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OZET

OKSKARBAZEP ININ POLI (p-AMINOBENZEN SULFONIK ASIT)-MOD IFIiYE
CAMSI KARBON ELEKTROTTA iLAC FORMLARINDAN M IKTARININ
BELIRLENMESI

Esra Rukiye APAYDIN
Canakkale Onsekiz Mart Universitesi
Fen Bilimleri Enstitusu
Kimya Anabilim Dali Yuksek Lisans Tezi
Dansman: Prof. Dr. Selehattin YILMAZ
27/01/2014, 50

Bu calhmada, okskarbazepin adl ila¢ etken maddenin elkiktryasal indirgenme
Ozelliginden yararlanilarak modifiye camsi karbon elek#&raticari formundan miktari
belirlendi. Optimumsartlari belirlemek icin farkli destek elektrolitter diferansiyel puls
voltametrisi ve dongtimli voltametri ile indirgenme 6zedliincelendi. Okskarbazepin igin
modifiye camsi karbon elektrotta keskin pikin veksiemum akimin gézlengi pH=7,00
fosfat ¢Ozeltisi destek elektrolit olarak secil@iik akimina ve pik potansiyeline pH’ in
etkisi diferansiyel puls voltametri tekini(DPV) ile tarama hizinin pik akimina etkisi ise
doniUumlu voltametri tekrgi (CV) ile belirlendi.

Belirme sinin (LOD), kantitatif tayin s (LOQ) ve konsantrasyon araligibi
analitik analiz parametreleri belirlendikten sonrag tabletlerindeki okskarbazepin'in
miktari belirlendi. Uygulanan voltametrik yontendogruluk ve kesinlgini kontrol etmek
amac! ile ilac tabletinden okskarbazepin’in gerz&am cakmalari yapildi. Ayrica
okskarbazepin’in indirgenme mekanizmasida onerildi.

Anahtar Kelimeler: Okskarbazepin, Voltametrik Yontem, Diferansiyel #Moltametrisi
(DPV), Donigumliu Voltametri (CV), Modifiye Camsi Karbon ElektroTicari ilag
Tabletleri.

Vi



ABSTRACT

QUANTITATIVE DETERMINATION OF OXCARBAZEP INE IN DRUG FORMS
AT POLY (p-AMINOBENZENESULFONIC ACID)-MODIFIED GLAS SY

CARBON ELECTRODE

Esra Rukiye APAYDIN
Canakkale Onsekiz Mart University
Graduate School of Scince and Engineering
Chair for Chemistry Thesis of Master of Science
Advisor: Prof. Dr. Selehattin YILMAZ
27/01/2014, 50

In this study, active compounds named oxcarbazepwas determined from
commercial drug form based on electrochemicalecgdn properties at modified glassy
carbon electrode. In different supporting electi®lyreduction was examined by
differantial pulse voltammetry (DPV) and cyclic tavhmetry (CV) to determine the
optimum conditions. Glassy carbon electrode, usiegelectropolymerization technique,
was modified with p-aminobenzenesulfonic acid. p87phosphate solution in which
sharp peak and maxium current was observed, at tlace graphite electrode for
oxcarbazepine, was selected as supporting eletroljhe effects of pH on the peak
current and peak potential for material was ingadéd by differential pulse voltammetry
(DPV) and the effect of scan rate on the peak atirkgas investigated by cyclic
voltammetry (CV) techniques.

After analytical parameters, such as; tliafiquantitation (LOQ), limit of detection
(LOD) and range of concentration had been detemhigeantitative of oxcarbazepine was
determined from drug tablets. In order to checkuaaocy and precision of applied
voltammetric method, recovery experiment of oxcaepine was carried out from the drug
tablet. Also, reduction mechanism of oxcarbazepias proposed.

Keywords :Oxcarbazepine, Voltammetric Method, Differential Id8u Voltammetry
(DPV), Cyclic Voltammetry (CV) , Modified Glassy @mn Electrode, Commercial Drug
Tablets.
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BOLUM 1- GiRiS Esra Rukiye APAYDIN

BOLUM 1
GIRIS

Okskarbazepin, epilepsi tedavisinde teofmlak kullanilan bir antikonvilsan ve ruh
halini dengeleyen bir ilactirS€kil 1.1.). Bu ilag ayni zamanda ruh bozukluklame: iyi
huylu motor tiklerini tedavi etmek iginde kullamliOkskarbazepin Novartis tarafindan
Trileptal olarak pazarlanmaktadir (Wikipedia, 2014)

Okskarbazepin nispeten yeni olan ve fawkadetik 6zellikleri ve etkinki acisindan
karbamazepinden daha iyi ofgludistintlen bir antikonvilsandir (Binel, 2009).

Epilepsi tedavisinde gir ilaclara nazaran okskarbazepinin ruh halini gitks ve
anksiyete semptomlarini azaltici etkisi gidbbulunmytur (Wikipedia, 2014).

Karbamazepinin yapisal bir tirevi olanladazepin dibenzazepin halkasi tUzerinde
10 konumunda (10 keto) C=C cift dain yerinde bir keton ile bulunur. Bu fark ilaci
metabolize eden karag@r Uzerindeki etkiyi azaltmaya yardimci olur ya Hazen
karbamazepinle gkili agrantlositozun ve aneminin ciddi formlarimgeller (Wikipedia,
2014).

O

N

PN

0~ "NH,

Sekil 1.1. Okskarbazepin’in kimyasal yapisi (Wikipe2014).

Voltametride kullanilan modifiye edilmeyrelektrotlarin analizleri sinirlamasindan
dolay1 bu elektrotlar modifiye edilip gelirilerek ve istenilen analizler bariyla
gerceklgtiriimektedir. Bu tez kapsaminda yapilacak olanisgahnin ilk boéliminde
okskarbazepinin voltametrik yontemle elektrokimyasaloks 6zelliklerinin ayrintili bir
sekilde incelenmesi amaclangtir.

Ikinci bolimde ise ilk bolumdeki olumlu sonuclanmsiginda gelgtirilecek
voltametrik tekngin bu grup bilgiklerin farkli ila¢ dozajsekillerine uygulanarak miktar

analizlerinin yapiimasi amaclangtir.
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Biyotransformasyon sonucu

indirgenerelkgrayarak 10-hidroksikarbamazepine
doniglr ve antikonviilsan etkisini de bu metaboliti Grdan gosterir (Binel, 2009).

Q

HO
) midirgenime '
e ol
I'-:::_,.-"h:"'

oy S e
CONH, CONH,
okskarbazepin

10-hidroksikarbamazepm

Sekil 1.2. Okskarbazepin’in indirgenme reaksiyonin@, 2009).
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BOLUM 2
ONCEKI CALI SMALAR

2.1. Elektroanalitik Yontemler

Elektroanalitik Kimya, cozeltilerin elektrokimydsair hicre icinde elektriksel
Ozelliklerinin 6lctlmesi ve bu dlcilen 6zellikleden yararlanilarak maddelerin kalitatif ve
kantitatif analizine dayanan teknikleri iceren Atikl Kimyanin énemli bir dahdir. Bir
baska deysle ise maddenin elektrik enerjisi ile etkileesi sonucu okan kimyasal ve
fiziksel desisimler ile kimyasal enerjinin elektrik enerjisine gturilmesini inceleyen
bilim dahdir (Yiimaz, 2012).

Elektrokimya, ¢Ozucllerde homojen ya dekebt/coziclu ara ylzeyinde heterojen
bicimde meydana gelen yik ayrilmasi ve yik aktaileniliskili olan olaylarla ilgilenir.
Elektrokimyanin temelleri uzun bir gecggai dayanir ve 200 yil 6nce Volta'nin elektrik
pilini (1799) kefi ile baslar. Son yillardaki ilerlemeler ise oldukca fazladbinimuizde,
bilim ve teknolojinin yeni alanlarinin getiriimesinde 6nemli rol oynar ve kuresel enerji
ve gevre sorunlarinin ¢ézumune gerekli katkilaraygfzutsu 2002).

Elektrokimya, elektriksel ve kimyasal d&tkin birbiri arasindaki ikkilerinin
incelenmesine dayanan bir kimya dalidir. Elektrofamn biyuk bir kismi, bir elektrik
akiminin gecmesinin sebep ofdukimyasal dgisikliklerin arastirilip incelenmesiyle ve
kimyasal reaksiyonlar sonucu elektrik enerjisiniretiimesiyle ilgilenir. Aslinda
elektrokimya, cok sayida farkli olaylarin, araghkawe teknolojilerin yer alga bir daldir
(Bard and Faulkner 2001).

Elektroanalitik teknikler, akim, potandiyeveya yuk gibi elektrokimyasal
blayuklukleri 6lcerek ve dlcilen bu kimyasal parareketrle aralarindaki gkilerini
aragstirarak elektrik ve kimyanin birbiriyle etkgemini inceler. Elektriksel dlcimlerin bu
tip analitik amagh kullanimi, c¢evresel gorintilemendustriyel kalite kontrol ve
biyomedikal analiz olmak Uzere c¢ok yaygin bekilde uygulama alani bulmaktadir.
Kimyasal Olcimlerin ¢gu homojen ¢ozeltilerinde yapilirken, elektrokimyagalismalar
ise elektrot-cozelti araylzeyinde gercgkldmektedir (Wang, 2000).

Elektrokimyasal tekniklerde, elektrot-clizsistemine bir elektriksel etki uygulanir
ve sistemin ver@ cevap Olculur. Daha ¢ok akim olarak ortaya cikancevap, sistemin
Ozellikleri hakkinda bilgi verir. Hemen hemen butiglektrokimyasal tekniklerde
potansiyel, akim ve zaman parametreleri bulunur.pBtametrelere tekgin adinda yer
verilir. Ornegin, voltametri, kronoamperometri, kronokulometribigiadlandirmalarda
sirasiyla potansiyel-akim, zaman- akim ve zamanpaiametrelerinden teknik hakkinda
kabaca bilgi edinilebilir (Tekin, 2008 ).
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Elektroanalitik tekniklerin ¢ok farkh gffandirmalarn vardir. En yaygin
siniflandirma bicimBekil 2.1’desema halinde verilngtir.

Elektroanalitik T eknikler

Statik Teknikler (i=0) Dinamik Teknikler (i20)

o Potansivometri

@ Secici Elektrotlar

& Potansivometrik Tifrasvonlar

Potansivel Konfrollii T. Alam Konfrolla T. Yik Kontrollii T.

o Kronopotansivometri

¢ Kulometrik Titrasyonlar

Kronoamperometri Pofansivel Voltametr
Kronokulometr Kontrolla Kulometri

Hidrodinamik Voltametri Puls Voltamerisi Sabit Elektrot Voltametrisi
Cazeltinin Kanstirildig & Dogrusal Taramalt Voltametri
Dénen Disk ElektrotV oltametrisi & Déntisimli Voltametri (CV)

Sekil 2.1.Elektroanalitik yontemlerin siniflandiriimasi (Oxdie, 2006).

2.2. Voltametri

Voltametri; yukseltgenebilen velveya imgginebilen elektroaktif (elektrot
tepkimesine giren) organik ve inorganik maddelegisitli ortamdaki co6zeltilerinden
uygun olan keullarda elde edilen akigiddeti — potansiyel ilerinin (voltamogramlarin)
Ozelliklerini inceleyip, dgerlendiren analiz tekpine denir. Bir bgka deysle ise
voltametri, bir indikator veya ¢ama elektrodunun polarize olgu sartlarda, uygulanan
potansiyelin bir fonksiyonu olarak akimin olgulnreden yararlanilarak analit hakkinda

4
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bilgi edinilen birgok elektroanalitik tek@i kapsar (Yilmaz, 2012).

Voltametride, cama elektrodunun potansiyeli bir potansiyometre wargla
referans elektroda kardegistirilerek hiicreden (t¢ elektrotlu sistemlerde gah elektrotu
ile yardimci elektrot arasindan, iki elektrotlutemlerde ise ¢alma elektrotu ile referans
elektrot arasindan) gecen akim galvonometre yaythmilculir. Olglilen bu akimin
uygulanan potansiyele kar grafigi cizilir. Bu grafikteki akim potansiyel gilerine
voltamogram adi verilir (Bond, 1980).

