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OZET

DOKTORA TEZi

ANTIDIYABETIK ILAC ETKEN MADDE ADSORPSIYONUNDA
KULLANILABILECEK NANO-METAL OKSITLERIN SENTEZi

Hazan KARADUMAN
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Kimya Miihendisligi Anabilim Dah
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II. Damisman : Dog. Dr. Nilay BAYLAN GULSOY

Diyabet, insiilin hormonlarinin yoklugu ya da eksik caligmasi durumunda ortaya c¢ikan
metabolik bir hastaliktir. Diinya genelinde yaklasik 387 milyon insanin diyabet hastast oldugu
bilinmekle beraber bu hastaligin tedavisinde kullanilan en etkin ve Onemli ila¢ etken
maddelerinin basinda metformin gelmektedir. Metformin, suda iyi ¢oziinmesi, diyabet
tedavisinde olumlu sonuglar vermesi sebebiyle tedavide kullanilan en yaygin ila¢ etken
maddelerdendir. Ancak, insan viicudunda %52’si ¢oziinmeden idrar ile disar1 atildigindan
sudaki en yaygin farmasotik kirleticilerin de basinda gelmektedir. Bu Kirleticilerin suya
karigmas1 ekosistemi, toplum ve ¢evre sagligini olumsuz yonde etkilemektedir. Bu tez
calismasinin konu basliklarindan olan nano metal oksitler de giinlimiizde hizli gelismekte ve
farkli kullanim alanlari ile ilgi ve merak uyandirmaktadir. Genis gézenekli yapilari, ¢ok kiigiik
boyutlarda olmalar, fiziksel ve kimyasal 6zellikleri ¢alisma, arastirma ve inceleme igin artan
bir ilgi ile karsilanmaktadir. Bu tez ¢alismasinda, 2A grubundan kalsiyum oksit (CaO), 3A
grubundan aliiminyum oksit (Al2Oz), 4A grubundan kalay oksit (SnO2) nano-metal oksitleri
sentezlenmistir. Sulu ¢ozeltilerinden antidiyabetik ilag etken madde metformini uzaklastirmak
i¢cin ayirma iglemleri i¢inde en kolay, diisiik maliyetli, yiiksek verim almamizi saglayacak olan
adsorpsiyon yontemi kullanilmistir. Tez ¢alismasinda, sentezlenmis olan nano-metal oksitler
ile metformin adsorpsiyonu ilag sektoriindeki etkin ve giivenilir sonuglar saglamasi ile bilinen
yiiksek performansli sivi kromatografisi (HPLC) kullanilarak incelenmistir. Adsorpsiyona etki
eden parametrelerden sicaklik, baslangi¢ konsantrasyonu, pH ve adsorban miktari
incelenmistir. Yapilan ¢alismanin bulgular ile adsorpsiyon izotermi, adsorpsiyon kinetigi ve
adsorpsiyon termodinamigi uygunluklar1 degerlendirilmistir.
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Diabetes is a metabolic disease that occurs in the absence or incomplete functioning of insulin
hormones. Although it is known that approximately 387 million people worldwide have
diabetes, metformin is one of the most effective and important active ingredients used in the
treatment of this disease. Metformin is one of the most common active ingredients used in the
treatment because it dissolves well in water and gives positive results in the treatment of
diabetes. However, it is also one of the most common pharmaceutical pollutants in water since
52% of it is excreted in the human body with urine without dissolving. The mixing of these
pollutants into water adversely affects the ecosystem, community and environmental health.
Nano-metal oxides, which are the topics of this thesis study, are developing rapidly and arouse
interest and curiosity with their different usage areas. Their large porous structures, very small
size, physical and chemical properties are attracting increasing interest for study, research and
investigation. In this thesis study, calcium oxide (CaO) from group 2A, aluminum oxide (Al203)
from group 3A, tin oxide (SnO2) from group 4A nano metal oxides were synthesized. In order
to remove antidiabetic drug active substance metformin from aqueous solutions, adsorption
method, which is the easiest, low cost and high efficiency separation process, was used. In the
thesis study, adsorption of metformin with synthesized nano-metal oxides was investigated
using high performance liquid chromatography (HPLC), which is known for providing
effective and reliable results in the pharmaceutical industry. Temperature, initial concentration,
pH, and amount of adsorbent were investigated as parameters affecting adsorption. Adsorption

XiX



isotherm, adsorption kinetics and adsorption thermodynamic were evaluated with the findings
of the study.
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1. GIRIS

Diyabet, insiilin hormonunun yoklugu, eksikligi etkisinde olugan bozulmalar veya insiilin
yapisindan kaynaklanan yapisal bozukluklar nedeniyle protein, yag ve karbonhidratlardan
istenen diizeyde yararlanilamayan, akut ve kronik birtakim bozukluklara sebebiyet veren,

stirekli tibbi tedavi ve takip edilmesi gereken metabolik bir hastaliktir [1, 2].

Diyabet, giiniimiizde en ¢ok karsilasilan saglik problemlerinin basinda gelmektedir. Bu sebeple
de toplumlar i¢in saglik maliyeti yiiksek bir metabolik hastalik olarak tanimlanmaktadir. Diinya
tizerindeki genel ortalama incelendiginde eriskinlerin yaklasik % 8.3’iiniin diyabet oldugu
ongoriilerek. 387 milyon diyabet hastasi sayisinin giin gectikce artis gostermesi gelecek yillarda
bu saymin 592 milyona ulagmasinin yiiksek bir ihtimal oldugu ger¢egini ortaya koymaktadir.
Diyabet hastalarinin yas ortalamalart incelendiginde 40-49 yas araliginda bulunduklar1 ve
bircogunun orta ve diisiik gelir seviyesinde bulunan tilkelerde yasamlarini siirdiirdiikleri tespit
edilmistir. Bu durum ilaca ulagma, tanidan sonra konulacak tibbi tedavinin saglanmasi
acisindan onemli parametrelerden biridir. Tip 2 diyabet hastaligina sahip bireylerin yasam
kalitelerindeki diisiis sebebiyle 2014 yilinda totalde 4.9 milyon kisi diyabete bagli sebepler ile
yasamlarini kaybetmistir. [3]. Diyabetin tanisindan sonra tedavisinde antidiyabetik ila¢ etken
maddelerinden yararlanilmaktadir. Tip 2 diyabet tanisi konulan kisilerin ncelikli olarak yagam
tarzlarinda degisiklik yapmalar1 onerilerek farmasdétik olarak da tibbi tedavi yontemlerine
basvurulmaktadir. Metformin, diyabet tedavisinde kullanilan en 6nemli ve etkin ila¢ etken
maddelerinin basinda gelmektedir. Metforminin insan viicudunda insuline karsi duyarlilig:
arttirmasi ilag sektoriinde aktif olarak kullanilip tercih edilmesini saglamigtir. Metformin,
Ingiliz Prospektif Diyabet Calismasi’nda (United Kingdom Prospective Diabetes Study) kan
damarlarinin hasar1 riskini belirgin olarak azaltan tek oral ajan olmustur [4]. Metforminin
%352’s1 idrarla metabolize edilmeden atilir, bu nedenle atik sularda bulunan en yaygin

farmasotik kirleticilerden biridir [5].

Adsorpsiyon ise sudaki kirleticileri uzaklastirmada en etkili, ekonomik yontemlerin basinda
gelmektedir. Adsorpsiyon yontemi diger ayirma yontemlerine kiyasla uygulamada kolaylik
saglamasi, yapilan g¢aligmalarda yiiksek verim elde edilmesi, calismada yiiksek maliyet

gerektirmemesi, diisiik enerji kullanilarak gergeklestirilebilmesi ve ¢evre dostu olmasi



sebebiyle tercih edilmektedir [6]. Son zamanlarda, nano boyuttaki metal oksitlerin kiigiik
boyutlari, genis ylizey alanlarina sahip olmalari, gézenekli yapilarindan dolay1r yeni bir

adsorban grubu olarak ortaya ¢ikmustir [7].

Bu ¢alismada, sudaki en énemli farmasotik kirleticilerden olan ve yaygin olarak kullanilan
antidiyabetik ilag etken maddesi metforminin adsorpsiyonu incelenmistir. Adsorpsiyonunda
nano-metal oksitler sentezlenerek uygulanabilirli§i, uzaklagtirma performanslarinin
degerlendirilmesi amaglanmistir. Denemelerde nano-metal oksitler ¢evre dostu ¢oktiirme
yontemi ile sentezlenmistir. Sentezlenen nano-metal oksitlerin metformin adsorpsiyonunda
kullanilabilirligi degerlendirilmistir. Sentezlenmis nanopartikiillerin karakterizasyonu, SEM,
FTIR, XRD ve BET ile gerceklestirilmistir. Adsorpsiyon denemelerinin sonuglart yiiksek
performansl sivi kromatografisi (HPLC) yontemiyle tespit edilip dogrulanmigtir. Dengede ve
optimum adsorpsiyon kriterleri belirlendikten sonra adsorpsiyona etki eden parametreler
(sicaklik, pH, adsorban miktar1, etken madde konsantrasyonu) incelenmistir. Elde edilen denge
konsantrasyonlari sonrasinda her bir nano-metal oksit adsorbani i¢in adsorpsiyon izotermleri
hesaplanarak belirlenmistir. Yapilan tiim ¢alismalardan elde edilen veriler ile adsorpsiyon

kinetigi ve termodinamigi incelenmistir.



