pek sik olmasa da yiiksek bir kapasitif etki gozlenir ve
filmdeki karsit iyon konsantrasyonu doygun degildir. Polianilinde oldugu gibi bazi
durumlarda filmin protonlanmasi film iletkenliginde bir artisa sebep olur. Hem yiik
tasinmast hem de yiik transferi prosesleri iletken polimerlerde ¢ok hizlidir ve
aktivasyon enerjileri de redoks polimer filmlerine gore diisiiktiir. [letken polimer film
elektrotlarindaki yiik tasima mekanizmasini agiklamak i¢in birbirinden farkh iki tip
model gelistirilmistir. Bunlardan birinci tip yaklasimi savunan arastirmacilar, polimer
zinciri lizerindeki yiikler ve ¢iftlesmemis elektronlar, biiyilk oranda monomer
birimleri {iizerinde delokalize halde bulundugundan delokalize band modelinin
elektronik iletkenligi saglamada asil islevei oldugunu kabul etmislerdir. Diger
arastirmacilar ise ikinci tip yaklasim tarzi olarak polimer zinciri lizerindeki yiiklerin
lokalize halde bulundugu bir kimyasal modeli tercih etmektedirler. Iletken
polimerlerin iletkenlik 6zelligini aydinlatmak amaciyla gelistirilen modeller,
yukaridaki yaklagim tarzlarindan bir tanesi lizerine insa edilir. Konjuge sistemlerde
yik tagimasi maddeden maddeye degismekle beraber, sebebi heniliz tam olarak
bilinmemektedir. Maddeye 0zgii yilk tasima mekanizmasinm1 ve meydana gelen
olaylar1 aydinlatmak icin yapilan caligmalarda ilgili madde i¢in birka¢ model
diisiintilerek baglanir ve sonrasinda yiik tasiyicilarin dogasi ve mekanizmasiyla iligki
kurulmaya ¢alisilir. Genelde yiik tasiyicilar, ayni zincirdeki bir nétral ve bir yiiklii

soliton (yani polaron) ve yiikseltgendikten sonra ¢iftlesmis iki yiikli nokta halindeki
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bir dikatyon formu (bipolaron) olmak tizere ii¢ tanedir. Polipiroldeki yiik tasinmasina
dair temel yiikli tiirlerin bipolaron oldugu tartismasini bazi ESR sonuglari
desteklemektedir. Diger bazi sonuglar da iletkenlik ve polaron konsantrasyonu
arasinda iyi bir iliski oldugunu gdstermistir ve daha yiiksek doping derecesinde
goriilen iletkenlikteki azalma bipolaron yapisiyla iliskilendirilmistir. Keza, hem
polianilin hem de polipirol i¢in alinan elektrokimyasal ESR verileri, lokalize redoks
site. modeliyle yorumlanmistir. Genelde, deneysel bulgular yiik tasima hizinin,
polimerin morfolojisine ¢ok bagl oldugu ydniindedir. Iletken polimerlerin
morfolojisi, destek elektrolitin dogas1 ve film hazirlama sartlar ile agiklanir. Iyonik
iletkenligin etkinligini belirleyen faktor de filmin hazirlanmasi sartlar1 ve 6zellikle de
destek elektrolitin tiiriidiir. Zira iyonik iletkenligin, iki ayr1 polimer zinciri arasindaki
elektron iletiminde 6nemli bir rol oynadigi bilinmektedir. Anlasildig: iizere iletken
polimerlerin dogasinin anlasilmasindaki giigliikk, farkli proseslerin etkisinden
kaynaklanmaktadir. Bu prosesleri ise birbirinden ayirarak incelemek zordur. Bundan
dolay1, yiik transferini anlamak i¢in izlenecek yol, oncelikle modellerin ve yiik
transfer proseslerinin gdzden gegirilmesi olacaktir. Ikinci olarak, teoriler ve deneysel
ipuclarmin 1s18inda deneysel sartlar1 (potansiyel, elektrolit bilesimi, sicaklik vs.)
degistirerek morfolojik degisimlerin aydinlatilmasi ve bdylece polimer tabakasinin

ozelliklerine varilmas1 amac¢lanmalhdir. (Kut/uay Baytak, 2009).

Elektrokimyasal yontem, iletken polimer sentezinde eskiden beri bilinen bir
yontem olup, degisik tekniklerle beraber giinlimiizde de sik¢a uygulanmaktadir. Bu
metotta, monomer uygun bir ¢oziicli veya destek elektrolitle beraber polimerlesme
hiicresine konularak yapilan elektroliz sonucunda, elektrot yiizeyinde veya ¢ozeltide
polimer elde edilebilmektedir. Polimerlesme hiicresi genellikle, calisma, karsi ve
referans elektrottan olusan ii¢ elektrotlu bir sistemdir. Hiicre i¢ine konulan sulu veya
susuz ortamdaki monomer ¢o6zeltinin, doniistimlii voltametri (CV) teknigi ile uygun
bir voltamogrami almarak sabit akim veya sabit potansiyelde polimerlesme
gergeklestirilmektedir. Burada dikkat edilmesi gereken nokta, monomerin
yukseltgenme veya indirgenme potansiyelinde ¢oziicii olarak, destek elektrolit ve
elektronlarin reaksiyon vermemesidir. Monomerin indirgenmesi veya yiikseltgenmesi

ile olugan radikal anyon veya radikal katyon zinciri biiylimekte ve bunlar da iletken
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polimer zincirleri olusturmaktadir. Elektrokimyasal polimerlesmede kontrollii
potansiyel veya akim uygulamasi (sabit potansiyel ve sabit akim elektroliz),
baglangici ve bitis basamaklarinin kontrol edilebilmesi gibi istiinliikleri vardir. Bu
ylizden kimyasal yonteme gore daha saf, yan firiinlerden ve kirlilikten arinmis

tiriinler elde etmek miimkiindiir (Batir, 2009).

2.3.3. Elektrot kaplamasi

Elektrot kaplamasi ¢esitli yontemlerle gerceklestirilir. Bunlardan birincisi,
elektrot lizerinde kii¢iik molekiillerin birbirine kovalent bash tabakalar halinde yer
aldigt durumdur. Bu tip modifikasyon i¢in kullanilan en yaygin reaktif
organosilanlardir; bunlarda elektrodun oksitli yiizeyine silil fonksiyonel grubu
baghdir. Ikinci olarak, elektrodun daha kalin bir polimer tabakasi ile kapli oldugu
elektroaktif iletken polimer film kaplamasi gelmektedir. Bu tip filmler aromatik
bilesiklerin oksidasyonu ile meydana getirilebilir. Sonuncusu, biiyiik aromatik
bilesiklerin ve polimerlerin tersinmez adsorpsiyonu ile gergeklestirilen modifikasyon

yontemidir.