Voltametrinin gedimi, Cekoslovak kimyaci olan Heyrovski tarafinda®22 yilinda
bulunarak, gedtirilen ve voltametri yonteminin 6zel bir tipi at “polarografi” ile
baslamistir. Bu buly sayesinde Heyrovski 1959 yilinda Kimya Nobel odili
kazanmgtir. Bununla birlikte elektrokimyasal ondgiirmeye iliskin kimi fikirler 6ne
surtlmekle birlikte, siyirma teknikleri olarak adthrilan duyarl tekniklerin dgusu ise
1950'li yillarda Kemula’nin asili civa damla elebtiunu (ACDE) gektirmesi ile
baslamistir. Siyirma tekniklerinin duyarlganin iyi olmasinin sebebi tayin edilecek
maddenin elektrot ylizeyinde kicuk bir hacimde éntigimesinden ileri gelmektedir. Bu
ondergtirme islemi, elektroda uygulanan potansiyel altinda ve eftozkaristirilarak
yuratular. Ardindan potansiyelin anodik veya katogdnde taranarak yizeyde dérilen
maddeye igkin akim potansiyel gilerinden gidilerek analiz gercelglailir. 1970’li
yillarda diferansiyel puls yonteminde cihazlardar ymasiyla birlikte daha duyarli
Olcimlere olanak gganmstir. Boylelikle spektroskopik tekniklerde gozleneilimla
birlikte laboratuarlardan giderek uzaydalan voltametrik cihazlar, duyarlihk ve
secimlilik yoninden buyuk astar salayan dgisikliklerle yeniden laboratuarlara geri
donmigtur (Henden ve §., 2001).

flac analizlerinde kullanilan kromatografik ve fotetmk yontemlere alternatif
yontem olarak nitelendirilen modern voltametri bointemlerle yagmali olmaktan ¢ok
onlari tamamlayici niteliktedir. Ayrica uygulanadngemin yiksek performansli sivi
kromatografisi (HPLC) ile birlgiriimesiyle, kompleks kagimlarin analizinde de kariyla
uygulanmasi sganmstir (Wang, 1985).

Bu yontemlerin @er analitik tekniklere Ustunil ise; az miktarlardaki maddelerin
analiz icin yeterli olmalari, ucuz olmalari, kolaygulanabilir olmalari, analitlerin 6n
saflgtirma klemlerine fazla ihtiyac duyulmamasi, fazla c¢oziogreggtirmemeleri ve
yontemin hassas olmasidir (Zuman ve Brezina, 1R&2jnger ve Heineman, 1996).

Modern voltametri yikseltgenme ve indingenilemlerinin yaninda, adsorpsiyon
islemleri ile de ilgilenen kimyacilar i¢cin son derdadlansli bir metot olarak kullaniimaya
devam etmektedir (Skoog, 1996; 2000).
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2.3. Voltametrinin Calisma Prensibi

Voltametri teknginin galsma prensibi; elektrokimyasal hiicrede bulunan veunmoe
olabilen bir cagma (indikattr) elektrodu ile kgitastirma (referans) elektrodu arasinda
degseri zamanla d&stirilen potansiyel uygulanarak ¢ elektrotlu hierde cakma
elektrodu ile yardimci (kart) elektrot, iki elektrotlu hicrelere ise gaha elektrodu ile
kargilastirma elektrodu arasindaki akimin 6lgulmesine day@viildiz ve Geng, 1993;
Bond, 1980).

Hucreye uygulanan potansiyel sirekli aldinak voltamogram adi verilen
potansiyel-akim grisi elde edilir. Bu teknikte caima elektrodu olarak kati elektrotlar
kullanilirsa elde edilecek olan bigrge voltamogram, caima elektrodu olarak civa
elektrodu kullanilirsa elde edilecek bgrige polarogram adi verilir (Yilmaz, 2012).

2.4. Voltametrik Hucrenin Bilesenleri

Voltametrik hiicrenin bienleri; voltametrik kap, destek elektrolit, cozicéalsma
elektrodu, kagilastirma (referans) elektrodu ve yardimci gr elektrottan olgur
(Yilmaz, 2012).

2.4.1. Voltametrik kap

Voltametrik analizlerde kaplar cam, kuartz veydaedan olgur ve bu kaplarda
yuratultr. Kabin yapildn malzeme ise kirlenme ve adsorpsiyon yanilgilarian az
oldugu maddelerden segilir (Henden, 2001).

ol

—
i

Sekil 2.2 Deney hicresi (Yilmaz, 2012).
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2.4.2. Destek elektrolit

Hucre igindeki ¢ozeltilerde analizi yapdk maddeden (analitten) dia bir madde
daha bulunur. Bu maddeye, destek maddesi veyakdelsteroliti denir. Destek elektrolit
deney kaullarinda elektroaktif olmayan (elektrolizlienmeyemaddedir. Hidrodinamik
voltametride iyonlarin elektrik cekim etkisiyle &teotlara go¢ etmelerini en aza indirmek
amaciyla destek elektroliti ilave edilir. Desteleldlolitin konsantrasyonu, analizi yapilan
maddenin konsantrasyonunun en az 100 kati olmaskigeBu sartlarda analizi yapilanin
elektrik etkisiyle elektroda dipu gocu ve bundan dolayistdiklar elektrik miktari ihmal
edilecek seviyeye gelir. Bu da analizi yapilacalniyn, zit yukli elektroda gou
cekiminin veya gocuniun elektroda uygulanan potaldgn artik baimsiz hale gelgini
gosterir (Yilmaz, 2012).

Voltametride destek elektrolit, analit etiisine fazla miktarlarda eklenen bir tuzdur.
En yaygin olan tuzlar analit analizinde kullanifgstansiyelde mikroelektrotta reaksiyona
girmeyen alkali metal tuzlandir. Bundan dolayiaona KCI, KNQ gibi bir inorganik tuz,
bir mineral asidi veya baz katilabilir. Sitrik asiitrat veya asetik asit / asetat gibi tampon
sistemleri pH kontrolini gerektnde destek elektrolit olarak kullanilabilir. Delste
elektrolitin konsantrasyonu ise genellikle 0,1 Mlajondadir. Bu seviye ise minimum
kirlilik ile yuksek iletkenlik arasindaki bir araegerdir. Calgmalarda destek elektrolit
konsantrasyon arah 0,01-1,0 M arasinda gsir. Ohmluk digmelerdeki dgismelerden
sakinmak icin ise destek elektrolit konsantrasy@moekten 6rnge hep aynisekilde
olmahdir. Destek elektrolit hazirlanmasinda kullan reaktifler mutlaka c¢ok ylksek
saflikta olmalidir (Erdgdu, 1995).

2.4.3. Calsma (indikator) elektrodu

Calisma elektrodu, Gizerinde analitin yikseltgamndieya indirgendii elektrota denir.
Potansiyeli zamanla @gen mikro elektrottur. Indirgenme-yiikseltgenme olayr bu
elektrotta gercekkgr (indikatér veya mikro elektrot da denir) (Ca®13).
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v

e P

Camsi karbon elekirot Plaun tel elekmrot Ag /AgCl referans elektrot

Sekil 2.3. Kullanilan deney elektrotlari (Can, 2013)

Voltametrik tekniklerde kullanilan ¢aha elektrotlarinda polarlanmanin olabilmesi
icin kucuk ylzey alanina sahip olmalidir. Bundanago kullanilacak olan caima
elektrotlari mikro elektrotlardir. Mikro elektroti@ kullaniimasindan dolayi 6rnekteki
elektroaktif tirlerin ¢cok kucuk bir miktari elekkionyasal tepkimeye girmektedir. Boylece
ornesin bilesimi hemen hemen neredeyse ayni kalmaktadir. Bummuicsinda ise ayni
ornesin defalarca voltamogrami alinabilmektedir (Yiimag.12).

Calsma elektrotu ile referans elektrot arasinda poy@hsuygulanirken buna
karsilikta calsma elektrodu ile kart elektrot arasinda ise akim kaydedilir (Tture, 200

Genel olarak bir cama elektrodu iletken, callan potansiyel araiinda inert,
negatif potansiyel siniri yiksek olmali, istenilgeometriksekil kolaylikla verilebilir ve
kolay islenebilir olmalidir. Buna camsi karbon gala elektrodu 6rnek olarak verilebilir
(Sekil 2.4.).

—
=3

Sekil 2.4. Camsi karbon cafna elektrodu (Yilmaz, 2012).
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Sekil 2.5. Voltametrik cabma elektrotlarinin genel bir siniflandiriimasi (vdz, 2012).

2.4.3.1. Civa kokenli elektrotlar

Civa elektrotlar, tzerinde hidrojenin ggkpotansiyelinin biyik olmasi nedeniyle,
oldukca geny bir katodik bélgede caima potansiyel araglina ve her damlada yenilenen
elektrot ylzeyine sahiptirler. Metallerle malgamdusturmasindan dolayl, metal
iyonlarinin metalik halde o©ndstirilmesini sa&larlar. Bu Ozelliklerinden dolayr da
voltametride oldukca gepbir kullanim alani bulurlar (Yilmaz, 2012).

Voltametri tekr@inde kullanilacak olan civanin ¢ok saf, icindekissaiklarin ppm
dizeyinden daha dik olmasi gerekir (Saf civa ticari olarak teminledilir). Ancak bu
saflikta olmayan civa icin ise %10’luk nitrik asitlyice calkalandiktan sonra saf su ile
yikanip kurulanir. Daha sonra gk basin¢ altinda damitilir. Ancak bglemin civa
buharlarinin zehirli olmasi nedeniyle, titizliklegiimasi gerekir (Yilmaz, 2012).

Civa mikroelektrotlari voltametri telgmde birka¢c sebepten dolay! yaygin olarak
kullaniimaktadir. Bu sebeplerden birisi de elek&énda kullanilabilecek negatif potansiyel
sinirinin ¢ok yuksek olmasidir. Ayrica kolaycastiuoulabilen yeni bir damla ile taze bir
metalik ylzey olsturulabilir. Buna ek ise pek ¢ok metal iyonu bivaielektrodunun
yluzeyinde amalgam djturmak suretiyle tersinir olarak indirgenmektedir, lolayin

9
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kimyasi basittir (Skoog ve gli, 1996).

Bundan dolayi elektrot yizeyindeki Urinin ¢ozeltyexi kazanimi kati elektrotlara
oranla civa damla elektrotlarinda daha kolay gdesekektedir. Ayrica civa elektrotlarla
cok daha geminegatif potansiyel araliklarinda gahak mumkindir. Konsantrasyonu 1
ppb’den dguk cozeltilerin tayinlerinde civa damla elektrodi, ppb’den daha dik
cOzeltilerin tayininde ise civa film elektrodu téredilebilir (Riley, T., Watson, A., James,
A.M, 1987).

Civa mikroelektrotlar bazi sebeplerden dolayr vok#ide yaygin olarak
kullaniimaktadir. Bu sebepler;

* Nispeten buyuk, negatif potansiyel gralla calsma olangi saslarlar.

» Olgan yeni bir damla ile kolayca taze bir metalik ywizdusturulabilir. Taze bir
yuzey hazirlanabilmesi ise voltametride 6lctlenndlrin temizlge ve dizensizliklerin
olmamasina duyarh olduklari icin cok biyik 6nermn eimektedir.

* Bircok metal iyonunun civa elektrot yiirede indirgenmesilemi kimyasal
reaksiyonlari basitkgirir (Greef ve ark., 1990).

2.4.3.1.1. Damlayan civa elektrot (DCE)

ic capi 0,03-0,08 mm olan ince bir cam kilcal barur(kapiler) civa deposuna
baglanmasi ile olgturulan bu elektrotlar, bu kilcal borudan civanendatiimasi ise yer
cekimin etkisiyle ve mekanik yolla gercekdieilebilir ve genelde alani 2-6 nfmolan
damlalar olgturulur (Yilmaz, 2012).

2.4.3.1.2. Asili civa damla elektrot

Asili civa damla elektrotlari bir civa aepuna bgh bir kilcal borudan olgur. Damla
bir vida dizengi yardimiyla kilcal borunun ucunda eturulur ve istenilen bluyuklukteki
civa damlasi vidanin belli bir oranda dondurilmési elde edilir. Civa damlasinin
blyukligti ise kilcal boru ucunda alan damlanin diiirilup tartiimasi ile saptanir
(Yilmaz, 2012). Damla analiz boyunca sabit kalirikbrme siresi uzadikca siyirma piki
gengler.

2.4.3.1.3. Civa film (zar) elektrotlar

Civa film (zar) elektrotlar, inert bir dek Gzerine, 1-10Qm dizeyinde ince bir civa
film kaplanarak olsturulurlar. inert destek olarak ise genellikle platin, altinafirve
camsi karbon kullanilir. Bu destekler bir tel yadisk formunda olabilirler. Dugan bir
elektrot olarak kullanilabildikleri gibi ayrica dén elektrot olarak da kullanilabilirler

10
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(Yilmaz, 2012).