2. KAVRAMSAL CERCEVE

2.1. ADSORPSIYON

Bir ara kesit veya ylizeyin {lstiinde molekiillerin birikmesi, yiizeydeki
konsantrasyonlarinin artmasi adsorpsiyon ayirma yonteminin en genel tanimlarindan biridir.
Temas ara ylizeyleri; sivi-sivi, kati-sivi, gaz-sivi ve kati-gaz seklinde olabilmektedir.
Adsorpsiyon isleminde yiizeyde adsorplanan, biriken maddeye adsorbat, adsorpsiyonun
meydana geldigi ylizeye adsorban denir [8]. Adsorpsiyonun temelini, kat1 ile gaz ya da kat1 ile
stvi faz arasindaki molekiillerin etkilesimleri olusturmaktadir. Bu siirecte, yiizeydeki
molekdiiller, iyonlar, kompleks yapilar vb. gaz ya da sividaki diger molekiillerle etkilesime
girerek ortamdaki dengesiz kuvvetleri dengeleyerek adsorban yiizeyine tutunurlar. Bu sayede,
molekiiller adsorban yiizeyinde sabitlenmis olur [9]. Adsorpsiyon, ilgili fazdan uzaklastiriimak
istenen madde ile madde yilizeyindeki gozenekler arasindaki c¢ekimin sonucu olarak
gerceklesmektedir. Ayrica adsorpsiyon isleminin zittt olan yiizeyde adsorplanan madde

konsantrasyonun azalmasi islemine “desorpsiyon” denir [10].

.~ Adsorban
Adsorpsiyon .
Desorbsiyon

-— ’ /E}% 7 Adsorban Yiizeyi
27 5\

r-'-||u-

Adsorban

Sekil 2.1: Adsorpsiyon ve desorpsiyon sematik gosterimi [10].

Adsorpsiyon ve desorpsiyon islemlerinin mekanizmasi Sekil 2.1°de yer almaktadir.
Sematik gosterimden de anlasilacag: lizere adsorbanlar konsantrasyonu fazla olan taraftan az

olan faza dogru hareket ederek sinir yiizeyine yerlesirler ve toplanirlar. Adsorban gézeneklerine



yerleserek adsorpsiyon islemi gergeklestirilmis olur. Sinir yilizeyinde bulunan adsorbanlarin da
itici glic etkisiyle adsorban sinir ylizeyinden uzaklasmasi da “desorpsiyon” islemini

tanimlamaktadir.[11].

Adsorpsiyon ile absorpsiyon kavramlar1 kelime olarak birbirlerine benzeseler de farkli
anlamlara gelmektedir. Adsorpsiyon, sinir yiizeyinde derigsimin artmasi olay1 iken absorpsiyon
ise niifuz etme, molekiillerin veya iyonlarin igine ¢ekilmesi olayidir. Bu iki kavramin farkinin

gorsel olarak ifade edilisi Sekil 2.2° de verilmistir [12].
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Sekil 2.2: Sirayla adsorpsiyon ve absorpsiyon iglemlerinin gorsel farki [12].

Adsorpsiyon diger ayirma yontemleri ile karsilagtirildiginda bir¢cok avantaja sahiptir.

Bunlar; yiiksek verim, kolay uygulanabilirlik, diisiik maliyet, hizli sonug elde etmedir [13].

Adsorpsiyonu, adsorpsiyonun hizini, verimini etkileyen parametreler bulunmaktadir.

Bunlar asagidaki maddeler ile listelenmistir [14];
e Molekiil biiytkliigii
e Basing veya derisim
e (Calkalama hiz1 veya zamani
e pH
e Sicaklik

e Adsorban ve adsorbatin fiziksel ve kimyasal yapisi



Adsorpsiyon ayirma yonteminin avantajlari uygulama gesitliliginin artmasina sebep

olmustur. Orek uygulama alanlar1 asagida listelenmistir [15];

e Sulardan organik kirleticilerin, metallerin ayrilmasi

Glikozdan friikktozun ayrilmasi

Oksijenden azotun ayristirilmasi

Metandan CO; adsorpsiyonu

Aromatiklerden parafinlerin ayrilmasi

2.2. ADSORPSiIYON TURLERI

Adsorbat ve adsorbat partikiilleri arasinda ¢ekim kuvvetlerine gore 3 ¢esit adsorpsiyon

tiirii mevcuttur. Bunlar; fiziksel adsorpsiyon, kimyasal adsorpsiyon ve iyonik adsorpsiyondur.

2.2.1. Fiziksel Adsorpsiyon

Fiziksel adsorpsiyon, zayif Van der Waals kuvvetlerinin etkisinden kaynaklanmaktadir.
Adsorban ve adsorbat arasinda herhangi bir elektron alisverisi veya elektron paylagiminin
olmadig1 adsorpsiyon ¢esididir. Adsorpsiyonun gergeklesmesi i¢in yiiksek sicakliklara gerek

olmamasi, tersinir olabilmesi sik¢a kullanilmasina olanak saglamaktadir.[16].

Fiziksel adsorpsiyon adsorbatin kaynama notasimin altindaki diisiik sicakliklarda

gerceklesir. Sicaklik arttik¢a fiziksel adsorpsiyon azalir [17].

2.2.2. Kimyasal Adsorpsiyon

Adsorban ve adsorbat arasindaki kimyasal bagdan kaynaklanan adsorpsiyon,
kemisorpsiyon (veya kimyasal adsorpsiyon) olarak bilinir. Adsorban ve adsorbat molekiilleri
arasindaki kimyasal bagdan kaynaklanan adsorpsiyon, kemisorpsiyon (veya kimyasal
adsorpsiyon) olarak bilinmektedir. Fiziksel adsorpsiyona kiyasla kimyasal adsorpsiyonda

kullanilan adsorbanin tekrar tekrar kullanimi oldukga giigtiir ve tersinmezdir [18].



Kimyasal adsorpsiyon, sicaklik artisiyla dnce artar sonra azalir ve yiiksek sicakliklarda

meydana gelir [17].

Tablo 2.1: Fiziksel ve kimyasal adsorpsiyon arasindaki farklar [14].

Parametreler

Fiziksel Adsorpsiyon

Kimyasal Adsorpsiyon

Sicakhik Etkisi

Adsorplayici-Adsorplanan
iliskisi

Adsorpsiyon Isis1

Tersinirlik

Yiizey Ortiinmesi

Etkin olan Kuvvetler

Diisiik sicakliklarda gergeklesir.
Sicaklik yiikseldikge
adsorpsiyon azalir.

Kritik  sicakliklar  altinda
herhangi  bir  adsorplayici-
adsorplanan arasinda meydana
gelir.

20 Kj.mol* diizeyindedir.
Tersinirdir.

Tek tabakali veya ¢ok tabakali
olabilirler.
kuvvetleri

Van der Waals

etkindir.

Yiiksek sicakliklarda
gerceklesir. Belli bir sicaklik
noktasina  kadar  sicaklikla
birlikte artis gosterir.

Adsorplayict ve adsorplanan
arasinda Ozel bir bag gerektirir.

200 Kj.mol* diizeyindedir.

Cogu kez tersinmezdir
Tek tabakalidir.

Kimyasal  bag  kuvvetleri

etkindir.

2.2.3. Iyonik Adsorpsiyon

Iyonik adsorpsiyon, iyonlar arasindaki elektrostatik cekim kuvvetleri sonucuyla gergeklesen

ayirma yontemidir. Adsorpsiyon yiizeyinde yer alan iyonlarin segici olarak adsorbat iyon yiiklerine

baglandigi ve adsorpsiyon ylizeyinde tutunarak ayrismanin saglandigi bir islemdir [19].

2.3. ADSORPSIYON iZOTERMLERI

Sabit sicaklikta adsorplanan madde miktar1 ile denge basinct ya da denge derisimi

arasindaki bagintiya "adsorpsiyon izotermi" denir. Adsorpsiyon izotermi, bilinen miktardaki
adsorban ile ayn1 olmayan derisimlerdeki adsorbat cozeltilerini denge haline gelmesiyle

aciklanabilir. [8]. Adsorpsiyon izotermi, adsorpsiyonun kapasitesinde, tanimlanmasinda

olduk¢ca Onemlidir. Yapilan calismalarda elde edilen verilerin smiflandirilarak

degerlendirilebilmesi igin izeoterm modelleri tiiretilmistir. [20].



2.3.1. Freundlich izotermi

Alman fizikokimyac1 Herbert Max Finlay Freundlich, heterojen kati ylizey
adsorpsiyonlarin1 tanimlamak ve agiklamak ic¢in Freundlich izoterm modelini gelistirmistir.
[21]. Izoterm modelini detayli aciklamak gerekir ise, adsorpsiyon isleminin gerceklestigi
adsorpsiyon yiizeyindeki bolgeler farkli enerji potansiyeli igermektedir ve bu farklilik heterojen
yap1y1 olusturmaktadir. Ancak taneciklerin kendi i¢erisinde homojen bir yapida oldugunun da
belirtilmesi gerekmektedir. Diisiik sicakliklarda gerceklesen, tersinebilir fiziksel adsorpsiyon
izotermi Freundlich izoterm modelinin ayirt edici 6zellikleri arasinda yer almaktadir [22].

Freundlich izoterm modeline ait denklemler asagida verilmistir:

qe = Kr- Ce 1/n 2.1)

Ce : Adsorpsiyon isleminin ardindan ¢ozeltide kalan maddenin konsantrasyonu (mg/L)
Kt : Adsorpsiyon kapasitesi
n : Adsorpsiyon siddeti (n>1)

Qe : Birim adsorban {izerine adsorplanan madde miktar1 (mg/g)

Freundlich bagmtisinin lineer hale getirilmesi ile asagidaki formiil esitligi elde edilmektedir:

log(q,)=1logK¢+1/n (logCe) (2.2)

Hesaplamalardan elde edilen verilerin formiilde yerlestirilip  grafiklerinin
olusturulmasiyla elde edilen egim n sabitini, kesim noktasi da adsorpsiyon kapasitesi (Ks ) yi

belirlemektedir [23].