2.3.4. Elektrokimyasal polimerlestirme

Iletken polimerlerin uygun bir elektrokimyasal —sentezini
gerceklestirebilmek i¢in, reaksiyon sonucu olusan polimerlerin elektrot yiizeyinde
birikmesi gerekir. Ancak bu birikme sonucu elektrot yilizeyi pasiflesmemelidir. Yalniz
bir miktar polimer ¢dzeltiye gegmektedir. Ideal durumda elektrot yiizeyinde film
halinde sentezlenen polimer, elektroda iletkenligini kaybettirmemeli ve ileride
yapilacak caligmalarda elektrodun yeniden kaplanabilmesi i¢in elektrot yiizeyinden
kolayca uzaklastirilabilmelidir. Monomer radikalleri, dimeri olusturur; olusan
dimerin yiikseltgenme potansiyeli monomerinkine goére daha diisiik oldugundan
dimer biiyiir, siirekli katilmalarla pasiflesme olmadan polimerlesme meydana gelir.
Bu polimerler elektrot {izerinde birikir. Diger polimerlesme tiirlerinden farkli olarak
polimerin molekiil kiitlesi elektrot {izerinde birikme ile belirlenmez. Elektrokimyasal

polimerlestirme, elektroorganik sentezleme tiirlerinden biridir. Elektroorganik
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sentezin en dnemli 6zellikleri saf {iriin elde edilmesinin yaninda her defasinda ayni
stokiyometriye ve ayni Ozelliklere sahip tek bir {iriin elde edilebilmesidir. Polimerik
molekiiller bir uctan digerine uzanan, ¢ozelti i¢cinde konformasyonu degisen ve zincir

yapist lineer ya da dall1 olabilen yapilardir.

2.3.5. Elektrokimyasal biyosensorler

Bir ortamda bulunan birka¢ madde i¢indeki spesifik bir maddeyi algilayabilen
bir sistemdir. Bu sistem ayn1 zamanda elektrotlar kullanilarak da kurulabilir. Elektrot
ylzeyleri daha sonra ¢esitli voltammetrik yontemlerle incelenebilir. Genel olarak
elektrotlarin ylizeyleri kimyasal olarak modifiye edilebilir. Bir elektrot iletken ya da
yart1 iletken olabilir. Bu elektrotun yiizeyi se¢ilmis bir madde ile kaplanabilir. Segilen
bu madde tek bir molekiilden oldugu gibi ¢coklu molekiil ya da iyonik, polimerik bir
tiirde olabilir. Bu sekilde ylizeyi kimyasal olarak kaplanan elektrotlara kimyasal
modifiye elektrot denir. Bu ylizeyler; yiik transferi reaksiyonlari veya potansiyel
farklarindan kaynaklanabilir. Tim bu siirecler kimyasal filmin kimyasal,
elektrokimyasal veya optik Ozelligini gosterebilir. Genel olarak ince tabakalar
elektrot ylizeyinde olusturulur. Bu ince tabaka tek tabaka olacagi gibi birkag mm
seklinde de olabilir. Kimyasal olarak modifiye edilen elektrotlar voltammetrik veya

potansiyometrik olarak yiik transferinde kullanilabilir.

Biyosensorleri esas alan analiz sistemlerinin avantaj ve dezavantajlarini
belirleyen temel ozellikler; biyosensorlerdeki biyoaktif bilesen spesifik ve kararh
olmalidir. Biyoaktif bilesenin spesifik olmasi girisim yapabilecek tiirleri igeren
karmagik icerikli 6l¢lim ortamlarinda detayli 6n islem yapilmaksizin analize imkan
verir. Biyoaktif bilesenin kararli olmasi ise ¢ok sayida analize imkan verecegi icin

biyosensoriin ekonomik olmasina zemin hazirlar.

Biyosensor cevaplarinin dogru, duyarli ve tekrarlanabilir olmasi biiylik 6nem
tagir. Cevaplarin dogrulugu beklenen esas parametredir. Duyarlilik, biyolojik
sistemlerden gelen unsurlar kullanildig1 i¢in genelde ¢ogu klasik yontemlerden daha

iyidir. Tekrarlanabilir sonuglar alinmasi ise bir Ol¢lide daha Once sozii edilen
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parametrelerle de iligkilidir. Cevap zamaninin kisa olmasi ise genelde biyosensorlerin
tercihli olarak kullanimlarina yol acan en 6nemli faktdrlerden biridir. Olgiim
linitesinin ucuz ve taginabilir olmasi1 degisik alanlarda yaygin kullanimina imkan

Verir.

Biyosensorler diisiik maliyette seri olarak biiyiik miktarlarda iiretilebilirler.
Ozellikle tek kullammlik sekilde standardize edilebilen biyosensér tiirleri, kullanim
kolayligin1 arttirabildigi gibi kullanacak kisilerin de detayli bir tecriibeye sahip
olmasii gerektirmez. Bu nedenle yaygin kullanim olanaklari ortaya ¢ikar. Dogal
olarak tim biyosensorlerin bu o6zelliklerin tiimiinii lizerinde tagimasi s6z konusu
degildir. Ancak dogru, duyarli ve tekrarlanabilir cevaplar kesinlikle beklenen
ozelliklerdir. Bunlarin disindaki parametrelerde degisiklikler biyosensdrlerin diger

yontemlere avantaj ve dezavantajlari olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

2.3.6. Karbon nanotiip destekli elektrotlar

Karbon nanotiipler, nanoteknolojinin uygulama asamasinda 6énemli bir yol
katedilmis alt dallarindan biridir. Kendilerine 6zgii yapilar1 ve {istlin 6zelliklerinden
dolay1 nanotiipler, bilim adamlar1 ve arastirmacilarin oldukca iizerlerinde durdugu
nano yapilardir. Nanotiipler iizerinde yapilan arastirmalar, nanotiiplerin
sentezlenmeleri, olusum mekanizmalari, yapilari, 6zelliklerini etkileyen unsurlar
iizerinde yogunlasirken, bu arastirmalardan saglanan verilerle birlikte 6zellikleri
gelistirilmis ve kontrol edilebilen, ucuz ve seri iiretilebilen nanotiipler ve birgok
alanda kullanilmak istenmektedir. Karbon nanotiiplerin iiretimi giinimiizde pahaliya
mal olmakta; fakat giin gectikge daha seri sentezlenmesiyle ilgili ¢alismalar ve

firmalar ¢ogalmakta ve maliyet de diismektedir.
Nanotiipler ilk olarak 1991 yilinda ortaya ¢ikmustir. Grafen diizlemi dedigimiz

oriilii yapmin bir silindir sekline sarilmasi ve uglarinin kiiresel bir silindir kapagi

seklinde kapatilmasiyla olusturulur.
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Nanoteknolojinin en énemli konularindan biri karbon nanotiiplerdir. Karbon
nanotiipler 6nemli elektronik ve mekanik o6zelliklere sahiptir. Karbon nanotiipler
grafit silindirden, karbon atomlarinin birlesmesiyle olusan futbol topu seklinde
yapilardir. Bu toplarin diger atom veya molekiillerle yaptig1 bilesiklere “fulleren”

denir.

Nanotiipler ¢elikten daha serttir ve plastik kadar esnektir. Enerjileri simdiye

kadar kesfedilen tiim maddelere gore daha iyi iletirler.

Sekil -2.4. Karbon nanotiplerin G¢ boyutlu yapisi

2.4. Voltametri

Bir indikator veya calisma elektrodunun polarize oldugu sartlarda, uygulanan
potansiyelin bir fonksiyonu olarak akimin 6lgiilmesi ile analit hakkinda bilgi edinilen
bir grup elektroanalitik yOntemi kapsar. Genel olarak, voltametride kullanilan
calisma elektrotlari, polarizasyonu artirmak i¢in, yiizey alanlar1 ¢ogunlukla birkag
milimetrekare ve bazi uygulamalarda ise birkag mikrometrekare veya daha kiigiik
olan mikroelektrotlardir. Voltametri, kimyacilar tarafindan, ¢esitli ortamlarda
meydana gelen yiikseltgenme - indirgenme olaylarinin incelenmesi yiizeylerdeki

adsorpsiyon olaylarinin incelenmesi ve kimyasal olarak modifiye edilmis elektrot
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yiizeylerindeki elektron aktarim mekanizmalarinin aydimnlatilmasi gibi temel

caligmalar i¢in oldukc¢a yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.