2.4.3.2. Kati elektrotlar

Kati elektrotlar soy metallerden veya karbondare edilir (Henden ve @i, 2001).
Voltametride kullanilan kati elektrotlar; platinfia, rutenyum gibi inert metaller (Biryol
ve ark., 1995; Gerlache ve ark., 1997a; Lu, 20p2ylitik grafit ve camsi karbon (Ozkan
ve ark., 1998; Senturk ve ark., 1998), cinko oksilyum oksit gibi yari iletken
elektrotlardir (McBreen ve Gannon, 1985; KodintsevTrasatti, 1994). Tel, levha, disk
seklinde olan kati elektrotlarin sabit, doner yatiigesen tipleri vardir (Biryol ve ark.,
1989;Senturk, Z., 1991Senturk ve ark., 2000).

Civa kokenli elektrotlarin anodik bolgede eala aralgl dardir. Daha pozitif
potansiyellerde gercekden yukseltgenme olaylarinin incelenmesi gepghdie elektrot
calisma penceresinin buna izin vermesighke bir ifadeyle elektrot malzemesinin anodik
cbzinmesinin daha pozitif potansiyellerde olmasekje. Bu 6zellge sahip olan platin,
altin gibi soy metaller ve karbon gibi materyallelektrot yapiminda kullanilir. Bu
yontemle elde edilen kati elektrotlar daha gemodik cagma bolgesi sglamakla birlikte;
kimi sorunlara da neden olur. Deney boyunca elékyigzeyine adsorblangiveya
birikmis safsizliklardan dolay! kati elektrotlar son derel€zensiz davragigosterirler.
Kati elektrotlarda, civa elektrotta olglu gibi elektrot ytzeyinin yenilenmesi 6zglli
olmadgindan tekrar edilebilir sonuglarin alinabilmesnigiati elektrotlarin ylzeyinin her
olcimden 6nce temizlenmesi gerekir. Qlern adi verilen buslemler her metal igin ise
kendine 6zgu olmaktadir (Wang ve ark., 1985; Fagaark., 1985; Ozkan ve ark., 1994).

Voltametride farkli tipte kati elektrotlar kullambktadir. Soy metal elektrotlar,
modifiye elektrotlar bunlardan sadece iki tanesideni elektrotsekil ve tasarimi amaci ile
gelistirilen modifiye elektrotlar, yeni ylzey temizlemgontemleri, elektroanaliz
yontemleri (puls dalga formlari, adsorptif tekniklesiyirma) sayesinde, farmasotik
preparatlardaki ve vicut sivilarindaki aktif kdéeler, safsizliklar, ana Uurinler ve
metabolitler oldukca gegitayin sinirlaryla £10%*M) secicilikte ve hizli birsekilde
dogrudan analiz edilebilmektedirler (Wang ve ark., @zke ark., 1994).

Voltametri analizinde kullanilan kati elektrotlgatin elektrot, altin elektrot, bizmut
elektrot ve karbon grubu (grafit, camsi karbon bkar pasta, empreyen karbon, pirolitik
grafit ve lif karbon) elektrotlardir.

11
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2.4.3.2.1. Platin elektrot

Platin telden yapilan bu elektrot, voltametridegcek kullanilan elektrotlardan biridir.
Platin tel bir cam tibe monte ediktr. Eskiden inert olarak dikkate alinmasinaskar
gunumizde, ylzeyinde gaz adsorplamasi ve oksigumlundan dolayl voltametrik
davranglari engelleyebilegg belirtiimektedir. Platin (zerinde ofan hidrojen g
gerilimi pratikgce ihmal edilebilir. Platin elektiat, biyolojik Orneklerin incelenmesi
bakimindan da uygundur. Yiksek duyaghli sahip olmasi ve iyi tekrarlanabilii
nedeniyle donen platin elektrot amperometrik tiadarda kullanilabilir (Aycan, 1994).
Voltametrik yontemlerde mikro elektrot olarak ya dzodifiye edilerek kullanilabilir
(Henden ve ark., 2001).

2.4.3.2.2. Altin elektrot

Altin, inert bir metaldir ve voltametridiedikator elektrot olarak kullanihir. Platin ile
karsilastirildiginda ise hidrojensari geriliminin daha yuksek oldw gortlir. Ayrica altin
onemli miktarda hidrojen adsorplamaz. Béylece bkatodik prosesleri incelemek
amaciyla uygun bir elektrottur (Aycan, 1994).

Altin elektrotlar 6zellikle civa analizlerinde ddnelisk veya altin film elektrot
seklinde kullanilir. 1 M HCIQ ¢Ozeltisi icin altina ifkin anodik sinir +1,50 V'tur. Ancak
pratikte ise bu sinir elektrot ylzeyinde oksit solmu nedeniyle +0,80 V olarak
bulunmutur. Klortr varlginda ise bu sinir daha da negatigeidere kayar (Henden ve
ark., 2001).

2.4.3.2.3. Bizmut elektrot

Hidrojenin bizmut Gzerinden c¢iiasiri potansiyelinin yiksek olmasindan dolayi
bizmutun katodik bolgede kullaniima olagihi ortaya koymsgtur. Asetik asit - asetat
tamponunda ( pH= 4,70) -0,20 ve — 1,20 V potahsyaligina sahiptir. Bizmut elektrot
ucucu ve zehirli olmamasi civaya gore Ust@dkdir (Tural, 2003).

2.4.3.2.4. Karbon elektrotlar

Karbon elektrotlarla yapilan voltametrik gahalarda hem yiukseltgenme, hem de
indirgenme bdlgesinde garir calsma aralgina imkan tanimaktadif-1,80 V - +1,80 V
(sulu ortamda)) (Tuncel ve ark., 1984).

Karbon elektrotlar gegibir potansiyel araginda cevap verir. Elektriksel direnci ve
artik akim dgeri de diguk olmasindan dolay! bircok cginada yglenir (Henden ve ark.,
2001).
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Karbonun dasik formlari, calsma elektrodu yapiminda kullanilir. Bunlar;
spektroskopik safliktaki grafit, karbon pasta, pitlo grafit (kdmuarden isil yontemle elde
edilen), camsi karbon gibi turlerdir (Aycan, 1994).

Kati elektrotlar grubunda olan karbon @letkarin; gerg gerilim aralginda
calisiilmasina olanak gtamalari, dguk artik akim géstermeleri, zengin yuzey kimyasina
sahip olmalari, ucuz olmalari, kimyasal olarak tneimalari ve dedektér olarak
uygulamada yer almalari (elektrokimyasal dedektoiiksek performansli sivi
kromatografisi) nedeniyle elektroanalizde kullamilson yillarda c¢ok buyldk bir énem
kazanmgtir. Buna kagilik ise karbon ylizeylerde gozlenen elektron aktanizlari metal
elektrotlardan daha yastar (Wang, 2000). En popiler olan karbon elektnatteryalleri;
camsi karbon, karbon pasta, karbon fiber'dir.

2.4.3.2.4.1. Elmas
Elmas, elektrik akimini iletmez. Elektnokiada, metal ylzeylerin temizlenmesinde
toz olarak kullaniimasiyla sinirlidir (Can, 2013)

2.4.3.2.4.2. Grafit elektrot

Elektrokimyasal ¢cagmalarda genibir kullanim alanina sahiptir. Grafit gada dgal
olarak olgur. Dogal olarak bulunan grafit elektrotlarin kil icgir{(% 5 - % 20) kullanimini
sinirlar. Bundan dolayi elektrokimyasal galalarda bu grafiti safiairip kullanmak yerine
yapay grafitin kullanimi y@enir. Grafit, yumgak ve gdzenekli bir materyal olgundan
yuksek adsorbsiyon kapasitesi vardir (Tural ve, 803).

2.4.3.2.4.3. Karbon pasta elektrot

Karbon pasta elektrotlar ise toz halinde bulunaafiggn nujol gibi bir sivi ile
karstirilarak hazirlanir. Ayrica hazirlama sirasindaibeeaktifler eklenerek, modifiye
edilebilir ve belli bir tire secimli hale getiriléio (Henden ve ark., 2001).

DUk artik akim verir ve yinelebilidi iyidir. Elektrodun ylizeyi, pastanin ktcuk bir
kisminin siyrilmasiyla periyodik olarak yenilen@bilBu elektrot ile sulu ortamda iyi
sonug¢ alinmasina kan, susuz ¢oziculerde ise pastgitip, bozulabilir (Aycan, 1994).

2.4.3.2.4.4. Camsi karbon elektrot

Camsi karbon, gaz gecirmeyen ve kimyakakee direncli izotropik bir madde olup
elektrik iletkenlgi oldukga iyidir. Elektrot, bir cam tipun ucuna Kiligbir camsi karbon
cubwgun eklenmesiyle hazirlanir ve ylzeyi aliminyumpiéglatilir (Aycan, 1994).
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Gozenek buyukgil ise azaltilarak elde edilen camsi karbon eldirata siyirma
tekniklerinde geni capta kullaniimaktadir. Sert bir ylizeye sahip kldu icin mekanik
yontemle parlatilabilir ve ayrica analiz dncesigrstyel taranarak, kallama sglanir.
Camsi karbon elektrotlar akan sistemlerde ve sivi kromotografi ile yurittlen
amperometrik cagmalarda siklikla kullaniimaktadir (Henden ve ag01).

Camsi karbon, mekanik ve elektriksel liderinden dolayi en fazla uygulama alani
olan bir elektrottur. Dgiik yikseltgenme hizi ve yiksek kimyasal safgzin yaninda ¢ok
kicuk gozenekli olmasi ve glik gaz ve sivi gecirge@inden dolay! inert 6zelliklere
sahiptir. Gery bir gerilim penceresine sahip olup bu elektrotigdyeceli olarak tekrar
edilebilirligi yiiksektir (Jenkins ve Kawamura, 1971, Van derdeim ve Dieker, 1986).

2.4.3.2.4.5. Empreyene karbon elektrotlar

Empreyene karbon elektrotlar, grafitin parafin wgun recinelerle kagtirilmasi ve
eritilip homojenlatirildikten sonra ise metalik iletken iceren birb#di doldurulmasiyla
hazirlanir (Can, 2013).

2.4.3.2.4.6. Pirolitik grafit elektrot

Prolitik grafit, karbonun bir b#&a yapay formudur. 1200 °C’ den yuksek
sicakliklarda metan gibi bir hidrokarbon igeren aheldrin i1sil $lemle bozundurulmasi ile
elde edilir. Pirolitik grafit elektrodun asitli @inda doygun kalomel elektroduna gar
calisma potansiyel arah +1,00 V ile -0,80 V' dir (Can, 2013).

2.4.3.2.4.7. Mikro karbon (lif) elektrotlar

Mikro karbon (lif) elektrotlar, yakin zamanda kullémaya balanan elektrotlardir.
Daha cok mikroelektrot olarak kullanilip, caplarl® um dizeyinde olan ligeklindeki
karbon telciklerdir ve kare dalga voltametrisindgl&nilir (Can, 2013).

2.4.3.3. Donen disk ve halka disk elektrotlar

Donen disk ve halka disk elektrotlar genelde plagncamsi karbondan yapilirlar.
Diger kati elektrotlar ise doudan veya civa ile kaplanarak kullanilabilirler.oien
elektrotlarla elektrota madde stamasi difizyonla <sgandgindan dolayr durgun
elektrotlardan daha buyik akimgmnlugu salarlar (Can, 2013).

14



BOLUM 2 — ONCEK i CALI SMALAR Esra Ruike APAYDIN

2.4.3.4. Modifiye elektrotlar

Voltametride kullanilan elektrotlarin sinolmasindan dolayi elektrotlarin kimyasal
ya da elektrokimyasal 6zellikleri gtirilerek calsma sartlari gelgtirilmi stir. Modifiye
elektrotlar, genel olarak elektrot ylzeyinde ongeme s&layan kimyasallarlaslem veya
elektrot ylzeyinin elektron aktarma Ozgihi degistiren islem (elektrokataliz) yapilarak
hazirlanir (Yilmaz, 2012).

Modifiye elektrotlarin 6ndegtirme amaciyla kullanimlari ikiekilde yuratalebilir;

-Numune (analit) ve destek elektrolitin bulugduortamda biriktirme yapildiktan
sonra yine ayni ortamda voltametrik tayin yapilabil

-Numune (analit) ortaminda o©ngerme yapildiktan sonra, elektrot saf su ile
yikanip, ayri bir destek elektrolit ortamina aktmak da voltametrik tayin yapilabilir
(Tural ve ark., 2003).

Modifiye elektrotlarin 6zellikleri;

Modifikasyon terim olarak yenilenme anlam gelmektedir. Voltametride
kullanilan elektrotlarin  sinirli olmasindan dolaylektrotlarin  kimyasal ya da
elektrokimyasal nitelikleri dastirilerek calgsma kaullarinin gelstiriimesiyle modifiye
elektrotlar hazirlanir (Yilmaz, 2012).