2.3.2. Langmuir izotermi
1916 yilinda Amerikali Irwing Langmuir tarafindan tanimlanmis ve gelistirilmis izoterm
modeli Langmuir izoterm modeli olarak bilinmektedir. izoterm modelini detayli agiklamak
gerekir ise, adsorpsiyon isleminin gerceklestigi adsorpsiyon yiizeyindeki bolgeler benzer enerji
potansiyeli igermektedir ve bu benzerlik homojen yapiyr olusturmaktadir. Langmuir
adsorpsiyonundaki varsayimlar sunlardir:
e Adsorpsiyon islemi geri dondiiriilebilen, tersinir bir islemdir. Benzer enerjilere sahip
homojen adsorpsiyon bolgeleri igermektedir.
e Adsorpsiyondaki denge, adsorpsiyon ile desorpsiyonun birbirine es oldugu noktada

olusmaktadir.



e Langmuir Izotermi tek bir tabakada gerceklesmektedir.

e Adsorpsiyon isleminin dengeye ulastigi durum adsorpsiyon kapasitesinin maksimuma
ulagmasi1 anlamina gelmektedir.

e Langmuir izoterm modelinde adsorpsiyon islemi homojen ve ayn1 yapida adsorplanmis

maddeler arasinda gergeklesmektedir [24].

Langmuir izoterm modellerine ait denklemler asagida verilmistir:

Qe = > =(qmaxb- Ce )/(1+b-Ce) (2.3)

Y
Qe : Adsorplayicinin birim agirlig1 basina tuttugu madde miktari (mg/g),
X : Adsorplanan maddenin kiitlesi (mg/L),
M : Adsorplayicinin kiitlesi (g/L),
Ce : Denge konsantrasyonu (mg/L),
b : Langmuir deneysel sabiti,

Omax: Adsorplayicinin birim kiitlesi i¢in adsorplanan madde miktarini1 (mg/g) ifade eder.

Asagidaki ifade izotermin lineerize edilmis halidir:

C 1 1
- — +
de bdmax  9max

Ce (2.4)

2.3.3. Temkin Izotermi
Temkin izoterm modelinin tanimlanmasinda adsorpsiyon isisindaki azalig temel
alinmaktadir. Bu izoterm modelindeki 1s1 azalis1 dogrusal olarak gerceklesir ve adsorban yiizeyi

ile adsorbat arasindaki enerji homojendir [25].

Temkin izotermine ait esitlikler asagida verilmistir:

ge= (%) In-(acC (2.5)

esitligi lineer hale getirilir ve esitlikte (RT)/b =K seklinde ifade edilerek asagidaki esitlik elde
edilir.



ge = K¢+ In (a;) + K- InCe (2.6)

Bu esitlikte;

R: gaz sabiti (J/mol°K),
T: sicaklik (°K)

ar: Toth sabiti (dm?/g)

2.4. ADSORPSIYON KINETIGi

Adsorpsiyon kinetigi adsorpsiyon mekanizmalarinin tanimlanmasi ve buna bagli olarak
da tasarlanmasi i¢in hesaplanmaktadir. Yapilan calismalarda adsorpsiyon zamanlart ve

mekanizmalar1 hesaplanarak kinetik modellere uyumlari incelenmektedir [26].
Adsorpsiyon kinetigi tanimlanirken ger¢eklesen adsorpsiyon adimlari asagida tanimlanmustir.

e Adsorpsiyon mekanizmasinin temelini olusturan adsorbatin adsorban yiizeyince ince bir
film tabakasi olusturmaktadir.

e Adsorban yiizeyini olusturan ince film tabakasinda adsorbatin hareketi, difiizyonu
gerceklesir.

e Adsorban ylizeyinde bulunan gozeneklere tanecik i¢i difiizyon ile adsorbat hareket
ederek bosluklarin dolmasi saglanir.

e Adsorbanin gozenek yiizeylerinde adsorbatin tutunmasi saglanir, sorpsiyon olarak

tanimlanir [27].

2.4.1. Pseudo Birinci Mertebe Kinetik Modeli
Lagergren tarafindan Pseudo birinci mertebe kinetik model gelistirilmistir. En genel ve

en ¢ok tanimlanan kinetik modeldir.
Denklem esitlikleri asagida verilmistir [28]:

dq¢/ dt = k1 * (qe — qy) (2.7)

Lineer formu :

In(qe—qt)=Inge — k1 * t (2.8)
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k1 : Pseudo birinci mertebe hiz sabitidir ( dakika ™).

2.4.2. Pseudo ikinci Mertebe Kinetik Modeli
1995 yilinda Ho tarafindan Pseudo ikinci mertebe kinetik modeli tanimlanmistir. Bu
kinetik modelde adsorbat konsantrasyonu ile adsorbsiyon hizinin birbiriyle baglantisi

bulunmamakla beraber kat1 fazdaki adsorpsiyon kapasitesi ve zaman birbiriyle baglantilidir

[29].

dq:/dt=kz(qe—q¢)? (2.9)

Lineer formu asagidaki gibidir:

t/q=1/ (k* g2 + (1 /qe) *t (2.10)
k2 : Pseudo ikinci mertebe hiz sabitidir ( g.mg™. dakika 7).

2.4.3. Elovich Kinetik Modeli

Elovich kinetik modeli Roginsky ve Zeldovich tarafindan 1939 yilinda gelistirilmistir
[30,31]. Elovich kinetik modelinde, enerji agisindan adsorban yiizeylerinin heterojen oldugunu
kabul etmektedir [32]. Elovich kinetik modeli kimyasal adsorpsiyonu tanimlamak igin
kullanilan adsorpsiyon ylizeyindeki kaplamanin artis1 nedeniyle adsorpsiyondaki oranin

zamanla azalmasini esas almaktadir[33].

dq

= axexp(—B+qy) (2.11)

dt

Lineer formu: q; = %* In (a*B) + %* Int (2.12)

Yukarida lineer formu verilen esitlikte;

o : Baslangic adsorpsiyon hiz sabiti (mg. g * dk™)

B: desorpsiyon sabiti (g mg?)

Ot : t zamaninda adsorplanan madde miktari (mg. g )’ dur.

qt degerlerinin In(t) degerlerine kars1 grafiklerin olusturulmasiyla egimden B sabiti ve kayma

degerinden o sabiti degerleri elde edilir [30].
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2.4.4. Weber-Morris Tanecik I¢i Difiizyon Kinetik Modeli
Parcgacik, tanecik i¢i difiizyon modeli Morris ve Weber’in birlikte gelistirdikleri kinetik
modeldir [34]. Weber — Morris, birgok adsorpsiyon isleminde, adsorpsiyon temas siiresinin yari

zaman t1/2 ile orantil1 oldugunun sonuca ulasmslardir. fgili esitlikler asagida verilmistir;

qe = kidt% +C (2.13)

kiq: Partikiil ici difiizyon hiz sabiti [mg.g™.min"?]

C: Sinir tabaka kalinligiyla iligkili kesme noktas1

2.5. ADSORPSiYON TERMODINAMIGi

Adsorpsiyon termodinamigi konu basliginin icerisinde entropi, entalpi, serbest enerji
degisimi kavramlar1 bir arada yer almaktadir. Serbest enerji degisimi, AG° olarak ifade
edilmekte olup reaksiyonun disaridan bir miidahale olmadan kendiliginden gergeklesip
gerceklesemeyeceginin ifade edilmesidir. Diger bir kavram olan entropi ise AS® ile ifade edilir
ve adsorpsiyon mekanizmasinin tanecik diizensizliginin tanimlanmasina yardimci olur.
Reaksiyonun 1s1 degisiminin tanimlanmasinda entalpi kavrami kullanilir ve entalpideki degisim
AH® olarak ifade edilir [35]. Belirtilen kavramlar adsorpsiyon mekanizmasindaki
termodinamigin tanimlanmas1 ve aciklanmasi hakkinda bilgi verir. ilgili termodinamik

denklemler agagidaki gibidir:
AG = AHO — TAS® (2.14)

R : Gaz sabiti (8.314 J/molK)

ke : Denge sabiti

AG° : Serbest enerji degisimi (kJ/mol)

AH°: Entalpi degisimi (kJ/mol)

AS®: Entropi degisimi (kJ/mol K)

T : Mutlak sicaklik (Kelvin)

Adsorpsiyon isleminin belli bir sicakliktaki Gibbs serbest enerjisini elde etmek igin:

_Ca

Kc =
Ce

(2.15)

Kc : Denge sabiti

Ca : Denge aninda adsorplanan boyar maddenin konsantrasyonu (mg/L)
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Ce : Denge aninda ¢6zelti ortaminda kalan boyar maddenin konsantrasyonu (mg/L)
Yukaridaki esitlikten elde edilen Kc asagidaki denkleme yerlestirilerek adsorpsiyonun Gibss

serbest elde edilir.
AG® = —RTLnKc (2.16)

Asagida yer alan denklem kullanilarak In Kc degeri ile 1/T degeri birbirine kars1 grafige
tanimlanarak (Van’t Hoff) bir dogru olusturulur, buradaki dogrunun egimi denklemdeki AH®’

1n ve kesisim noktas1 da AS?” in elde edilmesine imkan saglamaktadir.
LnKc = (AS° - =5) X = (2.17)

Adsorpsiyonun endotermik (1s1 alan) bir reaksiyon olmast AH® degerinin pozitif olarak
elde edilmesi anlamina gelmektedir. Ekzotermik (1s1 veren) reaksiyonlarda ise AH® degeri
negatiftir. Adsorpsiyon isleminin kendiliginden gerceklesip gerceklesmeyeceginin Olgiisii
olarak kullanilan Gibbs serbest enerjisinin negatif olarak elde edilmesi reaksiyonun dig

miidahale olmadan kendiliginden ger¢eklesebilecegini gostermektedir [36].