Voltametri, tam derisim polarizasyonu sartlarinda bir elektrokimyasal hiicrede
olusan akimin dl¢iilmesine dayanir. Bunun aksine, potansiyometrik dl¢timler, akimin
sifira yaklastifi ve polarizasyonun olmadigi sartlarda yapilir. Voltametri, derisim
polarizasyonunun etkilerini en aza indirmek ya da gidermek i¢in gerekli tedbirlerin
alinmas1 yoniinden elektrogravimetri ve kulometriden farkliliklar gostermektedir.
Ayrica, voltametride analit minumum miktarda harcanirken, elektrogravimetri ve

kulometride hemen hemen tiim madde baska bir hale doniistiiriiliir.

Voltametri, Cekoslavak kimyaci Jaroslav Heyrovsky tarafindan 1920’ lerin
basinda gelistirilen ve voltametrinin 6zel bir tipi olan polarografi teknigine
dayanarak gelistirilmistir. Voltametrinin hala 6nemli bir kolu olan polorografinin
diger voltametrik tekniklerden en biiylik farki, calisma mikroelektrodu olarak bir
damlayan civa elektrot (DCE) kullanilmasidir. Tarihsel olarak yiizey alani birkag
milimetre kareden daha kii¢iik olan calisma elektrotlarina mikroelektotlar denir.
Alan1 birka¢ mikrometre kare veya daha kii¢iik olan elektrotlara bazen ultramikro

elektrotlar ad1 da verilir.

Voltametri, anorganik, fiziko ve biyokimyacilar tarafindan ¢esitli ortamlarda
meydana gelen yiikseltgenme ve indirgenme islemlerinin incelenmesi, yiizeylerdeki
adsorpsiyon islemlerinin arastirilmasi ve kimyasal olarak modifiye edilmis elektrot
yiizeylerindeki elektron aktarim mekanizmalarinin aydimnlatilmasi gibi temel

caligmalar i¢in oldukg¢a yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.
Voltametride, ¢alisma elektrodunun gerilimi, sistematik olarak degistirilirken,

akim ol¢iiliir. Elektroda, zamana goére degisimi ¢ok farkli gerilimler uygulandiginda

elde edilen potansiyel-zaman fonksiyonlarina uyarma sinyali denir.
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Sekil -2.5. Bir voltamogram uyarma sinyali

Modern voltametri, yiikseltgenme ve indirgenme olaylarinin yani sira
adsorpsiyon olaylari ile de ilgilenen kimyacilarin bir¢ogu tarafindan halen giiclii bir

cihaz olarak kullanilmaya devam etmektedir.

Nersnt esitligi voltametrinin temeli olup tersinir bir reaksiyon icin

kullanilabilir. Bu esitlikte, O yiikseltgenmis ve R indirgenmis tiirleri ifade etmektedir.

E:Eo _Eh’l&
nk C,

2.1)

burada, R, molar gaz sabiti; T, mutlak sicaklik; n, elektron sayisi; F, faraday sabiti; E,

uygulanan potansiyel ve E° ise standart elektrot potansiyelidir.

Voltametride, caligma elektrodunun gerilimi, sistematik olarak degistirilirken
akim ol¢iiliir. Elektroda, zamana gore degisimi ¢ok farkli gerilimler uygulandiginda
elde edilen potansiyel-zaman fonksiyonlarina uyarma sinyali denir. Sekil 2.6.” da bu

sinyallerin en basiti, ¢calisma elektrodunun potansiyelinin zamanla dogrusal olarak
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PR

degistigi dogrusal taramadir (a). Diger ikisinde ise uyarma sinyali puls tipidir (b ve
c). Sonuncusu ise iiggen seklindeki dalga iki deger arasinda devreder (d). Once bir
maksimuma kadar dogrusal olarak artar ve sonra ayni egilimle orijinal degerine
dogrusal olarak azalir. Bu islem, akimin zamanin bir fonksiyonu olarak kaydedilirken

defalarca tekrarlanabilir.
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Polarografi
(a) Dogrusal g e
taramali Hidrodinamik
voltametri
(b) Diferansiyel Diferansiyel
E puls
puls ;
polarografisi
Zaman —»
(c) Kare Kare dalga
dalga voltametrisi
Zaman —>
[
E voltametri

Sekil -2.6. Voltametri gesitleri
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2.4.1. Voltametrik elektrotlar

Voltametride kullanilan elektrotlar, cesitli sekil ve biiylikliiktedir. Bunlar,
genellikle Teflon ya da Kel-F gibi icine, bir baglant1 teli yerlestirilmis olan inert bir
malzemeden yapilmig ¢ubuga preslenerek tutturulmus olan kiiciik, diiz iletken
disklerdir. Bu iletken malzeme, platin ya da altin gibi inert bir metal; pirolitik grafit
ya da camsi karbon; kalay oksit ya da indiyum oksit gibi bir yar1 iletken veya bir civa
fimi ile kaplanmig bir metal olabilir. Sulu ¢ozeltilerde bu elektrotlarin kullanildig:
potansiyel araligi, sadece elektrot malzemesine degil, ayn1 zamanda bu elektrodun
daldirildig1 ¢ozeltinin bilesimine bagl olarak da degisir. Pozitif potansiyel sinirlari,
genellikle suyun, molekiiler oksijen vermek {iizere, yiikseltgenmesi sonunda olusan
bliylik akimlarca belirlenir. Negatif potansiyel sinirlari, yine suyun, hidrojen
olusturarak indirgenmesi olayma baglidir. Civanin biiyiik hidrojen asir1 geriliminden

dolay1, nispeten civa elektrotlar, biiyiik negatif potansiyellerde kullanilabilir.

2.4.2. Doniisiimlii voltametri

Doniistimlii voltametri (CV), en yaygin kullanilan bir elektroanalitik tekniktir.
Nicel amaglarla kullanimi nadir olmakla birlikte, yiikseltgenme-indirgenme
reaksiyonlarinin incelenmesinde ve elektrotlarda olusan {irlinlerin olusum sonrasi
reaksiyonlarmi yakalamada ¢ok yaygin olarak uygulanmaktadir. CV ydnteminde,
uygulanan potansiyel dnce bir yerde, sonra ters yonde taranirken akim olgiiliir. Bir

CV deneyinde tek bir tam dongii veya birgok dongiiler kullanilabilir.