Modifiye edilmensi kati elektrotlarin yizeyleri kararsizdir ve zansadiisikli ge
ugrama olasifii gibi dezavantajlari vardir. Camsi karbon elektyézeyinde olgmasi
istenen reaksiyon, bir stire sonra ylzeyde meydelea @ksitlenme ve kirlenme nedeniyle
engellenebilir veya farkli mekanizmaya goére yuriipebBunu onlemek icin ise kati
elektrotlarin ytzyeleri modifiye edilir (Yilmaz, 2Q).

Genellikle iletken bir substratin modéiyedilmesi glemiyle modifiye elektrotlar
hazirlanir. Boylece modifiye edilmegnisubstrattan dgsik 6zellikleri olan istenilen
islevere uygun elektrotlar elde edilir. Substrat yilee cok deisik sekillerde modifiye
edilerek hazirlanir. Elektrotlarin hepsi 6ncelikidekronik olarak iletken maddeler
kullanilarak modifiye edilirler. Karbon, bir metdir yari iletken, bir iletken polimer ya da
organometaller substrat madde olarak kullanilderlifYilmaz, 2012).

Iyi bir substratin elektriksel iletkegli yiksek olmalidir ve korozyona, etkitesi
cozeltiden gelen der etkilere kag iyi bir direng gostermelidir. Kararhliklar yluk&
oldugundan Pt, Au ve C elektrot metaryali olarak cokl&ulirlar. Kararhlik; caitli
ortamlarda elektrotlar icin oldukca 6nemlidir. Bieklar mekanik bakimdan da kararl
olmahdir. Kullanim siresince elektrot ytzeyininggenemi olmasi mekanik ve kimyasal
yonden kararligini gosterir. Bilgikler substrat ylizeyine kovalent@arla balanacak ise,
substrat bganma reaksyonlari igin elvagliolmalidir (Yilmaz, 2012).
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2.4.3.4.1. Elektrot ylzeylerinin modifikagonunda uygulanan metotlar
Elektrot ylizeylerinin modifikasyonunda wjyanan teknikler gagidaki gibidir.

Elektrot Yiizeylerinin Modifikasyonunda Kullamlan Teknikler

Adsorbsivon Polimerik Kaplama
2 Silinisazvon ) a- Polimer cozeltisivle kap.
s b- Elektro ve fotobiriktirme
b- Direkt baglanma L
- ¢-Elektropolimerizasyon

Kovalent Baglanma

Sekil 2.6. Elektrot yluzeylerinin modifikasyonundalllamilan teknikler (Yilmaz, 2012).

Kovalent baglanma, silinisazyon ve direkt @ganma diye ikiye ayrilir.

Silinisazyon tarihte kullanilan ilk ylizey modifikasyon yontetimi Yontem,
trialkoksi ya da triklorosilanlar ile tepkimeye gaek olan ylzey hidroksil ya da oksit
gruplarinin olgumunu icermektedir. Silinisazyon reaksiyonlari igtllanilan elektrot
materyallerinin ara cok gengtir. Camsi karbon, pirolitik karbon, platin, altimetal
oksitler ve vyari iletkenler kullanilabilir. Bu ydemne bir alternatif yakkam elektrot
yuzeyinde termal orslemler ile karboksilik asit gruplarinin atwrulmasidir. Boyle reaktif
gruplar asit klorirlerine dogim sonrasi ya da direkt olarak modifiye elektrotiar
hazirlanmasi icin yararl sentetik gegdntemleri sunarlar (Yilmaz, 2012).

Direkt baglanma ise, caitli karbon elektrotlar ve platin elektrot bu teknile
kaplanabilir. Karbon elektrotlarin modifikasyonundan ¢ok begvurulan teknik, bir
diazonyum tuzunun aprotik bir ¢6zticl ortamindargehmesiyle ¢cozeltide bir aril radikali
olusturulmasi ve bu radikallerin karbon elektrot yuzeykovalent bgarla ba&lanmasidir.
GCE, yluzey modifikasyonuna ¢ok uygun olmasindamydbu sahada en ¢ok kullanilan
elektrotlar arasindadir. Bununla birlikte elde edilbir modifiye elektrodun yilzeyine,
¢ssitli kimyasal reaksiyonlarla ¢ok g¢gli maddeler de tutturulabilir. Béylece ¢ok gerir
elektrot modifikasyon alani elde edilir (Yilmaz,12).
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Adsorpsiyon

Adsorpsiyon birka¢ BEnma sekli ile gerceklgir. Substratin yapisi turler igin
hareket etme bakimindan ¢ozeltiye gore daha uytlugwicin pek ¢ok bilgen genellikle
cozeltiden substratin ylzeyine adsorbe olur. @mestlfuriceren tarler; civa, altin ve
diger metal yuzeylerine kuvvetlice tutunup, ylzeyeinain tirlerin elektrokimyasal olarak
yukseltgenme ve indirgenmesi gozlenebilir (Yiim2@212).

Polimerik kaplama

Polimer filmi ile kaplanmy elektrot yapiminda ya 6nceden kimyasal yontemle
sentezlenen polimerler ile kaplama yapilir ya dgrddan monomer elektrot ylzeyinde
polimerlsstirilir. Kimyasal yontemle elde edilen polimerlekiisekilde elektrot ylizeyine
kaplanabilir (Yilmaz, 2012).

a)Elektrot ylzeyinde elektrokimyasal g¢iskie:

Elektrokimyasal ¢oktirme tekmde polimer ¢ozeltisine daldirilan elektroda uygun
bir gerilim uygulanarak yapilan elektroliz ile poler elektrot ylizeyinde biriktirilir.

b)Daldirip kurutma ya da damla-dondurdyekarlatirma (spin kaplama):

Daldirp kurutma tek#inde polimerik materyal bir ugucu ¢Ozici de ¢ozulir
Polimer ¢ozeltisi bir mikro pipet yardimiyla bilindhacimde elektrot ylzeyine aktarilir ve
¢bzlcu ondan sonra uzagdalir. Bu havada kurutma ve vakum yoluyla yapiliabE ger
diz filmler isteniyorsa ¢Oziict uzakiailmasi buytk 6nem gamaktadir.

Monomerlerin elektrot yuzeyinde gadan polimerlgtiriimesinde kullanilan U¢ teknik
vardir:

a ) Elektrokimyasal polimerizasyon,

b) Organosilan kondenzasyonu ve

c¢) Plazma polimerizasyonudur.

Elektrokimyasal polimerizasyon

Elektrokimyasal polimerizasyon; ¢6zticl, monomerdamirasyonu, elektrolit gieli,
sicaklk, pH, elektrot maddesi ve uygulanan elkkei kaullar gibi bircok deneysel
degisken icerir. Polimer, potansiyostatik, galvonostatdya dongull potansiyel taramasi
ile biriktirilebilir. Uygulanan elektriksel kqullar ve deneysel ggskenler filmin yapisini,
niteliklerini ve polimer Uretme hizini etkilemekiediletken polimer elde edilmesinde
kullanilan elektrokimyasal yontemler Cizelge 2.1iailmistir (Yilmaz, 2012).
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Cizelge 2.1iletken polimer elde edilmesinde kullanilan elekinoyasal teknikler

Uygulanan Kontrollt Olguilen Diger Saglanan
Teknik degisken degerler parametreler bilgiler
Voltametr Potansiyel, | Akim, i Cozelt Redoks
bilesimi potansiyeli, yuk
transfer kinegi
Potansiyomet | - Potansiyel, | Cozelt Redoks
bilesimi potansiyel,
iyon desisim
Kulometri Potansiyel, | Yuk, Q Cozelt Elektron
bilesimi stokiyometrisi
AC empedan | Potansiyel, | Akim, i veya Cozelt YUk transfer
spektroskopi Empedans, Z | Bilesimi ve iyon tgima
frekans kinetigi

Elektrokimyasal biriktirme potansiyelirhar elektropolimerizasyon i¢in 6zgudur.
Polimerler direkt olarak yukseltgengnietken seklinde, elektrodun ytzeyinde birikir. Bu
tur modifikasyona 6rnek ise camsi karbon elektrogeeminobenzen sulfonik asitle (p-
ABSA) modifikasyonu verilebilir (Yilmaz, 2012).

2.4.3.4.2. Kompozit elektrotlar

Modifiye edici kimyasal madde d@oudan iletken elektrot malzemesine Kkatilip,
karstirilarak elektrot hazirlanabilir ve bu tir elektewa kompozit elektrotlar adi verilir
(Can, 2013).

2.4.3.4.3. Kimyasal modifiye elektrotlar

Modifiye edici kimyasal madde elektrot ylizeyine kmsal bgla veya kimyasal
adsorpsiyonla Qdanarak hazirlanabilir. Ayrica modifiye edici uyghim monomer elektrot
yuzeyinde elektropolimerizasyongratilarak ya da elektrot ylizeyinde godan polimer
film olusturularakta yine bu tur elektrotlar hazirlanabian, 2013).

2.4.4. Kamsilastirma (referans) elektrodu

Voltametride kagilastirma (referans) elektrot olarak ikinci siniftantalemetal iyonu
elektrotlari kullanilir. Bu elektrotlar kicuk akirsiddetlerinde polarlanmazlar. Akim
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siddeti artinca ideal konumlarindan saparlar. Enkakanilanlar kalomel ve Ag/AgCl
elektrotlardir. Bu elektrotlardan anodik akim ggicile metaller yikseltgenir ve ortamdaki
asirt klorirle cokeldiklerinden, elektrot yuzeyindekiersimleri desismez ve boylece
potansiyelleri akimdan ansiz olur. Bu elektrotlardan katodik akim gggide ise,
¢cozunurlikten gelen metal iyonlari inirgenir, elektylizeyinde ¢Okelek ayarak tekrar
ayni denge diuzeyinde metal iyonu goluur, bdylece potansiyel yine glgmeden kalir
(Kandaz ve ark., 2011).

Elektroanalitik kimyada kart elektrot cakma elektrodu ile bir cift olgturan fakat
ve ark., 1996).

Karsilastirma elektrotlari, bilinen ve sabit bir potansigeseri s&layan ve incelenen
cOzeltinin bilgiminden etkilenmeyen elektrotlardir. Kdestirma elektrodunun bikémi
desismez ve analiz suresince polarlanmadan kalir. Burditday1 Ag/AgCl veya dolgun
kalomel elektrot (DKE) kullanilir (Henden ve arkQ01).

Bu elektrotlardan anodik akim gecince metaller wligenir ve ortamdaki sar
klortrle ¢okeldiklerinden, elektrot ylzeyindeki demnleri degsismez ayrica potansiyelleri
akimdan bgimsiz olur. Katodik akim geginde ise, ¢ozunurlikten gelen metal iyonlari
indirgenir, elektrot ylizeyinde ¢cokelek ayarak metal iyonu okiurur ve potansiyel yine
degsismeden kalir (Kandaz ve ark., 2011).

Sudan bgka c¢Ozucilerde c¢alidiginda ise bgka uygun kagilastirma elektrotlari
kullanilir. Ornein asetonitrilde cagmalarinda Ag/ Ag+ (Ag/ AgNg) elektrodu kullanilir
(Tural ve ark., 2001).

Iyi bir referans elektrot;
» Tersinir (reversibl) olmali ve Nersgidi gine uymalidir,
e Zamanla bgimli olmayan sabit bir potansiyel vermelidir.
* Az miktarlarda akim elde edildikten sonra yine dsiline kisa sirede donmelidir,

» Sicaklik dgismelerinde dnemli bir dsiklik gostermemelidir (Yilmaz, 2012).

19



BOLUM 2 — ONCEK i CALI SMALAR Esra Ruike APAYDIN

\ —""i........]"_

Ag /AgCl referans elekrrot

Sekil 2.7.Karsilastirma elektrotu (Yilmaz, 2012).

2.4.5.Yardimci (karsit) elektrot

Calisma elektrodunun potansiyelini kontrol eden hicreertiinden gelebilecek
yanilgilari ise en aza indirmek igin Uguncu birk&let kullanilir. Yardimci elektrot
kimyasal acgidan inert ve iletken maddelerden letliylizey alanina sahip olaca&kilde
yapilir. Platin ve grafit cubuklar ise en ¢ok kulilan ttrleridir (Henden ve ark., 2001).

2

Sekil.2.8. Yardimci elektrot (Yilmaz, 2012).