2.6. ILAC

llag, Diinya Saghk Orgiiti (WHO) tarafindan "Fizyolojik sistemleri ve patolojik
durumlari alanin yarari i¢in degistirmek veya incelemek amaciyla kullanilan bir maddedir."
seklinde tanimlanmustir.
flaglarm gesitli islevleri bulunmaktadir. Bunlar;
e Zihinsel ve fizyolojik fonksiyonlar iizerinde etki olustururlar.
e Insan viicudunda iiretimi eksik veya hi¢ olmayan aktif, etkin maddelerin yerine
konmasina destek olurlar.
¢ Viicudun dogal mekanizmasina miidahale eden mikrop, patojen veya zararl1 maddelerin

bertaraf edilmesine yardime1 olur [37].
Iaglarin fizyolojik olarak siniflandirilmas: asagidaki gibi yapilir [37]:

A. Merkezi Sinir Sistemini Etkileyen ilaglar
1. Anestezik ilaglar
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2. Hipnotif ve Sedatif ilaglar
3. Aneljezik ilaglar

B. Kalp ve Damar Sistemini Etkileyen ilaglar

C. Sindirim Sistemini ve Metabolizmay1 Etkileyen Ilaglar
D. Solunum Sistemini Etkileyen Ilaglar

E. Kemoterapétik Etki Gosteren ilaglar

F. Vitaminler ve Hormonlar

2.6.1. Sindirim Sistemi ve Metabolizmay1 Etkileyen ilaclar

Besin maddelerinin viicuda almarak sindirilmesi, par¢alanmasi, emilime ugramasi
ugramayanlarin viicuttan atilmasi gibi bir¢ok kompleks proses sindirim sisteminin genel
isleyisini tanimlamaktadir. Sindirime ¢esitli enzimler ve hidroklorik asit (HCI) destek olur.
Hidroklorik asit ve enzimlerin eksikligi sonucunda metabolik bozukluklar olusarak insan
viicudunun genel yapisinda degisimler meydana gelir [38].
Sindirim ve metabolizmaya etki eden ilaglarin alt kategorisinde diyabet ilaglar
incelenmektedir. Kronik metabolik bir hastalik olan diyabet, insan viicudunda insiilin azligi,
hi¢ olmamasi sonucunda ortaya g¢ikmaktadir. Insanlarin yasam kalitesinde yarattig
olumsuzluklar sebebiyle 6nemli bir hastaliktir [39].

Oral diyabetik ilaglar etki mekanizmalarina gore kendi i¢inde Sekil 2.3°de verildigi

tizere 4 alt grupta incelenebilir [40]:

Oral
Diyabetik
Ilaglar
| )
I —T — T ——1
[ Insilin | [ [ Glikozun (" Insiline
Salgilatict | | Inkretinler Emilimini Duyarlilig:
. llaglar - ) Yavaslatan Arttiran
] [ ' . Ilaglar \ llaglar
J— I S _ | i
| Siilfonilireler | | Meglitinidler AR — L
\ oL / Ve ; ; Tiyazolidindion
Glikozidaz = | Biguanidler Tiirevleri
| Inhibitérler | - s L )

Sekil 2.3: Oral diyabetik ilaglarin siniflandiriimas [40].
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Oral diyabetik ilaglarda en Gnemli kategoriyi biguanidler olusturmaktadir. Guanid
tiirevlerinden olusan bioguanidlerin hayvanlarda kandaki glikoz seviyesinin disiiriilerek etki
ettigi 1918 yilinda tespit edilmistir. Diyabetin viicuttaki olumsuz etkisini azaltabilmek icin
Sintalin A ve Sintalin B kullanilmistir. Fakat karaciger ve bobreklerde tahribata yol agmasi
sebebiyle kullanimina sonlandirilmistir. 1950°1i yillarda antidiyabetik ajan olarak 3 biguanid
tiirevi kullanilmistir. Bunlar; Fenformin, Buformin ve Metformin’dir. Fenformin ve Buformin
kullaniminin viicutta laktik asidoza (viicudun ¢ok fazla laktik asit iiretmesi ve onu yeterince
hizli metabolize edilmemesi durumudur.) sebep olmasindan dolayr kullanimlar1 azalarak

durmustur [37].

2.7. METFORMIN

NH  NH
I on
HaN N SN HO
|

CHy

Sekil 2.4: Metformin HCI kimyasal yapisi [36].

Metformin kimyasal yapist Sekil 2.4’de verilmistir [36]. Metformin (dimetilbiguanid),
insliline bagimli olmayan diabetes mellitus (NIDDM) hastalarinda kan glikoz
konsantrasyonlarimi diisiirmek icin kullanilan oral yoldan uygulanan bir ilagtir. Insiilin
duyarliligini iyilestirir ve boylece NIDDM’de yaygin olan insiilin direncini azaltir [36]. Emil
Werner ve James Bell 1922 yilinda metformini kesfetmistir ancak metformin etkinliginin
arastirilmasi ve dogru sonuclarin elde edilmesi uzun zaman almistir. 35 yillik arastirmalar
sonucunda 1950 yilinda Filipinlerde Eusebio Y. Garcia tarafindan influenza tedavisi igin
kullanilmigtir. Tedavi sirasinda elde edilen sonuglar kan sekeri seviyesindeki diistiriicti etkisi
ile metforminin farkli 6zelligini ortaya ¢ikarmistir. Ardindan Fransa'da 1957 yilinda Dr. Jean
Sterne, ¢alismalarinda metforminin seker diisiiriicti etkisini arastirmis ve sonrasinda ilk defa
diyabet tedavisinde kullanilmaya baglanmistir. Metformin etken maddesinin kan sekerini
diisiiriicii etkisi sebebiyle kullanilmasma 1958'de Ingiltere'de, 1972'de Kanada'da izin
verilmistir. 1994 yilinda FDA’den (Amerika Ilag Diizenleme Dairesi) onay alinarak 1995
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yilinda Amerika ve diinyada yaygin olarak diyabet tedavisinde kullanilmaya baslanmistir [42].
Metformin, Galega officinalis ismindeki bir bitki ekstresinden elde edilmektedir.[43].

Metformin etkenine ait fiziksel ve kimyasal 6zellikleri asagidaki Tablo 2.2°de yer

almaktadir.
Tablo 2.2: Metformin HCI’e iliskin dzellikler [44].
Formiil C4H12CINs
Mol agirhg (g/mol) 165.6
Erime noktasi 222 °C—-226 °C
Kimyasal isimlendirmesi 1,1- Dimetil biguanid hidrokloriir
Renk Beyaz
Koku Kokusuz
Goriiniim Kristal toz
pH 6.68 (%1’lik sulu ¢ozeltide)
pKa 12.4

Metformin etken maddesinin diyabet tip-2 tedavisinde kullanildigi ve biguanid
formunda oldugu belirtilmekle beraber sudaki ¢oziiniirliigliniin olduk¢a yiiksek oldugu da
bilinmektedir. Metformin, idrarla degismeden viicuttan atilir. Bobrek fonksiyonu iyi olan
hastalarda yarilanma omrii (t1/2) yani viicutta emilip disar1 atilma siiresi yaklasik 5 saattir [45].
Metforminin sentezi eki molar miktarda dimetilamin ve 2-siyanoguanidinin 130-150 °C
sicaklikta, 2 saat boyunca reaksiyonuyla elde edilir. Sonrasinda esdeger miktarda hidrojen
kloriir karisimla bulusturularak Metformin HCI karisimda ¢okerek yiliksek verimle elde edilir

[46]. Sekil 2.5’de metformin sentez mekanizmasi verilmistir [46].

AN NH NH

g N7 A
N+ | — NN M
HQN""L“‘NH2 R

Sekil 2.5: Metformin sentez mekanizmasi [46].
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Metforminin viicutta emilimiyle birlikte 24 saat iginde % 90’1 idrar yolu ile disar1 atilir.
[lacin yarilanma 6mrii yaklasik 1,5-6 saattir ve karacigerde metabolizasyona ugramaktadir.

Viicut fonksiyonlarinda problem olan kisilerde metformin yarilanma 6mrii uzamaktadir [47].

2.8. NANOTEKNOLOJi VE NANO-METAL OKSITLER

Atom ve molekiillerin bir araya gelerek islenmesi, diizenli bir form olusturularak
kullanigh arag ve sistemleri esas alan bilim dali nanoteknoloji olarak tanimlanmaktadir[48].
Nanoteknolojide nano partikiiller kullanilmaktadir. Nano partikiillere son yillarda 6zellikle
endiistriyel ve bilimsel galismalarda sikga rastlanilmaktadir [49]. Sekil 2.6’da sunulan nano
partikiil gorsellinden anlagilacagi ilizere nano partikiiller demet, salkim veya kiimelesen

atomlardan olusur ve birbirleriyle siki baglar halindedir [50].

Sekil 2.6: Nanopartikiil gorseli [50].