Bir CV deneyinde, kiiciik boyutlu statik bir elektrot, durgun bir ¢ozeltide Sekil
2.1d’ de goriilene benzer dalga formuna sahip bir potansiyel degisimi uygulanarak,
bir akim sinyali vermesi saglanir. Uggen dalga formu ileri ve bunun tersi yondeki
potansiyel taramasini temsil eder. Sekil 2.7.” deki 6rnekte, potansiyel once -0.2 V’
den -0.6 V’ a degistirilir. Daha sonra tarama yonii terse c¢evrilip potansiyelin
baslangictaki -0.2 V degerine geldigi yerde tarama durdurulur. Bu 6rnekteki tarama

hiz1, her iki yonde de 50 mV/s’ dir. Genellikle, bu dongii defalarca tekrarlanir.
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Sekil- 2.7. Bir doniisimli voltamogram

Taramanin ters dondiigli potansiyellere donilis potansiyeli denir. Belli bir
deneyde, doniis potansiyelleri bir veya daha ¢ok sayida tiiriin difiizyon kontrollii
ylkseltgenmesinin veya indirgenmesinin gézlemlenmesini miimkiin hale getirecek
sekilde secilir. Ilk taramanin ydnii numunenin bilesimine bagl olarak sekilde
goriildiigii gibi negatif yonde olabilecegi gibi pozitif yonde de olabilir. Daha negatif
potansiyellere dogru giderek tarama yapiliyorsa buna ileri tarama, tersi yondekine ise
geri tarama denir. Tarama siireleri 1 ms veya daha kisa degerlerden baslayarak, 100 s
veya daha uzun degerlere ¢ikabilir. Doniisiimlii voltamogramda 6nemli parametreler,
katodik pik potansiyeli (Epc), anodik pik potansiyeli (Epa), katodik pik akimi (Ipc)
ve anodik pik akimdir (Ipa). Bu parametreler Sekil 2.7. fiizerinde agikca
goriilmektedir. Tersinir bir elektrot reaksiyonunda, anodik ve katodik pik akimlari
yaklasik birbirine esittir, ancak isaretleri zittir. Yine ayn1 zamanda tersinir bir elektrot

reaksiyonu i¢in 25 °C’da pik potansiyelleri arasindaki farkin (AEp),

0.059
n

E, =E, ~E, =

(2.2)
olmas1 beklenir. Burada n, yar1 reaksiyonda kullanilan elektron sayisidir. Elektron
transfer kinetigi ¢ok yavas oldugu zaman Ep beklenen degerden daha biiyiik ¢ikar.
Bir elektron transfer reaksiyonu, diisiik tarama hizlarinda tersinir gibi goriiliirken,
tarama hiz1 biiyiidiikkge Ep biiyliyorsa, bu saglam bir tersinmezlik gdstergesidir. Bu
nedenle, elektrot aktarim kinetiginin yavas olup olmadigini gézlemek ve hiz sabitini

elde etmek i¢in farkli tarama hizlarindaki Ep degerleri hesaplanir.

Nicel bilgi i¢in, Randles-Sevcik esitligi kullanilir. 25 °C’da bu esitlik agsagida
verilmistir:

1,=2.686x10°n"*4CD"*y"?
(2.3)
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Burada, Ip, pik akimi, A, elektrot yiizey alani, D, difiizyon katsayisi, C,
konsantrasyon ve v ise tarama hizidir. Dontistimlii voltametri konsantrasyon, elektrot
ylizey alani ve tarama hiz1 biliniyorsa, difiizyon katsayisinin hesaplanmasi i¢in uygun

bir yoldur.

2.4.3. Voltametride hiicre kurulumu ve elektrotlar

Voltametrik yontemler, Ui¢lii elektrot sistemi olarak adlandirilan ve iginde
caligma, referans ve yardimci elektrot iceren bir hiicre kullanir. Genellikle, analiz
edilen ¢ozeltinin iletkenligini artirmak icin elektrolit ilave edilir. Coziicii, elektrolit
ve spesifik c¢alisma elektrodunun malzemesi potansiyel araligini belirler.
Voltametride, elektrotlar voltamogram alinirken, statik ve karistirilmayan bir

¢Ozeltide bulunur.

Calisma elektrotlart genellikle, camsi karbon, altin ve platinden yapilir.
Elektrotlar, genellikle 1 mm ile 3 mm ¢apinda imal edilir. Doniisiimlii voltametrik
deneyleri yliksek tarama hizlarinda bu ¢aptaki elektrotlarla yiiriitmek dogru degildir.
Yiiksek tarama hizlar1 voltamogramin seklinin degismesine neden olan yiiksek direng
olusmasina sebep olur. Akimi ve direnci minimize etmek i¢in ultramikroelektrotlar

kullanilabilir.

Karsit elektrot veya ikincil elektrot olarak da bilinen yardimer elektrotlar,
herhangi bir iletken malzemeden yapilabilir ancak analiz edilen ¢6zelti ile reaksiyona
girmemesi gerekir. Akim, calisma elektrodu ile yardimci elektrot arasinda meydana

gelir.

Referans elektrot ise potansiyeli sabit olarak bilinen kararl bir elektrot olup
potansiyeli deney boyunca sabit kalir. Referans elektrodunun gorevi c¢alisma
elektrodunun potansiyelini kontrol etmektir. En yaygin kullanilan referans elektrotlar,
doygun kalomel ve giimiis-giimiis kloriir (Ag/ AgCl) elektrotlaridir. Ancak, glimiis

tel de nadiren kullanilmaktadir.
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2.4.4. Camsi karbon elektrot

Basit ve kolay yenilenebilen ylizeyler hazirlamak i¢in ¢aligma elektrodu olarak
yaygin bir sekilde karbon elektrot kullanilmaktadir. Karbon genel olarak kullanilan
elektrot materyallerinin aksine biyolojik dokularla daha ¢ok uyumlu olma egilimi
gostermektedir. Lazer aktivasyonu, sicaklik muamelesi, c¢esitli secici membranlar,
polimer filmler gibi elektrot yiizeyinin modifikasyonunu igeren karbon temelli
elektrotlarin segiciligini iyilestirmek icin ¢esitli yollar izlenmektedir. Ciinkii 6zellikle
polimer modifiye elektrotlar apayri1 avantajlar saglar ki; bunlar yiiksek katalitik etki,
iyl kararhlik, tekrarlanabilirlik, yiiksek hassasiyet, kolay hazirlanabilme ve genis
potansiyel araliginda c¢alisma imkanlaridir. Bununla birlikte c¢esitli tipteki

modifikasyonlar, kendilerine 6zgii avantajlar ve sinirlamalar getirmektedir.

2.5. Saptama Simirimin Hesaplanmasi

En diisik tayin edilebilme siniri, analitik sinyal biiyiikligiiniin tanik
sinyalindeki istatistiksel sapma oranma baghdir. Diger bir ifadeyle, analitik sinyal
rasgele hatalardan kaynaklanan giiriiltii sinyalindeki sapmanin 3 kati kadar biiyiik
olmadig: siirece, analitik sinyali belirli bir kesinlikle gormek imkansizdir. Boylece
gdzlenebilme sinirina yaklastik¢a analitik sinyal ve standart sapmasi tanik sinyaline
(Sw1) ve standart sapmasina (sy) yaklagir. Belirlenen en kiigiik ortalama analitik sinyal
(Sm), ortalama tanik sinyali (Sy) ile tanigin standart sapmasinin 3 kati toplamina esit
olarak alinir. Yani;

Sm = Sy + 38y (2.4)

Sm, gbzlenebilme sinir1 sinyali konsantrasyona doniistimii, Cm = Sm-Sy/m (m =

kalibrasyon grafigi egimi) ile saptama sinir1 hesaplanir.
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3. MATERYAL ve YONTEM