Iki elektrotlu sistemlerdeki polarlanmayan elektrézerinden akim geginden
dolay! yiuksek akimlarda polarlanir. Cozelti direngiksek ise bu direnci yenmek icgin
gerekli gérilen potansiyel (IR) 6nemli bir dizey&ag. Bu iki nedenden dolay cgina
elektrodunun polarizasyon potansiyeli yanilgihikigir, bunun sonucu olarak i = f (E)
egrileri yatiklagirlar ve belirli bir noktadan pikler kaybolur. Borsin ise sistemde tguncu
bir elektrot kullanilarak c¢6zumlenir. Akim, cgha elektrodu ile yardimci elektrot
ikilisinden gecirilir ve cakma elektrodunun potansiyeli kdastirma elektroduna kar
sifir akim altinda dizeyde saptanir. Akim yardiraaktrot Gzerinden gegii icin bu
elektrotlarin soy metal olmalari gerekir. Bundamagodaha ¢ok platin, grafit, tantal ya da
tungsten tel cubuklar kullanilir. Yardimci elekteotn alani calma elektrodu alaninin en
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az 50 kati olmaldir. Ayrica kuguk hacimlerle gddliginda ise yardimci elektrotta ghn
drtnlerin, cama elektrodunda ggim yapmayacg elektrot tirt secilmelidir (Tural ve
ark., 2001; Yamur, 2005).

2.5. Voltametrik Teknikler
Voltametrik tekniklerigematik siniflandiriimas§ekil 2.9’ da verilmstir.

Voltametrik Teknikler

A 4 A 4

Polarografi Puls DonGstimlu Siyirma
Voltametrisi Voltametri Voltametrisi
Normal Puls Anodik

» Voltametrisi > Siyirma
Voltametrisi

Diferansiyel Katodik

> Puls > Siyirma
Voltametrisi Voltametrisi
Kare Dalge .|  Adsorptif

»| Voltametrisi g Siyirma
Voltametrisi

» Potansiyometril

Siyirma
Voltametrisi

Sekil 2.9.Voltametrik tekniklerin siniflandiriimasi (Yiima2012).

2.5.1. Polarografi
Voltametri
kullanildiginda (DCE) yonteme polarografi denir. DCE, 0,05680mm i¢ ¢apl bir kilcal

tekr@ginde calgma elektrodu olarak damlayan civa elektrodun

cam borudan damlayan civadansoiu
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Damlayan civa elektrot ile referans elektrasina bir potansiyometri yardimiyla
potansiyel uygulanir. Hiicreden gegen akim bir gadvaetre yardimiyla olcilir. Olgiilen
bu akimin uygulanan potansiyele «agrafigi polarogram adini alir (Yilmaz, 2012).

Polarografide akim, cgina elektrodu tGzerinde maddelerin indirgenmesi @k&to
akim +) veya yukseltgenmesi (anodik akim, -) sondewlgur (Yiimaz, 2012).

Sekil 2.10" daki polarogramdan gorilgii gibi belli bir potansiyelden sonra akimin
sabit kaldgl bir plato bolgesine ui@maktadir ve bu akima sinir akimy) (adi verilir.
Elektrot Gzerinde heniliz reaksiyon olnfadzaman kuclkte olsa bir akim goézlenir. Bu
akima artik akim denir. Sinir akimi ile artik akanasindaki yukseklik dalga yuksekdir.
Dalga yuksekki, elektroaktif maddenin konsantrasyonu ilegdesal olarak artar. Bu
0zellik nedeniyle polarografi, kantitatif anaBetie kullanilabilmektedir (Yilmaz, 2012).

Akimin, sinir akimi gerinin yarisina gt oldugu potansiyel yari dalga potansiyelidir
ve yarl dalga potansiyeli 1z ile goOsterilmektedir. b, deseri genellikle elektroaktif
maddenin konsantrasyonunagbalegildir ve standart yari hiicre potansiyeli ile yakand
ili skilidir. Yari1 dalga potansiyelinin her madde iciarkkteristik olmasi 6zeflinden dolayi
polarografi kalitatif analizlerde de kullanilabilktedir (Yilmaz, 2012).

Alam{Amper)

Sinar
Aleitn

Aortale
Alam

Eia EWalty

Sekil 2.10. Polarografide akim potansiyel ggafiYiimaz, 2012).

2.5.2. Puls voltametrisi

2.5.2.1. Normal puls voltametrisi (NPV)

Normal polarografide bir civa damlasinin gha ve kopma suresi icerisinde
uygulanan potansiyel @simi ¢cok disik oldysundan dolayr ( 2-3mV ) potansiyel sabit
kabul edilir. Puls polarografisinde ise damla onsdnuna dgru potansiyel pulslari
uygulanir ve olgan bu akim oélculir. Puls uygulamasi iki farkdékilde olabilir (Yilmaz,

22



BOLUM 2 — ONCEK i CALI SMALAR Esra Ruike APAYDIN

2012).

Normal puls voltametrisinde (NPV)stkangic potansiyeli temel alinarak her damla
Omri sonunda artan genlikli pulslar uygulanir. Hrris uygulanmasindan sonra ise
baslangi¢c potansiyeline geri donulur. Bu teknik normals voltametrisi (NPV) adini alir
(Yilmaz, 2012).

2.5.2.2. Diferansiyel puls voltametrisi (BV)

Normal puls voltametrisinde pulsun sonusaptanan akim az da olsgasal bilgen
icerir. Bu bileenin dlcilen akimdaki payini daha da azaltmak gerdi gi arttirmak icin
pulsun bainda ve sonundaki akimlari 6élctp, farklarini alnodupa gidilmitir. Bu teknikle
calisan yonteme diferansiyel puls voltametrisi deniranidaz ve ark.; 2011 )

Bu teknik normal puls tekpinden daha duyarl olup, duyargiiise 10— 10°M
dizeyindedir. Buna ek olarak secingilide yiksektir. Dgru akim ve normal puls
polarografilerinde yan yana analizler icin, genelde1 dalga potansiyelleri arasindaki
farkin 120-240 mV olmasi gerekirken, diferansiyalsppolarografisinde ise bu farkin,
alternatif akim polarografisinde olgu gibi, 30—60 mV kadar olmasi yeterlidir (Tural ve
ark.; 2003).

2.5.2.3. Kare dalga voltametrisi (SWV)

Kare dalga voltametrisi, son derece hwa duyarli olma Ustinfiii olan bir
yontemdir. Voltamogramin tamami 10 ms’den daha Wiga zamanda elde edilir.
Damlayan civa elektrodu ile tarama, bir damla ormarirson birka¢ saniyesi icinde,
yukleme akimi hemen hemen sabitken gergékle. Kare dalga voltametrisi, asili civa
damla elektrodu ve kromatografik dedektorler ildl&mulimaktadir ( Yilmaz, 2012). Bu
teknik, 10" — 10® M gibi yiiksek duyarfia sahiptir.

2.5.3. DOnigumla voltametri (CV)

Normal polarografide potansiyel tarama Hemla 6émriine gore cok yaya. Mesela
5 mV/s tarama hizinda damla siresi 1 s ise bir @dabnhrii esnasinda potansiyeldeki
desisme 5 mV kadardir. Tarama hizi bir damla émri icid0-RO0 mV/s civarinda
tutulursa ve belli bir potansiyelden sonra ilk taea yoninde tarama yapilirsa bu
voltametrik yonteme doiimli voltametri (CV) denir (Yilmaz, 2012).
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2.5.4. Siyirma voltametrisi (SV)

Siyirma yontemleri cok seyreltik cozeliie (10'° M'a kadar) analizlerinde
basvurulan; balangic basama ortak ve karakteristik olan ¢ok sayidaki elektral#ik
yontemi kapsar. Butin bglemlerde ise analit genellikle ketrilan bir ¢bzeltide 6énce bir
mikroelektrot tzerine biriktirilir. Yeterli biriktime stiresi sonunda kgtirma durdurulur ve
birikmis bu analit daha 6nceden anlatilan voltmetrik telenden (DPV, SW, CV) biri ile
analiz edilir. Analizin bu ilk basanienda analit mikroelektrot ytzeyinden c¢o6zilir ve

siyrilir; bu yizden bunlara siyirma teknikleri defMilmaz, 2012).

2.5.4.1. Anodik siyirma voltametrisi (ASV)

Anodik styirma voltametrisi (ASV) yonterdiem mikroelektrot biriktirme basarga
sirasinda bir katot olarak; analitin ilk haline rakylkseltgendi siyirma basanianda ise
anot olarak davranir. Sityirmanin yap#idvoltametri yonteme gore adini alir. Ogive
diferansiyel puls tekgiyle siyirma yapilirsa uygulanan bu tegmidiferansiyel puls anodik
siyirma voltametrisi (DPASV) denir (Yilmaz, 2012).

2.5.4.2. Katodik styirma voltametrisi (CSV)

Katodik siyirma voltametrisi (CSV) yonterde ise; mikroelektrot biriktirme
sirasinda bir anot gibi; siyirma sirasinda da batok gibi davranir. Biriktirme
basamainda, analit elektrokimyasal olarak bir 6nggrilme (zenginlgtirme) islemine
ugrar, yani  mikroelektrot ylzeyindeki analit konsasyonu, c¢oOzeltideki
konsantrasyonundan ¢ok daha buyudkttr (Yilmaz, 2012)

2.5.4.3. Adsorptif styirma voltametrisi (AdSV)

Adsorptif Siyirma Voltametrisi ( AASV )esmaddenin calma elektrodu Uzerine
kisa slrede adsorbe edilmesi esasina dayanan Kiiktte Voltametrik veri, adsorbe
edilen maddenin yuzeydeki konsantrasyonunaruftan bglidir. AdSV teknginde
biriktirme isleminde madde herhangi bir kimyasal reaksiyonattaghiimaz. AdSV ile tibbi
ve biyolojik dnemi olan bircok organik molekilin lsuctzeltilerde civa yilizeyinde
adsorbe olma 6zeflinden yararlanarak analizleri yapilabilmektedirl{Yaz, 2012).

2.5.4.4. Potansiyometrik siyirma voltametrisi (PSV)

Bu teknik o6zellikle ondegtirme gamasi anodik siyirma voltametrisine benzer.
Siyirma gamasinda farkh olarak elektrot yiuzeyinde Ondeilen metallerin
¢ozundurialmesi kimyasal yontemlezkmir (Can, 2013).
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2.6. Voltametrik Validasyonda Kullanilan Istatistiksel Terimler

Voltametrik validasyon camalarinda yaygin olarak kullanilan terimlgunlardir
(Yilmaz, 2008):

Ortalama Deer: Bir analizde elde edilen tim sonuclarinin (gevlarak olgim
degerleri) toplaminin analiz sayisina (N) bolinmesiglde edilen sayiya denir. Ortalama
deger kendisinin hesaplanmasinda kullanilan herhaimgldger veya sonucgtan daha guven
vericidir ve analiz sayisina goregigr. Analiz sayisi arttikca ortalama gk dgiru dezere
yaklasir.

Kesinlik: Bir analizde (6lcmede) elde edilen somugi bir birine yakinfiina veya
ortalama dgerle herhangi bir dger arasindaki farka denir ve kesfiliyiksek olan

sonugclarin dgruluk dereceleride genelde yuksektir. Kesinlikitesekillerde verilebilir.

a) Standart sapma (s): Numune standart sapmasiahgr bir yontemin kesirgini
belitmeye vyarayan en o©Onemli kriterdir ve sa@adaki sitlik ile verilir.

L (Z(x-%)7)
- N-1

S= numune standart sapmasi

(2.1)

xj= analiz sonuclari
X= analiz sonuclarinin ortalamasi
N= analiz sayisI

b) Bagil standart sapma (s/X): Standart sapma (s), on@ldgere (X) boélinirse
bulunan dgere b&il standart sapma denir ve RSD ile gosterilirgiBatandart sapmaya
variyasyon katsayisi (VK) da denir ve genelde % R&Dak verilir.

% RSD = (%)X")O 2.2)
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c) Variyans: Numune standart sapmasinin karedi ¢tarak ifade edilen bir

parametredir.

(2.3)

d) Yayilma (W): Bir analizde en buyik gkyle en kucuk deer arasindaki farka
denir ve W ile gosterilir. Bu fark ne kadar kicukrsa kesinlik o kadar yuksek olur.

e) Dazruluk: Bir analizde (6lcmede) elde edilen en gulresonuclarla d@ru deser
veya d@ru olarak kabul edilen geer arasindaki farka denir. HBa bir deysle dasruluk,
deneyle bulunan bir analiz sonucunungmo (gercek) dgere yakinlik derecesidir.
Kesinlikle dg@ruluk arasindaki en 6nemli fark, kesinlik az saym@@aliz sonuclarinin
birbirine yakinlgl iken, d@ruluk ise analiz sonuclarinin ¢ok sayida (sonsupdsa
numune Uzerinde, sonsuz zamanda, sonsuz sayi@a deRkrar) analiz sonucunda elde
edilen gercek deere yakinlgl olup, 2sekilde ifade edilir.

Ortalamanin mutlak hatasi (ortalamanigrdalezerden farki), Eile gosterilir.