Yiizey alanlari, giic/agirlik oranlari ile ilgi cekici 6zelliklerini olusturmaktadir. Bu
sebeplerden dolay1 bir¢cok aragtirmanin merkezinde yer almaktadirlar. Nanopartikiiller, nano-
metal oksitlerin uygulama ve ¢alisma alanlar1 arasinda elektronik tiriinler, giiclendirilmis yap1
malzemeleri, UV koruma 6zellikleri gosteren boyalar gosterilmektedir [51].

Nanopartikiillerin uygulama alani ve islevselligini ¢esitli kilan karakteristik 6zellikleri asagida
yer almaktadir;

e Sekil, boyut ve baglanma yapilar1 farklilik gostermektedir.

e Genis bir iiretim araligina sahiptirler.

e Fiziksel, magnetik ve optik 6zellikleri bulunmaktadir.

e Kullanim alanlar1 genistir.
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Yiizey alanlarinin yiiksek yogunlugu vardir, yiizey alanlar1 genistir.

Kuantum alan etkilerine sahiplerdir [52].

Nano partikiil olarak kullanilan nano-metal oksitlerin sahip olduklar1 6zelliklerden dolay1

kullanim alanlar1 da oldukga genistir. Ornek olarak asagidakiler maddeler verilebilir;

Ev ve bahge liriinlerinde
Elektrik-elektronik sektoriinde

Saglik sektoriinde

Otomotiv sektoriinde

Kisisel bakimlarda kullanilan tirtinlerde

Boya sanayinde kullanim alanlart mevcuttur [53].

Nanoteknoloji bilimi hizla ilerlemekte olup yeni yeni gelismekte olan ve sinirlari oldukga

genis olan bir bilimdir. Olumlu etkisi bircok sektérde kullanilip c¢ok c¢esitli faydalar

saglamasidir. Kullanildig: sektorlerdeki spesifik faydalarina agsagidaki 6rnekler verilebilir;

Tarim alaninda yiiksek mahsul veriminin saglanmasi

Elektronik sektoriinde kiiciik, islevsel cihazlarin kullaniminda yayginlagsma saglanmasi.
Ingaat sektoriinde kullanilarak yalitim anlaminda énemli islevsellik ve fayda saglamasi.
Otomotiv sektoriinde CO2 saliniminda azalma saglanmasi

Tekstilde kirlenmeye karsi dayanikli kumaslarin yapiminda fayda saglamasi [54].

Nano materyaller karbon bazli nano materyaller, metalik olusumlu nano materyaller, metal

oksit nano materyaller olmak iizere ii¢ grupta incelenebilir;

2.8.1. Karbon Bazlh Nano Materyaller

Giiglii ve saglam fiberler olarak bilinen karbon nanotiipler bu grupta yer almaktadir.

Materyal biliminde, endiistriyel ve akademik g¢alismalarda kullanilmaktadirlar [55]. Sekil

2.7’de oOrnek gorsel olarak paylasilan karbon nanotiipleri birbiriyle i¢ ice gecmis fiber

yapilardan olusmaktadir [51].

Sekil 2.7: Karbon nanotiip, materyal gorseli [51].
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2.8.2. Metalik Olusumlu Nano Materyaller

Biyomedikal alanlarda, miihendislikte metalik olusumlu nano materyaller
kullanilmaktadir. Ultrason, X-1511 gibi goriintiileme tekniklerinde metalik olusumlu nano

materyallerden yararlanilmaktadir [57].

Sekil 2.8: Nano materyal 6rnek kullanim gérseli [58].

2.8.3. Metal Oksit Nano Materyaller

Kimya, fizik, biyoloji gibi bircok bilimde metal nano metal oksitler 6nemli bir rol
oynamaktadir. Karakteristik yapilari, yiiksek yiizey alanlar1 metal oksit oksitleri ilgi ¢ekici ve

degerli kilmaktadir [59].

Glinlimiizde iretilmis bir¢gok nano {iriin bulunmaktadir. Sayisinin yaklasik olarak
1800°den fazla oldugu tahmin edilmektedir. Metal ve metal oksit tiirevindeki nanopartikiiller
%37’1ik boliimii olusturmaktadir. Metal oksitler molekiil formiiliinde en az bir oksijen atomu
barindirmaktadir [60]. Metal oksitler, oksidasyon, dehidratasyon, izomerizasyon gibi ¢esitli
reaksiyonlarda yaygin olarak kullanilan metallerden ve oksijenden olusan kati katalizorler
olarak da tanimlanabilirler. Yiiksek yiizey alanlari, degisken gézenek boyutu ve kararlilik gibi
0zel yapisal 6zellikleriyle bilinmektedirler [61]. Metal oksitlerin elde edilmesi, sentezlenmesi
icin fiziksel ve kimyasal sentez yontemleri kullanilmaktadir. Kimyasal reaksiyonlarin
kullanildig1 yontemler kimyasal, fiziksel 6zelliklerin temel olusturdugu yontemler ise fiziksel
metot olarak iki ayr1 grupta incelenmektedir. Tablo 2.3’de metal oksit sentez tiirleri verilmistir
[62].
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Tablo 2.3: Metal oksit sentez tiirleri.

Fiziksel Metot Kimyasal Metot
m=) Mekanik asindirma yontemi Sol-jel yontemi
m=) Eriyik karigtirma Coktlirme yontemi
m=) Elektro- piiskiirtme Hidrotermal sentez

Piroliz

11111

Termal ayrisma

Mekanik Asindirma Yontemi. Mekanik asindirma yonteminde genis bir skalaya sahip
malzemelerin iiretimi gerceklesmektedir. Amorf, nano malzemeler, seramik, alagim tiretimi
gerceklesen malzemelere 6rnek olarak verilebilir. Endiistriyel uygulamada kirilmasi kolay olan

malzemeler ile kullanimi sinirlidir. Yiiksek enerjili bilyeli degirmenler kullanilmaktadir [63].

Eriyik Karistirma Yontemi: Polimer yapidaki malzemelerin eriyik hale gelmesiyle nano
dolgu yapilarinin 6zlesmesi esasina dayanir. Nano partikiillerin eritildikten sonra ilgili
malzemeler ile karistirilirken topaklanmalar olusturabilir. Bu durum yontemin dezavantaji

olarak degerlendirilir [64].

Elektro-Piiskiirtme Yontemi: Elektro-piiskiirtme, sivilarin elektriksel kuvvetlerinin 6n
planda oldugu ve sivilarin atomizasyonunun gergeklestigi yontemdir. Uygulamdaki kolayligi,
diisiik maliyetli olmas1 ve kiiciik yapilarin elde edilmesi yontemin avantajlart arasinda yer

almaktadir [65].

Sol-Jel Yontemi: Y6ntemin ¢aligsma prensibini polimerizasyon tepkimeleri ile sol’iin jel fazina
gegisi olusturur. Yontem prosesinin baslangi¢ maddesi olarak hidrolize olabilen tuzlar ve metal
alkoksitler kullanilmaktadir. Baslangic maddesi deyonize suda ¢Oziliniir ve daha sonra
indirgeyici ajan damla damla eklenir, olusan ¢okeltiye ¢ozelti ilave edilir ve bir siire sonra bu

karisim berrak ¢ozelti haline gelir ve daha sonra jele dontisiir [66].

Coktiirme Yontemi: Kimyasal ¢oktiirme yonteminde, istenilen boyutta nanopartikiil
sentezlenmesine olanak saglamaktadir. Bu sebeple de en ¢ok tercih edilen, ekonomik,
uygulama kolaylig1 saglayan bir yontemidir. Genelde elde edilmek istenen metal hidroksite
uygun olan organik ya da inorganik metal tuzlar1 kullanilmaktadir. Coktiirme isleminin
gerceklestirilebilmesi i¢in sicaklik veya basing degerleri kontrollii olarak degistirilir veya

kimyasal ¢oktiiriiciiler ilave edilerek siire¢ hizlandirilir. Coktiirme islemi ile elde edilen metal
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hidroksit, etiivde kurutulur ve ardindan uygun sicaklikta kalsine edilerek istenilen metal oksit

nanopartikiilleri kolayca elde edilebilmektedir [67].

Hidrotermal Sentez: Hidrotermal sentez, yiiksek sicaklik ve basincin oldugu ortamlarda
¢Oziinmeyen maddeleri yeniden kristallendirmek i¢in kullanilmaktadir. Normal sartlar altinda

oksidasyon siireglerinin zor oldugu sistemlerde hidrotermal sentez kullanilmaktadir [68].

Piroliz: Nano tozlarin pirolitik sentezi, alasim, metal veya kimyasal bilesiklerin nano
tozlarmin elde edildigi yontemdir. Piroliz yonteminde madde alevle yakilarak yiiksek basingla

s1v1 veya buharin besleme prosesini igermektedir [69].

Termal Ayrisma: Bilesigin kimyasal baglarini 1s1 ile kirma esasina dayanan kimyasal
ayrigma ve sentez yontemidir. Bu yontem ile endotermik bir reaksiyon gergeklesir ve metallerin

kendilerine 6zgii belli sicakliklarda ayrigsmasi esasina dayanmaktadir [70].

2.8.3.1. Kalsiyum Oksit (CaO)

Kalsiyum oksit CaO formiiliine sahip kimyasal bir bilesiktir. Yaygin olarak kire¢ olarak
bilinmektedir. Kalsiyum oksitin insanin var olusundan bu yana en eski kimyasallardan biri
oldugu diigiiniilmektedir [71]. Oda sicakliginda beyaz, alkali bir katidir. Kullanim alani
cesitliligi endiistriyel olarak biiyiik 6l¢iiden tiretilmesine ve kullanimina olanak saglamaktadir

[72]. Sekil 2.9’da kalsiyum oksit kimyasal yapis1 verilmistir [73].