3.1. Materyal

Parasetamol, Askorbik asit, Epinefrin, Amino pirazin, Indiyum tin oxidFluka
(Almanya) firmasindan alindi. Potasyum kloriir, LiClO, Merck (Almanya)
firmasindan alindi. Bunlarin disindaki diger biitiin kimyasallar da, Merck (Almanya)
ve Fluka (Almanya) firmalarindan alindi. Parasetamol tablet ilaglar1 ¢esitli
eczanelerden satin alindi. Askorbik asit, Epinefrin, Parasetamol¢dzeltileripH 8.0, 0.1
M fosfat tamponunda (PBS) hazirlandi. Amino pirazin ¢dzeltisi su ile hazirlandi.
Deneylerde bidestile su kullanildi. Ayrica hiicrede bulunan ¢ozeltiden her defasinda
saf azot gaz1 gegirildi.  Voltametrik deneyler (Software paket 4.9) Eco-
ChemieAutolab PGSTAT 12 potentiostat/ galvanostat (Utrect, TheNetherlands)
kullanilarak yapildi. Cams1 karbon elektrotlar ¢alisma elektrodu (3 mm ¢apinda
BioanalyticalSystems, Lafayette, USA), Pt tel yardimci elektrot ve Ag/AgCl ise

referans elektrot olarak kullanildi.

3.2. Yontem

3.2.1. MWCNT/GCE elektrodun hazirlanmasi

Kullanilacak olan camsi1 karbon elektrot mekanik olarak temizlenip,
elektrokimyasal olarak aktiflestirildikten sonra 1 mg/ 5 mL olacak sekilde MWCNT’
nin kloroform icindeki siispansiyonu hazirlanmis ve 10 dkultrasonic banyoda
¢Oziilmesi saglandiktan sonra belirli miktarlarda MWCNT siispansiyon ¢ozeltisinden
mikropipet yardimiyla alinip daha 6nce temizlenen GCE yiizeyine damlatilip, oda
sartlarinda kurumasi i¢in bekletilmistir. Daha sonra saf su ile yikanip, kullanima
hazir hale getirilmistir. Asagida yalin camsi karbon elektrdun ve MWCNT ile
modifiye edilmis camsi1 karbon -elektrodun yiizeyine ait taramali elektron

mikroskobuyla alinmig SEM goriintiileri yer almaktadir.
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Mag= 1528KX EHT=2800kvV EP Target= 10Pa
WD = 65mm Vacuum Mode = High Vacuum

i A § Mag= 1490 KX  EHT=3000kV EPTarget= 10Pa
(b) = e ‘_i Signal A= SE1 WD=110mm  Vacuum Mode = High Vacuum
Sekil — 3.1. (a) yalin camsi karbon elektrdun ve (b) MWCNT ile modifiye edilmis camsi

karbon elektrodun ylizeyine ait taramali elektron mikroskobuyla alinmig SEM gortintleri.
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3.2.2. Poly (amino pirazin)/ MWCNT ile modifiye edilen camsi karbon
elektrodun (GCE) hazirlanmasi

MWCNT ile modifiye edilmis GCE pH’ 1 8.0 olan PBS iginde -0.2 V ile
+0.8 V arasinda doniisiimlii voltametri uygulanip 5 defa tarama yapilarak
aktiflestirildi. Daha sonra GCE, 0.01 M amino pirazin’ in pHS8.0, 0.2 M KCI
cozeltisine daldirildi ve —1.5 V ile +1.5 V arasinda doniistimlii voltametri ile 25
tarama yapildi. Modifiye edilen elektrot oda sartlarinda 20 dk bekletildikten sonra
bidestile su ile yikandi. Sonra bu modifiye GCE, pH’ 1 8.0 olan 0.1 M PBS’ de 50
mV/sn’ de — 0.2 V ile +0.8 V arasinda doniigiimlii voltametri ile elektroaktif hale
getirildi. pH8.0, 0.2 M KClI ¢ozeltisinde, 0.01 M amino pirazin’ in -1.5 Vile +1.5V

araligindaki doniistimlii voltamogramlar1 Sekil 3.2.” de verilmistir.

I/pA

E/Vvs. Ag/AgCl

Sekil- 3.2. 0.001 M amino pirazin’inpH 8.0, 0.2 M KCldestek elektroliti iceren

¢cOzeltideki donlsumli voltamogramlari. Denge zamani: 5 s. Tarama hizi: 150 mV/ s

Sekil 3.2.” de goriildiigii gibi, amino pirazin camst karbon elektrot yiizeyinde
iki tane belirgin pik vermistir. Araliksiz taramalar sonucu daha biiylik

indirgenme/yiikseltgenme pikleri gozlendi. Sonra film ylizeyde bir doyma noktasina

E/V vs. Ag/AgCl
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erismisti. Bu durum, GCE’ nin yiizeyinde polimer birikimi ve gelisimini

gostermektedir.

I/pA

WA\

E/Vvs. Ag/AgCI

Sekil -3.3. Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE’ ninpH’ 1 8,0 olan 0,1 M PBS iginde farkli
tarama hizlarindaki déntstimli voltamogramlari. Denge zamani: 5s. Tarama
hizi: 50, 75, 100, 125, 150, 175 mV/s

Sekil 3.3” de aminopirazin/MWCNT ile modifiye edilmis cams1 karbon
elektrodunpH 8.0, 0.1 M PBS icindeki 50 ile 175 mV/ s araligindaki farkli tarama
hizlarma ait doniisiimlii voltamogramlar1 gosterilmistir. Burada fosfat tamponu
icindeki modifiyeelektrodun akimi, tarama hiziyla dogru orantili olarak artmaktadir.
Bu olay yiizey kontrollii bir prosesi isaret ederek, ylizeyde bir polimer film

tabakasinin varligini kanitlamistir.
3.2.3. Modifiye edilen GCE’ lerin saklanmasi
Bu calismada, hazirlanan bu Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE ile

tekrarlanabilir akimlar elde etmek icin elektrotlarin ¢ok dikkatli kullanilmasi

gerekmektedir. Doniisiimlii voltametri ile 0.1 M PBS i¢inde yaklasik 20-25 tarama
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yapildiginda kullanilmigbir elektrot ile tekrar taze bir backgroundvoltamogram elde
edilmistir. Ayrica, modifiye elektrot kullanilmadigi zaman 0.1 M PBS i¢inde
muhafaza edilen modifiye elektrotlar tekrar kullanildiginda, bir hafta sonra pik
akimlarinda sadece % 4-6 civarinda bir diisme oldugu goézlenmis ve hazirlanan
modifiye elektrotlarin tekrarlanabilirliginin miikemmel oldugunu, ayni elektrotla

tekrar tekrar caligma yapilabildigini gostermistir.
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4. ARASTIRMA BULGULARI ve TARTISMA

4.1. Paracetamoliin Yalin Camsi1 Karbon Elektrot Yiizeyindeki Elektrokimyasal

Davranisi
I/pA 57
4
——

I I T T 1
-0,4 -0,2 0,8 1
- T E/Vvs. Ag/AgC]

-6 -

Sekil- 4.1. 7.8x10™M PAR’ 1 yalin GCE yiizeylerindekidoniistimliivoltamogramlari.
Destekelektrolit: 0.1 M PBS. pH 8.0. Dengezamant: 5 s. Taramahizi: 50 mV/s.
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4.2.Poly(amino pirazin)/MWCNT ileModifiye Edilmis GCE Yiizeyinde

ParasetamolTayini

4.2.1.Parasetamol’iinPoly = (amino  pirazin)/MWCNT/GCE yiizeyindeki
voltametrikdavranislar

VoA B0 -

60 -
40
20 -

-0,2 0,2 0,4 0,6 JE 1

=

=]

-40

-60 - E/Vvs.Ag/AgCl

-20 -

Sekil- 4.2. 7.8x10"M PAR’ in Poly (amino  pirazin)/MWCNT/GCE
yuzeylerindekidonlsumllvoltamogramliari. Destekelektrolit: 0.1 M PBS. pH 8.0.
Dengezamani: 5 s. Taramahizi: 50 mV/s.