F.=X-u
(24)
Ortalamanin bal hatasi ise ggidaki sekilde ifade edilir.
(X-wn)
% Bagl hata = ;—1} x 100
(2.5)

f) Bias: Analitik bir metodun sistematik hatasifin 6lctisi olup metodun gauluk

derecesiyle ilgilidir vesu sekilde ifade edilir.
bias= (K- X;) (2.6)

pn= Analizi yapilan maddenin populasyon ortalamdsgiu veya gercek der)
Xi= Analizi yapilan maddenin bulunan konsantrasyonudu

g) Hassaslik (Duyarlilik): Herhangi bir analizdeguianan yontemin veya cihazin
hassasfii (duyarhlgl) analizi yapilan maddenin (analitin) en kiicik &antrasyonu bile

ayirt edebilme 6zellidir. 2 tarlt ifade edilir.
Kalibrasyon hassagll, kalibrasyon dgrusuna dayanir ve kalibrasyon gosunun
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egimine sittir. Ayni maddenin tayininde kullanilan iki meti#n hangisinin kalibrasyon
egimi daha buyuk olan metot, daha hassastir denir.

Analitik hassaslik ise kalibrasyon glosunun @minin, maddenin 0&lguim
sinyallerinden elde edilen standart sapmaya boliimuiely ile gosterilir.

h) Secicilik (Spesifiklik): Analitik bir tekriin analiz ortaminda bulunan ggir
turlerden (yukli ve yuksuz taneciklerden) sadeceinibi kantitatif analizi igin

kullanilabilme 6zellgidir.

1) Calsilabilir Konsantrasyon Arai: Analitik bir yéntemin kantitatif sonuclar

verdigi araliga, calgilabilir konsantrasyon argl denir.

i) Tayin alt siniri (LOD): Bir analizde en kicukngalin gozlendii konsantrasyona
tayin alt sinirt denir ve LOD ile gosterilir veagidaki sekilde ifade edilir.

Burada m: kalibrasyon gousunun @imi; s, ise numune standart sapmasidir.

) Kantitatif tayin sinirt (LOQ): Bir analizde katsdtif analizin yapildgl en kucguk
konsantrasyonu ifade eder ve LOQ ile gosteriliegagidakisekilde ifade edilir.

k) Geri kazanim: Numune ortami igindeki analiiyini ile elde edilen miktarin, saf
analitin ¢Ozeltisine gore % ne kadar geri kazapgifdn analiz edilmesi gerekir. Alt, orta
ve Ust bilinen degimdeki standart ¢ozeltiler, matrikse eklenir vabsaayirma glemi
ile geri elde edilir ve tayin edilerek bilinen makita kasilastirilarak sonu¢ % hata ile

verilir.

2.7. Okskarbazepinin voltametrik teknikler ile ilaglardan tayini

Yapilan literatir argirmalarinda okskarbazepin’in voltametrik tekniklale
kantitatif analizi ile ilgili camsi karbon elekttat ve modifiye elektrotlarda birkag
calismaya rastlanmtir, ancak poli(4-ABSA)-modifiye camsi karbon eledtta yapilan
calisma bulunmamaktadir.

Deepakumari ve Revanasiddappa (2011), gerek salekialve gerekse ilag
mistahzarlarindaki okskarbazepin belirlenmesi aypeac8 adet basit olmasina kar,
dogru netice veren ve oldukca hassas endirekt spektnoietrik metot geftirilmi stir.
Metot — A’ da, reaksiyona girmeyen seryum (IV) lokastal violeti okside ederek
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absorpsiyonu 580 nm dalga boyu olarak o6lgilen iekridtal violet boyaya cevirir. Ote
yandan metot — B’de ise maksimum absorpsiyonu éd@alga boyunda olan mavimtrak
malakit yeil renk elde edilir. Metot — C’ de ise seryum (\9ko dimetilbenzen cyanol
FF'i maksimum absorpsiyonu 610 nm dalga boyundan ataavi renkli dimetilbenzen
cyanol FF olacalekilde okside eder. Tum bu metotlarda reaksiyomangseryum (IV)
miktari okskarbazepin miktarina kdrk gelir ve absorpsiyonun okskarbazepin
konsantrasyonu ile gousal olarak azalgi gorulir. 0-2.5, 0-2.0 ve 0—2u§ ml™*
degerler aralginda A, B ve C metotlarinin her birinde Beers kanil@ uyum halinde olup
bunlara kagilik gelen molar absorpsiyon gerleri de 3.86 x 19 4.41 x 18 ve
2.16 x 161 mol*cm™. Sonuglar grenci t - testi ve f — testi metotlarini kullanaér
istatistiki bakimdan bir karastirma yapilmgtir. Normal olarak tabletlere ilave edilen ek
maddelerin istenmeyen bir etkisi gbzlenmgmi

Calvo, Renedo ve Martinez (2007), Kare dalga gusgon siyirma voltamerisi
(SWAdSV ) analiz yontemiyle okskarbazepin (OXC)ilbene prosesi optimize edilgtir.

Deneysel parametrelerin  secimi Deneysel Tasarinetoliblojisi kullanilarak
yapilmstir. Kullanilan proseste belirme sinirt 1.74 x1®ol dni® ' dir. flag
mistahzarlarinda okskarbazepinin (OXC) belirlenmasibu metot kullaniimgtir.

Renedo ve ark. (2010), okskarbazepin’ialianicin sensorlerin geliminde gumg
nano partikullerinin katalitik etkisinin olgw ortaya cikartiingtir. Diferansiyel puls
adsorptif siyirma voltametrisi yardimiyla okskar®ainin analizi igin karbon elektrotlar
modifiye eden civa filmleri ve metalik nanopartilgil test edilmgtir. Civa (Il ) ¢ozeltisi
sabit bir potansiyelde elektrokimyasal olarak kaptak civa kaplamali elektrotlar elde
edilmistir. Karbon elektrotlari modifiye etmede sadece {gginmanopartikillerin test
edilmis olmasi okskarbazepinin belirlenmesi icin uygunliéikebir sinyal oldu. Yukarida
bahsedilen sinyalin Uretilebiligi ve tekrari standart sapma cinsinden sirasiyla5%xe
%3.21 olarak olculmditr. Analitik strec icin tespit limiti 2.54 x 10(}5Ml. Bu metot

antiepileptik ilaclar icinde (Trileptal) okskarbagme’in analizinde bgariyla uygulanmstir.

2.8. Camsi karbonun Poli(4-ABSA) ile Modife Edilmesiyleilgili Calismalar

Huang ve ark. (2008) poli(4-aminobenzenstlfoniBasivdifiye camsi karbon
elektrot ile fenileprin ve klorprothisen’ianalizini yapmglardir. Fenileprin +0,89 V’'da
0,05 M asetat tamponunda (pH=>5,0RIprprothisenise 1,04 V'da NHCH,COOH-HCI
(pH=2,40) tamponunda tersinmez anodik pik vgtimiBelirme sinirlari ise sirasiyla 1x10
8 M ve 1x10’ M olarak bulmylardir.

Jin ve ark. (2005) poli(p-aminobenzensilfonikasidifiye camsi karbon elektrot
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kullanarak dopamin ve askorbik asidin ayni andaadnanalizini yapnylardir. Modifiye
elektrodun dopamin ve askorbik asidin yukseltgennmgs elektrokatalitik bir aktivite
gosterdgini belirtmislerdir. Fizyolojik pH'da (7,00) askorbik asit anydarmunda iken,
dopamine ise katyon formunda olarak bulunmaktakhrve ark. (2005)'na gore p-(ABSA)
yapisinda elektronca zengin N atomlari ve yuUksedktedn ygunluguna sahip sulfo
gruplari bulunmaktadir. Bundan dolay! da p-(ABSAnferi negatif yukludur. Modifiye
elektrotta negatif yukllu sulfo gruplari ve askorlakit anyonlari arasindaki elektrostatik
itmeden dolay! olgan askorbik asidin potansiyeli daha negatigate kayar ve bundan
dolaylr dopamin piki askorbik asitten kolayca ayilia. p-(ABSA) modifiye elektrot
yuksek secicilikte amperometrik dopamin sensoriraéda kullanilabildgini  ifade
etmislerdir.

Yang ve ark. (2006) katesol ve resorsinol gnda bu maddelerin giim etkisi
olmadan poli(p-aminobenzensilfonikasit)-modifiye msa karbon elektrot ile secici
hidrokinon analizini yapmlardir. Katesol ve resorsinol, hidrokinonun izoreedir ve
bunlar numunelerde bir arada bulunabilirler. Bunddwlayr girsim etkisi olmadan
hidrokinonun segici tayininin ¢ok Onemli olgunu ifade etnslerdir. Yang ve ark.
(2006)'na gore resorsinolun yikseltgenmesi hidrokine katesolden daha pozitifggede
gerceklgir. Katesol ve resorsinolun elektron gronlugu, hidrokinondan daha sliik
oldugundan dolay yukseltgenmeleri daha zordur.

Sadikglu ve ark. (2012), poli(p-aminobenzensulfonikasmdifiye camsi karbon
elektrot ile Urik asit analizi yaprlardir. Fosfat pH 7,00 tamponu ile d@dinli voltametri
ve diferansiyel puls voltametri telgiiile calismislardir. Konsantrasyon argini ise 1x10
-1x10* M olarak belirlemjlerdir. Belirme sinirini 1,125x10M bulmuslardir.
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BOLUM 3
MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyal

3.1.1. Kullanilan kimyasal malzemeler

Bu cakmada 4-aminobenzensiilfonik asit (Sigma Aldrich, %99aHP0O,.H.O
(Merck, %99), NaHPO,.2H,0O (Merck, %99,5), nitrik asit (Merck, %65), asetierck,
%99,8), metanol, 1- 3m elmas pasta ve 0,@6n boyutlu Alimina (CH Instruments ve
metkom) kimyasal maddeleri kullanildi. Ayrica il@atken madde okskarbazepinin ilag
dozaj formu Trileptal, Novartis firmasindan temdtildi.

3.1.2. Kullanilan cihazlar

Voltamogramlar, Metrohm 757 VA Trace Armdy ve Metrohm Autolab PGSTAT
101 cihazlari ile alindi. Voltametrik 6lcimler; cankarbon [(elektrodun ytizey boyuty X
7 mm; disk cap! (R) 2 mm] caima elektrodu, platin tel yardimci elektrot, Ag/AgCI
referans elektrodundan gaAn bu dgli elektrot sisteminde yapildi. Elektrokasal
hiicredeki oksijenin uzakarilmasi glemi icin %99 saflikta argon gazi kullanildi.

Voltametrik hiicre ve gger cam malzemelerin 6n ylkamasi ve sulu c¢ozehileri
hazirlanmasi i¢in kullanilan saf su, TKA Smart2 epunarka ultrasaf su (0,06S/cm
iletkenligi ile) cihazindan elde edildi.

Camsi karbon elektrotlarin ylizeyinin telenmmesi icin ise Wise Clean marka
sonikator (ultrasonik banyo) kullanildi.

Cozeltilerin pH'lart EZDO 5011 A marka phétre yardimiyla élculda.

3.2. YOntem

Bu cakmada ilk olarak okskarbazepin ilgili ilac firmasamd temin edildi.
Okskarbazepin'in stok cozeltisi (1xXM) metanol ile taze olarak hazirlandi. Géén
tum ¢ozeltiler stok ¢ozeltinin metanol ile seytetiesiyle hazirlanarak kullanildi.

Bu etken maddenin okskarbazepin’'in poA@SA)-maodifiye elektrotta voltametrik
tekniklerle uygun denewartlari (¢Ozicu-tampon, maksimum akim, destek elikt
Y2ip ve log-logip)
grafiklerinin &sim ve korelasyon (R) derlerine bakilarak akim turl (difizyon yada

belirlendi. Belirlenen bu ortamda oOncelikle tararhai-akim ¢
adsorpsiyon) belirlendi. Bundan sonraki galalarda buna goOre yudrataldi. Modifiye
edilmis elektrot ile elektrokimyasal polimegimenin yapildgl ortam olan 0,1 M NapPOs-

NaoHPO, (pH=7,00) tampon c¢o6zeltisinde voltamogramlar alindaha sonra secilen
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cOzlcu-destek elektrolit sisteminde farklh konsasyonlarda etken maddenin
voltamogramlari alinarak, akim-konsantrasyon gedierinden kalibrasyon grai
olusturuldu. Olgan bu grafikten yararlanilarak glosalligin gozlendgi konsantrasyon
aralgl belirlendi. Kalibrasyon graginin egim ve standart sapma ghrlerinden alt tayin
sinir (LOD) ve kantitatif tayin siniri (LOQ) hedapdi. Daha sonra bu etken maddenin
ticari formundan tayini gercelgderildi. Secilen bu ortamda, bu biigin dozaj formundan
modifiye edilmg elektrotta voltametri teknikleri ile kantitatif yani yapildi ve validasyon
parametreleri (bulunan miktar, RSD ve geri kazamim.) deerlendirilerek, ©nerilen
tekniklerin s6z konusu analizler icin gecerlilikleanitlandi.