Ca=—=0

Sekil 2.9: Kalsiyum oksit kimyasal yapis1 [73].

Kalsiyum oksit nano metal oksit i¢in fiziksel ve kimyasal oOzellikler Tablo 2.4’de
belirtilmistir. Kalsiyum oksidin pek ¢ok alanda kullanilmasinin nedenleri arasinda asagidaki

maddeler siralanabilir [74]:

e Diger elementlere kars1 kimyasal afinitesinin yiiksek olmasi
o Kolay elde edilebilmesi
e Biiyiik ve pahali prosesler gerektirmemesi

e Adsorban olarak kullanilip pahali kimyasallarin geri kazanilmasindaki islevselligi
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Tablo 2.4: CaO nano-metal oksit dzellikleri [74].

Bilesik Formiilii CaOo
Molekiil Agirhg: 56.08 g/mol
Goriiniim Beyaz toz
Yogunluk 3.34 g/lcm?®
Koku Kokusuz
Erime Noktasi 2613 °C
Kaynama Noktasi 2850 °C
Boyut 10-70 nm

2.8.3.2. Aliiminyum Oksit (Al>O3)

Aliiminyum oksit, aliiminyum ve oksijen elementlerinden meydana gelmektedir.
Aliiminyum oksit, kristal yapidadir. Aliiminyum oksit, kimyasal anlamda bir¢ok farkli yapida
karsimiza ¢ikmaktadir [75]. Kalsiyum oksit kimyasal yapisi Sekil 2.24’de verilmistir [64].

Sekil 2.10: Aliiminyum oksit kimyasal yapis1 [64].

Aliiminyum oksit nano metalleri genis ylizey alanlari, yiiksek porositeye sahip olmalari
ve kiigik partikiil boyutlar1 sebebiyle genis uygulama alanlarinda kullanilmaktadir [76].
Kimyasal o6zellikleri, kimyasal inert yapisi, termal mekanik Ozellikleri, yiiksek termal
kondiiktiviteye sahip olmasi sebebiyle e seramik endiistrisinde, cam enddistrisinde ve elektrik-
elektronik endiistrisinde aliminyum oksit nano metallerden faydalanilmaktadir [77].
Aliiminyum oksit nano-metal oksit i¢in kimyasal 6zellikler ve fiziksel 6zellikler Tablo 2.5°de

belirtilmistir [78, 79].
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Tablo 2.5: Al,O; nano-metal oksit 6zellikleri [78,79].

Bilesik Formiilii Al,O4
Molekiil Agirhgi 101.961 g/mol
Goriiniim Beyaz kristal
Yogunluk 3.97 g/ cm®
Koku Kokusuz
Erime Noktasi 2045 °C
Kaynama Noktasi 2980 °C
Boyut <100 nm

2.8.3.3. Kalay Oksit (SnO3)

Kalay oksit nano metalleri kalay ve oksijen elementlerinden olusmaktadir. Kalay oksit
elementi yar1 iletken bir yapidadir. Yiiksek optik gecirgenligi, diisiik elektriksel iletkenlige
sahip olmasi ve iyi gevresel kararlilik en belirgin 6zelliklerini olusturmaktadir [80]. Genis
kullanim alanlarina 6rnek olarak Li iyon pilleri, gaz sensorleri, ugak camlarinin isitilmasi 6rnek

olarak gosterilmektedir [81]. Sekil 2.11°de kalay oksit kimyasal yapisi verilmistir [82].

O=Sn=0

Sekil 2.11: Kalay oksit kimyasal yapisi [82].

Kalay oksit nano-metal oksit i¢in fiziksel ve kimyasal 6zellikler Tablo 2.6’da sunulmustur [82,
83].
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Tablo 2.6: SnO, nano-metal oksit 6zellikleri [82, 83].

Bilesik Formiilii Sn0;

Molekiil Agirhgi 150.71 g/mol

Goriiniim Sarimsi yesil veya agik gri toz
Yogunluk 6.95 g/cm?®

Koku Kokusuz

Erime Noktasi 1630 °C

Siiblim Noktas1 1800-1900°C

Boyut 18-73 nm

2.9. NANO MALZEMELERIN KARAKTERIZASYONU

Nano materyallerin kullanim amaglarinin belirlenerek detaylandirilmasinda ve
yapisinin genel olarak incelenmesinde karakterizasyonunun yapilmasi ve anlagilmasi oldukga
onemlidir. Calismada kullanilacak malzemenin detayli arastirilmasi karakterizasyonunun

gerceklestirilmesi ile baglantilidir [84].
2.9.1. Taramah Elektron Mikroskobu (SEM)

Taramali elektron mikroskobu (SEM), nano boyuttaki malzemelerin kimyasal
karakterizasyonu ve morfolojik yapisinin anlagilmasinda kullanilan bir cihazdir. Taramali
elektron mikroskobunda cihazinda nano malzemenin yiizeyinin goriintiisii ¢ekilerek derinligi

ve yapisi hakkinda bilgi edinilir [85].

2.9.2. Fourier Doniisiimii Kizilotesi Spektroskopisi (FTIR)

Fourier doniisiimii kizilotesi spektroskopisi (FTIR) cihazinda kizilotesi 1siktan
yararlanilir ve malzemelerin spektrumlar1 elde edilerek bantlar arasindaki karakteristik
degisimler yorumlanarak malzeme hakkinda bilgi edinilir [86]. FTIR spektroskopisi genel
olarak element ve molekiil dagilimi1 hakkinda bilgi saglayarak calisilan malzemenin daha 1yi

yorumlanip analiz edilmesine katki saglar [87].
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2.9.3. X-Isim1 Kirinim (XRD)
X-1511 kirmmimi (XRD), malzemelerin tanecik boyutlarinin, kristal yapilarinin anlasilip
tanimlandig1 bir yontemdir. [88]. X-1s1n1 kirinimui cihazindan elde edilen veriler ile galisilan

malzemenin yapisinda bir farklilagsma var ise tespit edilerek doniistiigii malzeme ve yapi tespit
edilir [89].

2.9.4. Brunauer-Emmett-Teller Metodu (BET)

Incelenecek malzemelerin gozenek boyutlari, yapilarindaki yiizey alanlar1 elementel
Ol¢timiin temelini ve arastirilmasi gereken konular1 olusturmaktadir [90]. Brunauer-Emmett-
Teller yontemi (BET), gazlarin katilardaki fiziksel absorpsiyonunu izah etmektedir [91].
Malzemelerin ylizey alani, gbzenek boyut dagilimi, elementel analiz 6l¢iimii i¢in temel bir
tekniktir. Cok katmanli adsorpsiyonlar BET teorisinin temelini olusturmaktadir.

Adsorpsiyonda, her kademede gergeklesen adsorbe etme alan sayisi sabittir.[92].

2.10. AYIRMA YONTEMI-KROMATOGRAFI

1906’da Rus botanikgisi Mikhail Tswett tarafindan bitki pigmentlerinin (klorofil)
ayrilmasi ile kromatografinin temelleri atilmistir. Uygulama agisindan etkili, verimli bir yontem
olarak tamimlanmaktadir [93]. Kromatografinin ana temelinde istenilen numune ayriminin
saglanmas1 ve miktarinin tespit edilmesi yer almaktadir. Cesitli maddelerin bir hareketli faz
esliginde sistemce, kullanici tarafindan belirlenmis hizlarda hareket etmesi ve beraberinde
istenilen maddeleri siiriiklemesi esasina dayanmaktadir [94,95]. Mobil faz tiiriine gore gaz

kromatografisi (GC) ve s1vi kromatografisi (LC) olarak siniflandirilmaktadirlar. [96].

2.10.1. Yiiksek Performansh Sivi Kromatografisi (HPLC)

HPLC, kimyasal karisimlarin, bilesenlerin ayrilmasinda kullanilan en etkili ve giivenilir
ayirma yontemlerinin basinda gelmektedir. 1980’li yillardan bu yana kullanilan HPLC
yonteminin gerek endiistride gerekse bilimsel arastirmalarda oldukga tercih edilebilir olmasinin
baslica sebepleri arasinda hassas ve dogru 6l¢iim yapabilme yetisine sahip olmas1 gelmektedir
[97]. Kullanim alani bakimindan gesitlilige sahip olan bu ayirma tekniginde yapilan analizler
asagida siralanmistir. Bunlar;

e ilag analizleri (miktar, safsizlik ve ¢dziinme testleri)

e Biyokimyasal analizler

e Gida analizleri
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e Adli tp, toksikoloji

¢ Kinik biyokimya

e (Gida ve gevre kirleticileri

e Endistriyel analizler [98, 99].

HPLC, siv1 haldeki karisimlarin igerisinde bulunan bilesenleri uygun absorbans ve akis

hizinda ayirarak nicelik ve nitelik anlaminda tespit edilmesine olanak saglar. Sekil 2.12°de

HPLC cihazinin temel isleyisi gorsel olarak verilmistir [100].

Sivi Ornek
-

v

Sabit Faz s
m \ LC Kolonu EICE

. . Lt}
u

Her bilegenin miktarini bir elektrik
[ sinyaline donusturar

Solvent Dagitim

Pompasi

Kangim bilegenler
aynlir

Sekil 2.12: HPLC isleyisi temel yapist [100].