0.1 M pH’18.0 olan PBS’ de, MWCNT ve Poly (amino pirazin) ile modifiye
edilen GCE yiizeyinde PAR’ in doniisiimlii voltamogramlar1 Sekil 4.2.” de verilmistir.

Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE yiizeyinde PAR’ 1n elektrokimyasal
cevabr biiyiikk oranda artma gostermistir. Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE
yiizeyinde yiikseltgenme Epa = +0.432 V civarinda gergeklesirken, indirgenme ise
Epc = +0.403 V olarak ortaya c¢ikmistir. Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE
ylzeyinde PAR icin pik potansiyelleri arasindaki fark, AEp = 29 mV olarak
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hesaplanmistir. Bu da, Poly (amino pirazin)/MWCNT ile modifiye edilen GCE’ nin
PAR’ 1n elektron transfer hizini arttirdigini gostermistir. Ayrica modifiye elektrot
ylizeyinde pik akiminin da arttigi goriilmektedir. Akim cevabindaki biiylik artis,
polimer filmin elektroda genis yiizey alani saglamasindan ve elektron transfer
prosesindeki tersinirligin 6nemli dl¢iide diizelmesinden dolay1 gézlenmistir (Wang ve
ark., 2001; Niu ve ark., 2005; Selveraju ve ark., 2003). Sekil 4.2.” de gorildiigii gibi,
0.1 M PBS’ de pH 8.0’ da Poly (amino pirazin)/ MWCNT/GCE yiizeyinde sadece bir
redoks ¢ifti gézlenmistir. 0.1 M PBS’ de pHS8.0’ da, Poly (amino pirazin)/MWCNT/
GCE yiizeyinde PAR’ 1n yiikseltgenmesinin 0.432 V’ de, indirgenme potansiyelinin
ise 0.403 V’ de gergeklestigi gozlenmistir. Pik potansiyelleri arasindaki fark 29 mV
olarak hesaplanmistir. Bu durum, pH 8.0’ da PAR’ insadece 2e¢ ile tersinir olarak
yiikseltgendigini gdstermistir. 0.1 M PBS ve pH 8.0’ da Onerilen PAR reaksiyonu

tasarimi1 Cizelge 4.1.” de verilmistir.

COCH COCH,
e 2 A

HN N

2e,2H"

OH o

Cizelge 4.1. 0.1 M PBS ve pH 8.0’ da Poly (amino pirazin)) MWCNT/GCE ylzeyinde
OnerilenParasetamolreaksiyonu

4.2.2. Tarama hizinin PAR’ 1n pik potansiyeli ve pik akimina etkisi

Tarama hizinin, Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE yiizeyinde PAR’ 1n
elektrokimyasal davranisina etkisi Sekil 4.3.” te verilmistir. Pik akiminin 50-150
mV/s arasindaki tarama hizi ile dogru orantili olarak arttigi Sekil 4.4.° te de
gosterilmistir. Tarama hizinin artmasi ile PAR’1in pik potansiyelinde herhangi bir
degisme olmadigr gozlenmistir. Ayn1 zamanda, loglp’ ninlogy’ ye karsi grafiginin
egimi>0.5 olarak hesaplanmigtir. Bu sonuglar, elektrot prosesininadsorpsiyon kontrollii

oldugunu gostermistir.
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I/uA | 300 -

E/Vvs. Ag/AgCI

-300 -

Sekil- 4.3. 0.1 M PBS ve pH 8.0’ da 7.8x107 M PAR’ in Poly (amino pirazin)) MWCNT/GCE
yuzeyindefarklitaramahizlarindakidénistimlivoltamogramlari. Taramahizlari: 50 mV/s ,75
mV/s , 100 mV/s , 125 mV/s , 150 mV/s. Dengezamani: 5 s
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Sekil- 4.4. Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE yluzeyinde PAR’ in pik akiminatarama hizinin
etkisi

4.2.3. pH’ nin PAR’ 1n pik potansiyeline etkisi

Poly (amino pirazin)/ MWCNT/GCE yiizeyinde PAR’ 1n pik potansiyeline pH
etkisi 0.1 M PBS tamponunda incelendi. PBS’ ninpH degeri ve PAR’ 1n
yiikseltgenme pik potansiyeli arasindaki iliski Sekil 4.8.” te verilmistir. Cozeltinin
pH’ 1 artikga PAR’ 1n pik potansiyelinin negatif yone dogru kaydig: Sekil 4.5.” te
verilen doniisimlii voltamogramlarda gosterilmistir. Bu durum, PAR’ in redoks
ciftinin yiikseltgenme ve indirgenme sirasinda proton transferi igerdigini
gostermektedir. Sekil 4.6.° in eZimi yaklasik 55.3 mV/ pH’ dir. Bu durum
reaksiyonlarda elektron ve proton oraninin 1:1 oldugunu gostermektedir. Elektrot
reaksiyonunda, elektron sayisi ve proton sayisi esit olacagindan, toplam elektrot

reaksiyonundaki hidrojen iyonlarinin sayisi 2 olmaktadir.
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I/ pA 150 -
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Sekil- 4.5. Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE ylizeyinde 7.8x107 M PAR’ in farkl pH’ lardaki
doénlsUimli voltamogramlari. Denge suresi: 5 s. Tarama hizi: 50 mV/ s. Destek elektrolit
PBS. pH’ lari: 9.0; 8.0; 7.0; 6.0; 5.0; 4.0 ;3.0
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Sekil- 4.6. Poly (amino pirazin)/MWCNT/ GCE yluzeyinde PAR’ in pik potansiyelinepH etkisi

4.2.4. Poly ( amino pirazin)/MWCNT/GCE yiizeyinde PAR’ 1n saptanmasi

Poly (amino pirazin))/MWCNT/GCE yiizeyinde PAR’ 1n saptanmasi
doniistimli voltametri kullanilarak gergeklestirildi. 0.1 M PBS ve pHS8.0’ da, poly
(amino pirazin)/MWCNT/GCE yiizeyinde PAR’ 1n, farkli konsantrasyonlarinin
dontisimlii voltamogramlari alinmistir. Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE’ de
PAR’ manodik pik akimi 5.2x10° M ~1.19x10-"Maraliginda dogrusaldir. Sekil 4.8.°
de elde edilen kalibrasyon grafigi icin, korelasyon katsayisi 0.9987 dir.PAR’ 1n
saptama limiti 1.97x 10®° M dir. Bu durum, poly (amino pirazin)/MWCNT ile

modifiye edilen GCE’ nintekrarlanabilirliginin miikemmel oldugunu gostermistir.
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Sekil- 4.7. 0.1 M PBS ve pH 8.0’da poly (amino pirazin)/MWCNT/ GCE ylzeyinde PAR’
inartan konsantrasyonlarina ait dénisimli voltamogramlar: 5.2x10° M, 1.04x10% M,
1.56x10® M, 2.08x10® M,2.60 x10® M, 3.63 x10M., 4.67 x10®M., 5.70x10° M., 6.74 x10° M
, 7.77 x108 M. , 9.83 x10® M ,1.19 x107 M .Taramahizi 50 Mv/s. Denge 5 s