3.2.1. Deneyde kullanilan ¢ozeltilerin hazanmasi

Elektrokimyasal olarak incelenen okskagpiz 1x10° M stok ¢ozeltisi 10 mL
metanol ile hazirlandi. Bu co6zelti hazirlanan stokimetanol ile gerekli seyreltmeler
yapilarak kullanildi.

100 mL’lik balonjojeye 3,12 g NaPFlO,.H,O (Sodyum Di-hidrojen Fosfat) alindi ve
bir miktar deiyonize su ile ¢6zlldiu. Hacim deiyanigu ile 100 mL'ye tamamlandi. g
bir balonjojeye de 5,34 g MdPO,.2H,0 (Di-sodyum Hidrojen Fosfat) alindi ve bir miktar
deiyonize su ile ¢Ozuldu. Hacim deiyonize su ilé® ¥BL'ye tamamlandi. Hazirlanan 0,1
M’ ik cOzeltilerden belirli hacimlerde NaifO.H,O ve NaHPO..2H,O Karstirilarak
pH’1 5,00 - 8,00 arasinda farkli fosfat tampontzazirlandi.

Camsi karbon elektrodun kaplanmasindaakudn 4-aminobenzensulfonik asit,
0,1 M NaHPO-NaHPQ, (pH=7,00) tampon cozeltisinde cozilerek 1%1M stok
cOzeltisi hazirlandi.

Her iki elektrot (modifiye edilmegwe modifiye elektrotlar) ile ¢afirken kullanilan
destek elektrolitler ve pH taramasinda kullanimpon ¢ozeltiler ultrasaf su ile hazirlandi

ve dlcimlerde gunlik olarak hazirlanan ¢ozeltilgitdnildi.

3.2.2. Camsi karbon elektrodun modifiye eldnesi

Modifikasyon dlemine balamadan ©6nce elektrot ylUzeyinin temizlenmesi
gerekmektedir. Bunun icin ilk olarak elektrot 1t elmas pasta ve 0,@bn alimina ile
0zel temizleme pedleri ile temizlendikten sonrasyla (1:1) HNQ, aseton ve destile su
ile ultrasonik banyoda yikandi.

Daha sonra temizlenen elektrotun yiizeyn (Je ark., 2005), 2xId M 4-
aminobenzensilfonikasit iceren 0,1 M N#-NapHPO, (pH=7,00) tamponunda -1,5 V
ve + 2,4 V potansiyel arginda 200 mVs tarama hizinda 10 déngu alinarak
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elektropolimerisazyon yontemi ile kaplandi.

00003
0,000z -

0,0001

pik akarn (uA)

-0,0001

-0,0002

E 1 | 1 1 | 1 1 |
1.5 R 0.5 i} 05 1 1.5 z
pik potansiveli &

Sekil 3.1. GCE ylzeyinde 2x1T0 M 4-aminobenzensilfonikasidin

Sekil 3.1'de gorildglu gibi 3 tane pik gozlendillk dongude -1,5 V ve +2,4 V
potansiyel arafinda bir anodik yukseltgenme piki (pik 1) ve birtd@dik pik (pik 2)
gozlendi. Devam eden dongulerde gittikce buyldyemoRi pik ortaya cikngtir. DOngu
sayisi arttikca pik akimlari artgnve belli bir dongiden sonra ise akim salitigtir. Bu
durum  camsi karbon  elektrodun  yuzeyinde  4-aminobesizifonikasit'in
elektropolimerizasyonunu gostermektedir.
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BOLUM 4
ARASTIRMA BULGULARI VE TARTI SMA

4.1. Okskarbazepinin modifiye elektrotta ¢calsma ortaminin belirlenmesi

Okskarbazepin’in indirgengii optimum sartlari belirlemek amaci ile tim destek
elektrolitterde DPV tekrgi kullanarak pik akiminin ve pik potansiyelinin pHe dezisimi
incelendi (Cizelge 4.1).

Cizelge 4.1.5x10° M okskarbazepin'in 0,1 M fosfat tamponunda pikamsiyeline ve
pik akimina pH etkisi

pH Pik Akimi (UA) Pik Potansiyeli(V)
5,0C 8,0 -1,2C
6,0C 10,0 -1,24
7,0C 13,0 -1,2¢
8,0C 9,0 -1,3C

Cizelge 4.1’ den yararlanilarglekil 4.1. veSekil 4.2. olgturuldu.

pH-akim grafi gi
14 4
L 2
12 1
10 4 <
~ L 2
g 81 .
E 6-
<
4 4
24
0 T
4 5 6 7 8 9
pH

Sekil 4.1. 5x10F M okskarbazepin’in pik akimina pH etkisi.
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pH-potansiyel grafi gi

-0,4 T v T T 1
-0,54 5 6 7 8 9
-0,6 4
-0,7
-0,84
-0,9

potansiyel (V)

-1,1-
-1,2 1 <

-1,4 4
pH

Sekil 4.2.5x10° M okskarbazepin’in pik potansiyeline pH etkisi.

Yukaridaki Tablo 4.1'den okurulan Sekil 4.1. ve Sekil 4.2. incelendiinde
pH=7,00" de en yuksek pik akiminin ofglu(13.0 pA) gorilmektedir. Buna gbére gaia
ortami pH=7,00 fosfat tampon olarak belirlendi. fabs(pH=7,00) tamponundaki pik
akiminin yuksek olmasi nedeniyle gala ortami olarak bu pH ve destek elektrolit secildi

4.2. Akim tarandn belirlenmesi
5x10° M Okskarbazepin'in fosfat tamponunda, CV terie 30-300 mV& tarama

hizlarindaki voltamogramlari alindg€kil 4.3).

T T T T T
-0.800 -1.000 -1.200 -1.400 -1.600

Sekil 4.3. 5x1C° okskarbazepinin  30-300 mV/s tarama hizi gablaki CV ile
voltamogrami; a) 30, b) 50, ¢)100, d) 140, e) 3pR40, g) 300 mV/s.

YukaridakBSekil 4.3 deki verilerden Cizelge 4.2 eturuldu.
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Cizelge 4.2. 5 x 10 M okskarbazepin'in fosfat tamponunda tarama Hezi akim ve
potansiyel dgisimi

Tarama Hizi, | Tarama Hizinin|Tarama Hizinin|Pik  Akimi, |Pik  Akiminin
Karekakii. V2 L o | (WA Logaritmasi,
v (MVs? arekdku, v ogaritmasi, o(nA)
Log v Log I,
3C 5,48 1,47 3,8¢ 0,5¢0
5C 7,07 1,69¢ 5,3¢ 0,731
10C 1G,0C 2,00C 8,8¢ 0,9:0
14C 11,8¢ 2,150 11,20 1,050
20C 14,1« 2,301 14,20 1,15¢
24C 15,4¢ 2,30 16,0C 1,20¢
30C 17,32 2,477 18,€0 1,270

Cizelge 4.2 deki derler kullanilarakSekil 4.4. ve Sekil 4.5 cizildi.

pik akimi-karekok tarama hizi grafi @i
20 4 y =1,2537x - 3,4005
18 - R? =0,9974
16 -
14 -
§ 12
E 10 -
% 8-
2 6
4 -
2 |
0 . . . . : : : : : .
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
karekok tarama hizi

Sekil 4.4. 5x1F M okskarbazepin'in pH=7,00 fosfat tamponunda akmi- karekok
tarama hizi  ¢"*i,) grafigi.
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log Ip-log T.H. grafi gi

14 -

12 4 y=0,6853x-0,4227
< 14 R?=0,9995
=
£ 08
4
[3+] O’6 i
=
=04
o

02

0 T T T T T T 1
12 14 16 18 2 2,2 24 2,6
log T.H.

Sekil 4.5. 5x10° M okskarbazepin'in pH=7,00 fosfat tamponunda sgiigenme pik
akiminin logaritmasi- tarama hizinin logaritmasg {-log i,y degisimi.

Sekil 4.5.’te akiminin logaritmasi-tarama hiziningdatmasi (log v-log iy
grafiginden g€iminin 0,6853 olmasi akimin difiizyon kontrolli ofglunu  gosterir. Eimin
0,5-0,75 arasinda olmasi akimin difizyon, 0,75-1dd@asi ise akimin adsorpsiyon
kontrollii oldigunu gostermektedir. Ayric8ekil 4.4.'te indirgenme pik akiminin, hizin
karekokl ile dgrusal olarak artmasindan elde edileiar]fz-iIO grafiginin korelasyon
katsayisinin, R= 0,9974 olmasi akimin difizyon kahi oldugunun  bir dger
gostergesidir. Yapilan camalarda R dgerinin 1’ e yakin olmasi akimin difiizyon

kontrollG oldigunun bir garetidir (Skrzpek, 2005).

4.3. Analitik calsma (konsantrasyon) aralginin belirlenmesi

Analitik calisma (konsantrasyon) argini belirlemek icin; okskarbazepin’in 6x10
1x10°M konsantrasyon ar@inda, fosfat (pH=7,00) tamponunda DPV tgknile
voltamogramlari alindiSekil 4.6.).
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1.6E-5 E_
1.5E-5 i—
1.49E-5 ;—
1.3E-5 ;—

1,2E-5

pik akimi (uA)

1,1E-5
1E-5

OE-G

1.4

-1.2

-1,z
potansivel 0

Sekil 4.6. DPV teknii ile okskarbazepin’in konsantrasyon-pik akimgi@ani a) Destek

elektrolit (fosfat tamponu, pH=7,00 ); b) 6,0x16) 8,0x10"; d) 1,0x1("; e) 3,0x1;

f) 5,0x10°% g) 7,0x1&; h) 9,0x10 1) 1,0x10°M okskarbazepin.

Sekil.4.6.’dan okskarbazepin’in analitik konsantrasyaralginin belirlenmesi ve

LOD, LOQ parametrelerinin hesaplanmasi igin Cizelde hazirlandi.

Cizelge 4.3. Modifiye elektrotta elde edilen pikrak deserleri

Konsantrasyon (I Pik akimi (LA
6x1C”’ 0,13¢
8x1C”’ 0,19:
1x1C° 0,3¢€0
3x1C° 1,28¢
5x1C° 1,661
7x1C° 2,44¢F
ox1C® 3,210
1x1C° 3,800

Cizelge 4.3’ deki verilerden konsantrasyon (c) wama (i) deserlerinin verildgi

kalibrasyon grafii elde edildi §ekil 4.7.).
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pik akimi-konsantrasyon grafi gi

4 A

3,5 -
y =370007x - 0,0453
3 R2=0,9918

2,5 A
2 -

pik akimi (uA)

1,5 +
1 -
0,5 1

0 . . . . . \
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Sekil 4.7. Okskarbazepin’'in  fosfat (pH=7,00) tamponundaki pkimi- konsantrasyon
(C-ip) grafigi.

Sekil 4.7. incelendiinde analitik konsantrasyon aghin 6x10’ - 1x10° M oldugu
bulundu. Grafikten @m 3,53x10, korelasyon katsayisi ise 0,9918 hesaplandi. Buna go
kalibrasyon grafiindeki en dguk konsantrasyonun bir Ustiindeki konsantrasyon olan
8x10’ M’ da olcim yapilarak akim gerlerinin standart sapmasi s, 1,5%16larak
bulundu. Bu dger 3s/m ve 10s/ms#liklerinde yerine konularak belirme siniri LOD,
1,27x10" ve kantitatif tayin sinin LOQ, 4,24x1(M olarak hesaplandi. Bulunan ggeler
Cizelge 4.4’ de verildi.
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Cizelge 4.4. Okskarbazepin’in pH=7,00 fosfat tampata DPV ydntemi kullanilarak

elde edilen analitik tayin parametreleri

Parametreler Sonuclar
Olgulen Potansiyel (m\ -1,277
Konsantrasyon Arati(M) 6x10"-1x10° M

Egim (UA ML) 35307¢
Egimin Standart Sapme 62621,.