HPLC sisteminin kurulmasi i¢in dncelikli olarak uygun hareketli faz se¢imi yapilir ve

dedike bir ayrima kolonundan bu mobil faz gegirilerek dedektorde belirlenmis uygun dalga

boylart ile piklerin tanimlamalar1 gerceklestirilir. Kolon, bilesenleri birbirinden ayirmay1 saglar

ve dedektorde tespit edilen bilesikler nicelik ve nitelik olarak sistemlerde ayirt edilir [101,102].
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3. YONTEM

Metformin etkin maddesinin adsorpsiyonu ve bu adsorpsiyon isleminde kullanilacak
nanopartikiillerin sentezlenmesi tez calismasinin ana hedefini olusturmaktadir. Nano-metal
oksitlerin sentezlenmesi, karakterizasyonu, metforminin sulu ¢ozeltilerden geri kazanilmasi

calismanin detaylarini olusturmaktadir.

3.1. NANO-METAL OKSITLERIN SENTEZi

Ik calisma olarak ila¢ etken madde adsorpsiyonunda kullanilacak olan nano-metal
oksitler sentezlenmistir. Calisma i¢in tercih edilen nano-metal oksitler; CaO (kalsiyum oksit-
2A grubu), Al203 (aliiminyum oksit-3A grubu), SnO: (kalay oksit- 4A grubu)’ dur.

Nano-metal oksitler, yiiksek enerji gerektirmemesi ve uygulama kolaylig1 sebebiyle
cokelme teknigi kullanilarak sentezlenmistir. Cokelme islemine yardimci olarak NaOH
(sodyum hidroksit) ve etilen glikol kullanilmigtir. NaOH, agir metalleri ¢okeltme kapasitesine
sahiptir. Ek olarak gida sektoriinde, ila¢ sektoriinde yani insanla temas eden sektorlerde
kullanilmaktadir. Bu sebeple de giivenli olarak tanimlanmaktadir. Etilen glikol ise yine kimya

sektorlinde kullanilan kokusuz, ugucu olmayan bir sividir. Coktiirme ajani olarak kullanilmistir

[89].

3.1.1. Kalsiyum Oksit (CaO) Nanopartikiil Sentezi:

CaO sentezleyebilmek igin dncelikle 0.15 mol CaCl2.2H20 (kalsiyum kloriir dihidrat)
tartilmistir. Tartilan kimyasal erlene alinarak iizerine 150 mL damitilmis su ilave edilmistir ve
¢oziinmesi igin 15 dakika ultrasonik banyoda tutulmustur. Daha sonra ¢6zeltiye 150 mL etilen
glikol ilave edilerek ¢ozelti 350 rpm’de manyetik bir karistiricida karistirilmistir. Karigtirma
islemi devam ederken ¢ozeltiye 1 M NaOH damla damla ilave edilip pH 10-11 civarina gelmesi
saglanarak bazik hale getirilmistir. Bu sirada ¢dzeltinin renk degisimi takip edilerek beyaz
renkli siispansiyon olusumu gozlenmistir. Parcaciklar yavas yavas ¢cokmeye baslamistir. Renk
degisimi ve cokelmenin baglamasi nano-metal oksitlerin olusmasina isaret etmektedir.
Hazirlanan bu c¢ozelti 24 saat karistirmaya birakilmistir. Sonrasinda c¢okelti siiziilerek
reaksiyona girmemis bilesenleri uzaklastirmak amagli damitilmig su ve etanol kullanilarak ii¢
kez yikanmistir. Elde edilen ¢okelti 105 “C’lik etiivde 2 saat kurutulmustur. Etiivden alinan
kuru tozlarin homojen olmasi ve benzer boyutlara ulagmalari i¢in havan ve tokmak yardimiyla

ezilmistir. Boylelikle yiiksek enerji ve maliyet harcamadan CaO nano-metal oksidi ¢okelme
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teknigiyle elde edilmistir. Yapilan tiim c¢aligmalar sirasinda meydana gelen reaksiyonlar

asagidaki gibidir [103];

CaClz .2H20¢uday + 2 NaOHsuday —» 2NaCl (suda) + Ca(OH)2xk) + 2H20¢s)

Ca(OH)2q9 —» CaO) (beyaz) + H20s)

3.1.2. Aliiminyum OKksit (Al203) Nanopartikiil Sentezi:

Ik olarak 0.15 mol Alx(SO4)3.18H20 (Aliiminyum siilfat oktadekahidrat) tartilarak
tizerine 150 ml damitilmis su ilave edilmistir. Coziinmesi, ¢oOzeltinin karigmast ve
homojenliginin saglanmasi i¢in 15 dakika ultrasonik banyoda tutulmustur. Daha sonra ¢ozeltiye
150 ml etilen glikol ilave edilerek 350 rpm’de manyetik karistiricida karistirilmistir. Karigsma
devam ederken ¢ozeltiye pH 10-11’e gelene kadar 1 M NaOH ilave edilerek renk doniistimii
takip edilmistir. Beyaz renkli siispansiyon olusumu gozlendikten sonra ¢ozelti 24 saat
karismaya birakilmistir. 24 saatin sonunda olusan ¢okelti siiziilerek, elde edilen siiziintii su ve
etanolde {i¢ kez yikanmistir. Elde edilen ¢okelti 105 “C’lik etlivde 2 saat kurutulmustur. Elde
edilen tozlar, havan ve tokmak yardimiyla ezilerek nano-metal oksit Al.O3z elde edilmistir.

Cokelme teknigi sirasinda ortaya ¢ikan reaksiyonlar soyledir [103];

Al2(S04)3.18H20 (suda) + 6 NaOH suday —> 2AI(OH)3 () + 3Na2SOs(suda) + 18H20s)
2Al(0OH)3 (g —>  Al203(x) (beyazimst) + 3H20¢s)

3.1.3. Kalay Oksit (SnO2) Nanopartikiil Sentezi:

[lk olarak 0.15 mol SnCl,.2H,0 (Kalay kloriir dihidrat) tartilmustir ve iizerine 150 ml’lik
damitilmis su ilave edilmistir. Céziinmesi i¢in ultrasonik banyoda birakilmistir. C6zlinmiis olan
¢ozeltiye 150 ml etilen glikol ilave edilerek 350 rpm’de manyetik karistiricida karistirilmistir.
Bu sirada da ¢ozeltiye damla damla pH 10-11 civarma gelene kadar 1 M NaOH ilave edilerek
renk degisimi gozlemlenmistir. SnO2 partikiillerinin olugumunu gosteren siyah renkli bir
siispansiyon olusarak pargaciklar yavas yavas ¢okmeye baslamistir. Bu hali ile 24 saat manyetik
kanistiricida  karigmaya birakilmistir. 24 saatin  sonunda ¢okelti olusumu gozlenerek
stiziilmistlir. Siiziintiide partikiil kalmamasi i¢in etanol ve su ile ili¢ kez yikama islemi
gerceklestirilmistir. Ardindan elde edilen ¢okeltinin kurumasi ve tam olarak kati halini almasi
icin 105 °C’lik etiivde 2 saat birakilmistir. 2 saatin sonunda etiivden alinan kuru maddenin

homojen ve esit boyutlara sahip olmasi i¢in havan ve tokmak yardimiyla ezilmistir. Boylelikle
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amaglanan SnO; nano-partikiil sentezi gerceklestirilmis olmustur. Yapilan tiim islemler

sirasinda meydana gelen reaksiyonlar asagida verilmistir [103];

SNCl2.2H20 (suda) + 2 NaOHsuday — SNO () + 2NaCl suda) + 3H20¢s)

SNO  + 202 —>  SnO2(k) (siyah)

3.2. ADSORPSIYON

Sentezlenmis olan CaO, Al2O3, SnO> nanopartikiillerin antidiyabetik ila¢ etken madde
metforminin adsorpsiyonunda kullanilabilirliginin, uygunlugunun denenmesi gerekmektedir.
Bu sebeple de kesikli adsorpsiyon denemeleri yapilarak uygunluklari test edilmistir. Bu
islemler i¢in belirli baslangi¢ konsantrasyonlari segilerek 10 mL metformin ilag etken maddesi
sulu ¢ozeltileri hazirlanmustir. Igerisine yine belirli miktarda sentezlenmis nano-metal oksitler
ilave edilmistir ve pH, sicaklik faktorleri de g6z Oniine alinarak ultrasonik banyoda
calkalanmistir. Adsorpsiyon Oncesi ve sonrast hazirlanan ¢ozeltiler 0.22 ym PVDF filtreden

stizlilerek HPLC viallerine alinmustir.

Nano-metal oksitlerin sentez performanslari adsorpsiyonu biiyiik dl¢lide etkilemesine
ragmen adsorpsiyona etki eden faktorlerin (silire, baslangi¢ konsantrasyonu, sicaklik, pH,
adsorban miktar1 vb.) parametrelerinin de degismesi adsorpsiyon kapasitesine biiyiik olciide

etki etmektedir. Kesikli adsorpsiyon denemelerinde;

e Optimum adsorpsiyon siiresini belirlemek igin; ¢esitli temas stirelerinde (30-210 dakika)
adsorpsiyon islemi gergeklestirilmistir.

e Basglangic metformin konsantrasyonunun etkisini belirlemek i¢in; 5-50 ppm baslangig
konsantrasyonuna sahip ila¢ ¢ozeltileri hazirlanmistir.

e Adsorban miktar degisimini 6l¢gmek i¢in; 10-50 mg aras1 sentezlenmis nano-metal oksitler
kullanilmistir.

o Sicaklik etkisini 6lgmek i¢in; 25 °C - 45 °C arasi ¢aligmalar yapilmistir.

e pH etkisini 6l¢cmek i¢in; asidik ve bazik olacak sekilde 2-10 aras1 ¢caligmalar yapilmistir.