5.2x 10° M PAR’ mpH8.0, 0.1 M PBS i¢ine PAR eklenerek konsantrasyonlari
verilmistir. Artan konsantrasyonlara karsi1 okunan pik akimlariyla cizilen Sekil 4.8.

dakikalibrasyon grafigi elde edilmistir.
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Sekil -4.8.5.2x 10° M PAR’ inpH 8.0, 0.1 M PBS igine PAR eklenerek konsantrasyonlari:PAR
konsantrasyonlari; 5.2x10°M, 1.04x10%M, 1.56x10® M, 2.08x10® M,2.60 x10® M, 3.63 x10-
8M., 4.67 x10® M., 5.70x10° M., 6.74 x10% M , 7.77 x10® M., 9.83 x10® M ,1.19 x107
M .Taramahizi 50 Mv/s Denge 5 s

4.2.5. PAR’ iIn AA varhginda poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE yiizeyinde

saptanmasi

Bilindigi gibi AA ve PAR benzer elektrokimyasal davramis gostererek
birbirine yakin potansiyelde ylikseltgenir. Boylece AA, PAR’ in saptanmasini bozar.
Bu nedenle AA varliginda, PAR’ 1n duyarli bir sekilde saptanmasi olduk¢a 6nemlidir.

2.9x10° M AA ve 7.8x107 M PAR karigimmim pH 8.0, 0.1 M PBS’ de poly
(amino pirazin)/MWCNT/GCE yiizeyindeki doniistimlii voltamogramlar1 verilmistir.
Yalin elektrot AA ve PAR karigiminin yiikseltgenme piklerini ayiramamistir. Clinkii
AA ve PAR’ in yiikseltgenme {riinleri yalin elektrot yiizeyini bozmustur. Yalin
elektrot ylizeyindeki bu iki madde, yavas bir elektron transferi gerceklestirmistir ve
bu ylizden asir1 bir potansiyelde bir arada yiikseltgenerek birbirlerinin ayrilmasina

girisim yapmislardir.
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AA ve PAR’ in bir arada oldugu c¢ozelti ortaminda poly (amino
pirazin)/MWCNT/GCE yiizeyinde calisildiginda farkli iki maddeye ait farkhi iki
yiikseltgenme piki elde edilmistir.

4.2.6. Sabit AA varhginda PAR’1mnpoly (amino pirazin)/MWCNT/GCE

yiizeyinde saptanmasi

/A 250 -
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-200 -

Sekil- 4.9. 0.1 M PBSve pH 8.0’ da poly (amino pirazin)/MWCNT/ GCE ylizeyinde2.9x10° M
sabit AA konsantrasyonunakargi PAR’ In
artankonsantrasyonlarinaaitdontsimliivoltamogramlar. PAR konsantrasyonlari; 7.8x107 M,
1.3x10°M, 1.8x10° M, 2.33x10° M, 2.85 x10® M., .Taramahizi:50 mV/ s. Dengezamani: 5

Sekil 4.9.” da pH 8.0, 0.1 M PBS i¢indeki 2.9x10” M sabit konsantrasyondaki
AA varhiginda, PAR’ 1n 7.8x107 M’ dan baslayarak artan konsantrasyonlarna ait
doniisiimlii voltamogramlar1 verilmistir. Bu voltamogramlara baktigimizda AA’ nin
PAR konsantrasyonundan fazla oldugu ortamda dahi sabit konsantrasyondaki AA
varliginda artan PAR konsantrasyonlarina karsi, bu iki madde poly (amino
pirazin)/MWCNT ile modifiye edilmis GCE ylizeyinde girisim ve bozucu etki

yapmamaktadir. Ayrica AA’ ninelekrokimyasal davranisinin oldukca kararli oldugu

10
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da yine her basamakta PAR konsantrasyonu arttirtlmasina ragmen pik akiminin diisiis

gostermemesinden de anlagilmaktadir.

4.2.7. Sabit EP varhginda PAR’ inpoly (amino pirazin)/ MWCNT/GCE
yiizeyinde saptanmasi

Sekil 4.10.> da poly (amino pirazin))MWCNT ile modifiye edilmis GCE
ylizeyinde, sabit EP konsantrasyonunda PAR’ in artan konsantrasyonlarmna ait
doniislimlii  voltamogramlar1  verilmistir. Burada goriildigi gibi sabit EP
konsantrasyonlarinda PAR’ in artan konsantrasyonlarinda PAR ve EP’ ye ait
yukseltgenme piklerinde herhangi bir bozucu etki yoktur. Modifiye edilmis GCE

kullanilarak bu maddelerin saptanmas1 kolaylikla yapilmaktadir.

250 - PC

I/pA

-0,2 0,8

E/Vvs. Ag/AgC)

-200 -

Sekil-4.10. 0.1 M PBSve pH 8.0’ da poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE yiizeyinde8.4x107 M
sabit EP konsantrasyonunakarsi PAR’ In
artankonsantrasyonlarinaaitdéniistimltivoltamogramlar. PAR konsantrasyonlari; 2.6x107 M ,
5.2x107M, 7.8x107 M, 1.04x10° M, 1.3 x10® M. Taramahizi:50 mV/ s. Dengezamani: 5 s

11
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4.2.8. Sabit AA ve EP konsantrasyonu varhginda PAR’ mpoly(amino
pirazin)/ MWCNT/ GCE yiizeyinde saptanmasi

Sekil 4.11. de poly (amino pirazin))/MWCNT ilemodifiye edilmis GCE
ylizeyinde, sabit AA ve EP konsantrasyonunda PAR’1n artan konsantrasyonlarina ait
doniistimlii voltamogramlar1 verilmistir. Burada gortildiigii gibi sabit AA ve EP
konsantrasyonlarindaPAR’1in artan konsantrasyonlarinda AA ve EP’ ye ait
yukseltgenme piklerinde herhangi bir bozucu etki yoktur. Modifiye edilmis GCE

kullanilarak bu maddelerin saptanmas1 kolaylikla yapilmaktadir.

I/HA | 400 -

300 -

200 -

B
0,6 0.8
E/Vvs. Ag/AgCl
-300 -
-400 -

Sekil -4.11. Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE yizeyinde3.4x10° M AAve 5.6x10" M EP
sabitkonsantrasyonunda PAR’ In artankonsantrasyonlarinaaitddnisimlivoltamogramliari.
mV PAR konsantrasyonlari; 2.6x107 M, 5.2x107 M, 7.8x107 M, 1.04x10® M pH 8.0.
Destekelektrolit: 0.1 M PBS. Dengezamani: 5 s. Taramahizi: 50

12
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4.2.9. Poly (amino pirazin)/MWCNT/ GCE yiizeyinin PAR iceren gercek

numunelerde analitik uygulamasi

Gelistirilen bu yontem ilag 6rneklerinde PAR’in tayin edilmesine uygulandi.
Ornekler standart katma yontemine gore analiz edildi. Ilag 6rnekleri, 0.1 M PBS ile
seyreltildikten sonra doniisiimlii voltametri ile analiz edildi. Elde edilen sonuglar
Cizelge 4.2.°de verilmistir. Onerilen yontemle ile elde edilen degerler, literatiir
verileri ile karsilastirildiginda  Onerilen  yontemin miikemmel oldugunu
gostermektedir. Onerilen yontem ile ila¢ rneginde PAR icin elde edilen ortalama

geri kazanim degeri %98.0 olarak hesaplanmustir.