Kayma (nA 0,15(
Kaymanin Standart Sapm 0,14¢
Korelasyon Katsayisi 0,991¢

Olglim Sayisl, 5

Belirme Siniri, LOD (M 1,27x1C”
Kantitatif Tayin Siniri, LOQ (M 4,24x10°"

4.4. Okskarbazepinin 4-(ABSA)-Modifiye Elektrotta indirgenmesi

Okskarbazepin'in 5x180 M ¢ozeltisinin 4-(ABSA)-modifiye elektrotta difemaiyel
puls voltametri (DPV) tek@ ile voltamogrami alindi. -1,27 V'da 11,pA’lhk bir
indirgenme piki gézlendi. Ayni konsantrasyonda dimiiii voltametri (CV) tekrdi ile
alinan olcimde ise -1,29 V'da 19 akiminda katodik pik gozlendi. Camsi karbonda
CV teknigi ile alinan 6lgcimde ise -1,31 V'da 0,13\, DPV tekngi ile -1,30 V'da 0,211
pA akim 6lculdu Sekil 4.8.).
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Sekil 4.8. 5x10° M Okskarbazepin'in fosfat tamponunda (pH=7,00) i[@ehBSA)-
modifiye camsi karbon elektrotta (a) ve camsi @arblektrotta (b) elde edilen d&iimli
voltamogramlari (Tarama hizi=100 mi¥)s

Sekil 4.8’ den de gortldii gibi, okskarbazepinin camsi karbon elektrot velifinge
eldektrotta pik akimlari kadastirildiginda, modifiye elektrotta pik akiminin 128 kat daha
fazla oldgu gorulmektedir. Buda modifiye elektrotun daha dlyaoldugunu
gostermektedir.

4.5. Okskarbazepinin Modifiye Elektrottailagtan Miktarinin Belirlenmesi ve

Geri Kazanimi

Gelistirilen yontem ile Trileptal tabletlerinde okskadegpin miktarini belirlemek
icin, Trileptal tabletlerinden 5 tablet tartilipzt haline getirilip 5x18 M okskarbazepin
iceren ¢oOzeltisi hazirlandi. Bu ¢ozeltinin voltamami alinarak, O6lgilen akim geri
konsantrasyon grafi esitli ginde yerine konularak 1 tabletteki okskarbazepiktan 297
mg olarak hesaplandi. Bughs, tablet Gzerinde belirtilen ger ( 300 mg) ile karlastiriidi
(Cizelge 4.5.). Bulunan sonuglar cizelge 4.5'deldie
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Cizelge 4.5. Trileptal tabletlerinde belirlenen kdebazepin miktari ve okskarbazepin’in
geri kazanimi

Tablette belirtilen Okskarbazepin Mikit: 30C
(mg)

Bulunan Okskarbazef Miktari (mg) 297

Bagil Standart Sapma, % R.S.D. 1,6(
Dogruluktan Sapma, % Bi 3
Eklener Okskarbazepi (mg) 50

Bulunar Okskarbazepii(mg) 49,5(

Geri Kazanim ( % 99,0(

Geri Kazanimin Ball Standart Sapma 1,51

% R.S.D.

Dogruluktan Sapma, % Bi 1

Geligtirilen yontemin dg@ruluk ve kesinlgini kontrol etmek amaci ile geri kazinim
calismasi yapildi. Bu amacla, 7x30M okskarbazepin'in pik akimi élciildii. Elde edilen
akim deeri kalibrasyon grafiinin ssitli ginde yerine konularak tabletteki okskarbazepin
miktari hesaplandi. Eklenen okskarbazepin miktker bulunan okskarbazepin miktari
kiyaslanarak, okskarbazepin’in geri kazanimi % Q@@rak hesaplandi (Cizelge 4.5) .

Cizelge 4.5’ ten de gorulgi gibi geri kazanim % 99,00 olarak bulunmasindig, i
katki maddelerinin yontemlerimizi etkilemgdsonucuna varildi.

4.6. Camsi Karbon Elektrot Ylzeyinde 4-Ammobenzensulfonikasitin
Elektropolimerle smesine Ait Onerilen Mekanizmasi

Huang ve ark. (2008), 2xTOM 4-aminobenzensiilfonik asidi 0,1 M fosfat
tamponunda (pH=7,00) ve 10 dongu alarak CV tgkile kaplamstir. Modifikasyon
islemi -1,5V ve +2,5V potansiyel arginda ve 100 mV/s tarama hizinda yapshmi ilk
dongide 1,5 V’da bir anodik yukseltgenme piki (A@ -0,7 V'da bir katodik pik (B)
gorulurken, ikinci déngude ise +0,2 V'da anodikr bpik (C) gozlenmytir.
Elektropolimerizasyondan sonra camsi karbon eldkimoyiizeyinde mavi renkli polimerin
olustugunu go6zlemlengierdir.

Huang ve ark. (2008)’'na gore dongu sayisinin animadsagilik pik akimindaki ary
elektrot ylzeyinde filmin buyumesini gostermektediaptiklari ¢calgmada ilk 5 déngude
pik akimlarinda hizli bir agiolurken, sonraki dongilerde ise bu @rtioldukca azalgni
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bildirmislerdir. Huang ve ark. tarafindan yapilan elektrapetizasyonda elde edilen
pikler Sekil 4.9.da verilmstir.

Akim

Potansiyel

Sekil 4.9. Huang ve ark. (2008) tarafindan eldeezd#t-aminobenzensilfonik
asidin elektropolimerizasyonundan elde edilen votigram.

Jin ve ark. (2005) ise 4-aminobenzensulfonik asidamsi karbon elektrotta
elektropolimerlgmesini gerceklgirerek ilk defa buna ait dimegme basamana kadar
olan mekanizma da Onergtardir (Sekil 4.10.). Jin ve ark. (2005) tarafindan 6nerilen
mekanizmaya gore p-(ABSA) ilk olarak serbest raldikaikseltgenmekte (1 nolu pik) ve
2. asamada radikallerin dimegmesi ile hidrazobenzen silfonik asid @lu Daha sonra
tersinir olarak hidrazobenzen sulfonik asid, azaeensilfonik aside yikseltgenir (3 nolu
pik) ve azobenzen silfonik asid, hidrazobenzerosikfaside indirgenir (2 nolu pik).
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H03S-@'NH2_’ Ho3s-@NH+H++e- M

A B

— —\ 1\

_ o — _ | I_ —SO (2)

HO,S QNH HO;S @N— \ S0

B C
Hos{ ];—E— o —somﬂ HO;S-\_ p N=N—{\_ JSOH ()

’ \ / \\—// HH 2 €
C D

Sekil 4.10.GCE yuzeyinde 4-aminobenzensulfonik asidin eleldlioperlesmesinin
Jin ve ark. (2005) tarafindan 6nerilen mekanizmasi.

4-aminobenzensilfonik asidin camsi karblektrotta elektropolimerienesinden
elde edilen voltamogramlar iSekil 4.11 ‘ de verilmgtir.

-1.5 -1.0 -0.5 0.0 0.5 1.0 1.5 2.0 2.5

Potansiyel

Sekil 4.11. Jin ve ark. (2005) tarafindan elde eddeaminobenzensulfonik
asidin elektropolimerizasyonundan elde edilen votigram.

Jin ve ark. (2005) tarafindan onerilenkam@zma dimerlgme basamana kadar
verilmistir. Bilesigin elektropolimerlgmesi ile ilgili bir mekanizma Jin ve arkagiarida
dahil olmak Uzere verilmestir. Calimamizda ise elektrokimyasal polimeriee
basamaida onerilmgtir (Sekil 4.12), (Can, 2013).
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poli(4.,4'-HDBSA)
Sekil 4.12.GCE yuzeyinde 4-aminobenzensilfonik asitin elekdtioperizasyonu (Can,
2013).

A bilsigi p-aminobenzensulfonikasit ilksamada bir elektron alarak amin radikali
B'yi olusturur. Ikinci asamada da iki tane amin radikali B’'nin dimerieesi ile C bilgigi
olan 4,4'-(hidrazin-1,2-diil)dibenzensuilfonik astusur. Bu bilgik ise C-C'seklinde
tautomerik formlarda bulunur. Sogaanada ise C bijgginin polimerlemesi ile D bilgigi
poli[4,4'-(hidrazin-1,2-diil)dibenzenstilfonik asidineydana gelir. Bu bifgk D ile
gosterilmektedir ve poli(4,4'-HDBSA) olarak kishttistir. Bu sekilde hazirlanan modifiye
camsi karbonun yapiSekil 4.13'de verilmgtir.

GCE '
poli(4,4-HDBSA)-GCE

Sekil 4.13. Olgturulan poli(4,4'-HDBSA)-modifiye camsi karbon efietun
yapisil.
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4.7. Okskarbazepinin Poli(4-ABSA)-Modifiye Camsi Karbon Elektrotta
Elektrokimyasal indirgenme Mekanizmasi

. H H -2H* -2e .
poli | HO;S N—N SO;H poli | HO;S N=N SO;H
+2H" +2e

Mekanizma 1

(e}

poli [ H0334©7N—H4©7503H] + O O 228 | poli [ HOgSO N=NOSQH]
N

+

HQ H
d NH,

Okskarbazepinin O O
N
e

o]
Hidroksikarbazepinin

Mekanizma 2
Q

poli{n%s@ﬂfﬂ@s%ﬂ + O O oH* 20 ool
N

NH,

+

Q,

A

H

o]
Okskarbazepinin

H
NH,

Okskarbazepinmetilamin

Sekil 4.14. Okskarbazepin’in poli(4-ABSA)-modifiyeamsi karbon elektrotta indirgenme

mekanizmasi.

Okskarbazepin bikggi birden fazla indirgenen grup ihtiva etmektedirol®&yisiyla
bilesikte hangi grubun indirgengii daha ayrintili analizlerin yapilmasi ile belirihilir. Bu
tezde sadece bifggin indirgenmesi c¢ajildi. Yukarida muhtemel iki mekanizma verildi.
Birinci mekanizmada bilkgkteki karbonil grubu 2A ve 2e alarak hidroksikarbazepin
bilesigine indirgenmektedirikinci mekanizmada ise bifxteki amit grubu 2H ve 2e
elektron alarak okskarbazepinetilamin kifggne dongmektedir. Butin bu reaksiyonlar
modifiye elektrot tGzerinde meydana gelmektedir. NMged elektrot poli(4-ABSA)’ da
mekanizmalardan once verilen reaksiyonda gogildgibi hidrazin-diazen doégimleri
Uzerinden reaksiyon yurimektedir. Hidrazin poli(B2A) hidrojen ve elektron vererek
diazen poli(4-ABSA) ya, verilen elektronlar ile dibjenler okskarbazepin tarafindan
alinarak okskarbazepin’in indirgenme urinlerine iggomektedir.
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BOLUM 5
SONUC VE ONERILER

Bu calgmada, okskarbazepin adli etken maddenin elektraksaly indirgenme
Ozelligi, 4-(ABSA)-modifiye camsi karbon elektrot kullaamék, diferansiyel puls ve
donumli voltametri teknikleri ile incelendi. Farkli pErdaki elektrolitlerle (fosfat
tampon pH =4,00-8,00) alinan voltamogramlarda 0,8 -1,5 V arasinda indirgenme
piki belirlendi.

Camsi karbon elektrotun yizeyi elektropolimerizasy@ntemi ile kaplanarak 4-
ABSA-GC elektrot hazirlandi. Hazirlanan modifiyekdrotun iletken 6zellikte oldiu ve
calisilan ila¢ etken maddenin indirgenmesine cevap gegiizlendi.

Okskarbazepin’in, modifiye elektrotta 6lctlen irgknme pik akimi 19,2 pA, camsi
karbon elektrotta 6lctlen pik akimi 0,15 pA olatadirlenmitir. Okskarbazepinin camsi
karbon elektrot ve modifiye eldektrotta pik akimlakarilastirildiginda, modifiye
elektrotta pik akiminin 128 kat daha fazla @dgorulmitir. Polimerik filmle kapli GCE
yuzeyinin elektrokatalitik etki gostermesi sonudaké&on transferi kolaykmistir. Buda
modifiye elektrotun daha duyarli olgunu géstermektedir.

Ayni zamanda uygulanan voltametrik yontem ile oklskaepin’in ticari ilaglardaki
miktari belirlenerek(LOD, LOQ gibi) validasyon parametreleri gerlendirildi. Ayrica
uygulanan yontemin goulugunu belirlemek icin geri kazanim c¢ahalarn yapildi. Bu
calismalarda elde edilen sonuclatginda ilag katki maddelerinin uygulanan yontemleri
etkilemedgi sonucuna varildi.

Uygulanan voltametrik teknikler; ekonomikizli ve duyarli olmasi, az miktarda
numune ile cafilmasi ve ayirma gibi zaman aliglemlere gerek duyulmadan tayin
yapilabilmesi gibi Ustanlukleri nedeni ile HPLC, UYibi spektroskopik yontemlerle
yarisir dizeyde oldgu bulunmgtur. Ayrica uygulanan bu voltametik yontemler ikch
ve insan idrari gibi biyolojik sivilarin rutin amzkrinde de rahatlikla uygulanabilir.
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