Cizelge 4.2..Poly (amino pirazin)/MWCNT/ GCE ile ilag 6rneklerinin analizi (n= 6)

Eklenen/uM Bulunan/uM Geri kazanim, % RSD, %

PAR 5.0 491+£0.11 98.0 2.20

13
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5. SONUCLAR ve ONERILER
5.1. Sonuglar

Bu calismada, gesitli modifiye elektrotlar hazirlanarak, agri kesici etki
saglayan Parasetamol gibi biyolojik molekiillerin elektrokimyasal davranislari
incelenmis ve bu maddelerin biyolojik sivilarda saptanmasini zorlastiran AA ve EP
gibi girisimci molekiiller varliginda saptanmasina uygulanmistir. Ayrica bu modifiye
elektrotlar, AA ve EP’ nin elektrokimyasal davraniglarinin incelenmesine de

uygulanmustir.

Camsi karbon elektrotlar, Parasetamol’lin doniisiimlii voltametri kullanilarak
elektropolimerizasyonu ile modifiye edilerek hazirlanmigtir. Modifiye elektrotlar, bu
biyolojik molekiillerin yiikseltgenmesine miikemmel bir elektrokatalitik etki
gostermistir. Elde edilen modifiye elektrotlar ayn1 zamanda bu molekiillerin elektron

transfer hizlarin1 da artirmistir.

Yalin elektrotlar ile karsilastirildiginda, modifiye edilmis yilizeyde
caligildiginda, Parasetamol, Askorbik asit ve Epinefrin elektrokimyasal
reaksiyonunda elektrokatalitik bir etki saglayarak bu maddelerin yiikseltgenmelerinin
gerceklestigi pik potansiyellerini negatif yonde kaydirmis, yalin elektrotta olusan
asirt potansiyeldeki yiikseltgenmeleri Onlemistir. Boylece ayni biyolojik ortamda
farkli konsantrasyonlarda bulunan benzer elektrokimyasal ozelliklere sahip bu

maddelerin ayr1 ayr1 saptanmasina olanak saglamstir.

Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE sistemi, ila¢ orneklerindeki PAR’in
saptanmasma uygulandi. Elde edilen sonuglar hem ila¢ orneklerindeki doz ile
uyumlu hem de Ingiliz (Pharmacopeia, 2000) ve Cin standart ilag analiz
(Pharmacopeia of China, 1995) yontemleriyle karsilastirilabilir  oldugu

goriilmektedir.

Gelistirilen poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE sistemi ilag 6rneklerinde
PAR’1n tayin edilmesinde uygulanmustir.Onerilen ydntem ile elde edilen degerler,
literatlir verileri ile karsilastirildiginda Onerilen yontemin miikemmel oldugunu

gostermektedir. Yontemin basitligi, yiiksek kararliligi ve elektrodun uzun siire
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tekrarlanabilir sonuglar vermesinden dolayi, poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE

sistemi ilag orneklerinde PAR’1n tayini i¢in rahatlikla kullanilabilir.

5.2. Oneriler

Oneri olarak; bu tiir polimer modifiye elektrotlarm iletkenliklerinin
arttirtlmas1 ve daha kiigiik akimlar1 okumasini saglamak amaciyla baska tiirler ile
desteklenmesi yeni aragtirma konusu olacaktir.Hazirlanan modifiye elektrotlarin
iletkenliklerinin ne dl¢iide degistigini incelemek i¢in bir impedans olger cihazin
kullanilmas: gerekir. Laboratuvarimizda impedans O&lger olmadigi i¢in hangi
elektrotun ne derecede iletkenligin artigini saptama olanagimiz olmamistir. Ancak bu
onemli 6zellik bir sonraki aragtirma konusu olmalidir. Ayrica bu tiir ilaglarin analizi
icin iletkenligi daha fazla olan karbon nanotiipmodifiye elektrot sistemi kullanilarak

da incelenebilir.
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Bu ¢aligmada, cams1 karbon elektrotlar poly (amino pirazin), cok duvarli karbon

nanotlip ile Parasetamol’ in 0.05 M LiCIlO,4 destek elektroliti igeren ¢ozeltisinde

pHS8.0, 0.1 M KClgozeltisindedoniisiimlii voltametri kullanilarak modifiye edildi.

Poly (amino pirazin))/MWCNT ile modifiye edilen camsi

karbon elektrot



Parasetamol, Askorbik asit ve Epinefrin’ in yiikseltgenmesinde miikemmel bir
elektrokatalitik  etki  gosterdi. Poly (amino pirazin)/MWCNT/GCE’ de
Parasetamol’lin yiikseltgenmesinde yiiksek elektrokatalitik aktivite gostermistir. Poly
(amino pirazin)/MWCNT ile modifiye edilen camsi karbon elektrot PAR ‘in elektron
transfer hizin1 da 6nemli Olglide arttirdi. Yalin camsi karbon elektrot ile modifiye
edilen elektrotlar karsilastirildiginda PAR, EP, AA’ in yiikseltgenme pik
potansiyellerinde katodik yondeciddi bir kayma ortaya ¢ikti ve akim cevabinda artig
kaydedildi. Poly (Amino pirazin))/MWCNT/GCE yiizeyinde PAR’ m pik akimi
9.6x10"M ~ 7.02x10°M konsantrasyon araliginda dogru orantili olarak artmaktadir.
Bu modifiye elektrot sistemleri, ila¢ 6rneklerine de basariyla uygulandi. Modifiye
elektrotlar, miilkemmel bir hassasiyet ve kararlilia sahiptir. Sonuglar agik¢a

gosteriyor ki, 6nerilen metodlar, giivenilir, tekrarlanabilir ve hizlidir.

SUMMARY

In this study, glassy carbon electrodes, poly (amino pirazine), paracetamol with
multi-walled carbon nanotube of supporting electrolyte containing 0.05 M LiCl04
solution pHS8.0, 0.1 M KCI solution was modified by using a cyclic voltammetry.

Poly (amino pirazine) modified glassy carbon electrode , ascorbic acid and



epinefrine in the electrocatalytic oxidation of a great effect. Poly (amino
pirazine)/ MWCNT/GCE in the oxidation of a asetaminofen'in high electrocatalytic
activity. Poly (amino pirazine) modified glassy carbon electrode swith PC of the
electron transfer rate significantly in creased. Glassy carbon electrode compared to
electrodes with lean modified PAR, AC 's oxidation peak appeared in a major shift in
cathodic potential sand the current response was in creased. Poly (amino pirazine) /
PAR GCE surface of peak current of ~ 7.02x10-6 M 9.6x10-7 M in creasing in direct
proportion to a concentration of the modified electrode systems, drug was
successfully used in Examples. Modified electrodes, an excellent accuracy and
stability. There sults clearly Show that the proposed method sarereliable,

reproducible, and fast.