Adsorpsiyon performanslari agagidaki formiillerle hesaplanmistir:

q. =[] =V (1)
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% Adsorpsiyon = (1 — %) * 100 (3.2
0

Bu denklemde Co ve Ce sirasiyla ppm biriminde ilag etken maddenin baglangig, denge ve
herhangi bir (t) aninda konsantrasyonlaridir. V (L), ¢ozelti hacmi ve M (g) biriminde adsorban

miktaridir.

3.3. ANALIZ YONTEMIi

[lag etken maddesi metforminin sentezlenen nano-metal oksitlerle adsorpsiyon kapasitesini
6l¢mek icin gilivenilir, hizli sonug veren yliksek performansli sivi kromatografisi, HPLC cihazi
ile ¢alisilmistir. HPLC cihazinda dl¢iimlerin gerceklestirilip dogru sonuglarin elde edilmesi i¢in
uygun bir analiz metodunun olusturulmasi gereklidir. Bu sebeple CaO, Al.Oz ve SnO2 nano
metallerinin metformin ile adsorpsiyonlarinin incelenmesi i¢in gelistirilen HPLC metodu ve

kromatografik sartlar1 agagidaki gibidir;

e (alismada Waters marka HPLC cihazi kullanilmustir.

R LT T e

Sekil 3.1: Calismada kullanilan HPLC cihazinin gorseli.

e (Calismada Luna marka C18 ozelliginde, 250 x 4.6 mm, 5 pm Ozelliginde kolon

kullanilmastir.

Sekil 3.2: Calismada kullanilan kolon gorseli.
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e Kolon sicakligi olarak oda sicakligi 25 °C ile ¢alismalar gergeklestirilmistir.

e Tray sicakligi (numune viallerinin bulundugu sicaklik) 25 °C olarak belirlenmistir.

e Dedektor olarak UV dedektor kullanilmistir. Dalga boyu 285 nm’de ¢aligmalar yapilmistir.
e Kolon akis hiz1 1 mL/dk olarak belirlenmistir.

e Mobil Faz (Haraketli Faz): Asetonitril: Su (75 mL :25 mL) (Kullanilacak numune sayisina

gore akis hizi1 baz alinarak katlar seklinde mobil faz hazirlig1 gergeklestirilmistir.)

Hazirlanan numune ¢ozeltilerinden ikiser enjeksiyon sisteme verilerek ortalamasi
alimmistir. Enjeksiyon i¢in hazirlanan numuneler Sekil 3.3°de verilen 6rnek vial gorselindeki

gibi hazirlanarak sisteme verilmistir.

Waters

Sekil 3.3: HPLC sistemine verilen numune 6rnegi gorseli.

Caligmada kullanilan mobil faz ve kolon ile uygun ayrim saglanarak metformin piki
Sekil 3.3’deki gibi 4.154 dakikada elde edilmistir.

Sekil 3.4: Metformin pik gorseli.
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4. BULGULAR

4.1. ADSORPSIYON DENEMELERINDEKiI BULGULAR

Adsorpsiyon  denemelerinde  sentezlenen  nano-metal oksitlerin  metformin
adsorpsiyonuna etkisinin incelenmesi amaglanmustir. Ilk olarak metformin igin dogrusallik
caligmasinin yapilmasi gereklidir. Uygun konsantrasyon belirlendikten sonra da optimum
stirenin belirlenmesine karar verilmistir. Ardindan adsorpsiyona etki eden faktorler (baslangic

metformin konsantrasyonu, sicaklik, pH ve adsorban miktar1) incelenmistir.

4.1.1. Metformin icin Dogrusalik Calismasinin Yapilmasi:

[lk ¢alisma olarak metforminin 10 ppm, 20 ppm, 30 ppm ve 40 ppm konsantrasyonlarinda
sulu ¢ozeltileri hazirlanmistir. Hazirlanan bu ¢ozeltiler HPLC 6rnekleme viallerine alinarak
HPLC cihazinda belirlenmis metot ile okumalar gerceklestirilmistir. Ama¢ konsantrasyon

degisimi ile dogrusalligin ispatlanmasidir. Elde edilen grafik ve sonuglar asagida yer

almaktadir;

Tablo 4.1: Metforminin farkli konsantrasyonlarinin 285 nm’de HPLC cihazinda elde edilen alan
(absorbans) sonuglari.

Konsantrasyon (ppm) Alan (absorbans)

10 125041
20 141042
30 163276
40 179841
200000

i 160000 7"/

2 120000

£ 80000 y = 1866,3x + 105642

] R?=0,9959

o 40000

<

0 T T T T 1
0 10 20 30 40 50
Konsantrasyon (ppm)

Sekil 4.1: Metformin konsantrasyonuna bagli dogrusallik grafigi.
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4.1.2. Adsorpsiyon I¢in Optimum Siirenin Belirlenmesi

Optimum siirenin belirlenmesi i¢in 40 ppm’lik Metformin sulu ¢6zeltisi hazirlanmistir.
Sentezlenen CaO, SnO2 ve Al;O3 nano metallerinden ayri1 ayri 0,01 gram tartilmistir ve
hazirlanan metformin sulu ¢ozeltilerine ayr1 ayr ilave edilmistir. 25 °C sicaklikta optimum
stirenin belirlenmesi i¢in 30, 60, 90, 120, 150, 180 ve 210 dakikalar1 boyunca karigtirmaya
birakilmistir. Numuneler belirlenen dakikalar tamamlandiginda karistiricidan alinarak 0,22 um
PVDF filtreden stiziilerek HPLC ornek sisesine alinmustir. Ardindan metformin i¢in tasarlanan

HPLC metodunda okumalar gergeklestirilmistir-

HPLC’den elde edilen sonuglar, alanlar baz alinarak adsorpsiyon kapasiteleri, %
adsorpsiyon ve optimum siireleri hesaplanmistir. Sonuglar, Tablo 4.2-4.4’de ve Sekil 4.2-4.4°de
yer almaktadir. Yapilan ¢alismalar sentezlenen CaO, Al,O3 ve SnO; ile antidiyabetik ila¢ etken

maddesi metformin ilag etken maddesi arasinda gergeklesmistir.

Tablo 4.2: Metforminin CaO nano-metal oksit adsorpsiyonunun zamanla degisimine ait adsorpsiyon

verileri.
Baslangic Denge .
Zaman Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin AISZO;‘;?;Z;” %
(dk) Oksit Kons. Elde Edilen Kons. F() ) Adsorpsiyon
Miktar1 (g) (Co) Alan (Ce) ( mqe/ )
(mg/L) (mg/L) st
0 - 40 179841 - - -
30 0,0103 40 890 0,20 38,81 99,51
60 0,0110 40 959 0,21 36,33 99,47
90 0,0105 40 1363 0,30 38,07 99,24
120 0,0106 40 1258 0,28 37,90 99,30
150 0,0102 40 1202 0,27 39,24 99,33
180 0,0110 40 1000 0,22 36,86 99,44

210 0,0105 40 1100 0,24 37,92 99,39
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Sekil 4.2: Metforminin CaO nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunun zamanla degisimi.

Tablo 4.3 : Metforminin Al>O3 nano metal oksit adsorpsiyonunun zamanla degisimine ait adsorpsiyon

verileri.
Baslangic Denge :
Zaman Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin Algzogﬁt'g:in %
Oksit Miktar: Kons. Elde Edilen Kons. P Adsorpsiyon
(dk) (Cke)
(9) (Co) Alan (Ce) (mglg)
(mg/L) (mg/L)

0 - 40 179841 - - -
30 0,0106 40 2229 0,50 37,68 98,76
60 0,0101 40 2179 0,48 39,25 98,79
90 0,0109 40 1961 0,44 36,54 98,91

120 0,0103 40 2396 0,53 39,07 98.67
150 0,0103 40 2556 0,57 38,63 98,58
180 0,0103 40 2124 0,47 39,08 98,82

210 0,0105 40 2136 0,48 37,73 98,81
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Sekil 4.3: Metforminin Al,Os nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunun zamanla degisimi.

Tablo 4.4 : Metforminin SnO; nano metal oksit adsorpsiyonunun zamanla degisimine ait adsorpsiyon

verileri.
Baslangi¢ Denge .
Zaman Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin AISZOZZ;'Z;[] %
Oksit Miktar1 Kons. Elde Edilen Kons. P Adsorpsiyon
(dk) (Cke)
(9) (Co) Alan (Ce) (mg/g)
(mg/L) (mg/L)

0 - 40 179841 - - -
30 0,0109 40 1987 0,44 36,49 98,90
60 0,0102 40 1976 0,44 38,84 98,90
90 0,0105 40 2070 0,46 38,26 98,85

120 0,0107 40 2720 0,60 37,02 98,49
150 0,0108 40 1873 0,42 37,19 98,96
180 0,0107 40 2045 0,45 37,06 98,86
210 0,0109 40 1846 0,41 36,39 98,97
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Sekil 4.4: Metforminin SnO, nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunun zamanla degisimi.

Tablo 4.2-4.4’den ve Sekil 4.2-4.4’den anlasilacagi lizere dengeye ulasana kadar
adsorpsiyon kapasitesi artmistir. Her ii¢ sentezlenmis nano-metal oksit (CaO, Al>O3 ve SnOy)
icin de 120. dakikadan sonra adsorpsiyon kapasitesi ve adsorpsiyon yiizdesi sabit olarak
ilerlemistir. Bu veriler bize 120. dakikadan itibaren adsorpsiyonun dengeye ulastigini ve
yapilan ¢aligmada elde edilen optimum siirenin 120 dakika oldugunu gostermistir. Ek olarak,
% Adsorpsiyon degerlerinin her ii¢ adsorban i¢in de %98’in iizerinde elde edilmesi, sentezlenen
adsorbanlarin metformin sulu ¢6zeltilerinden, atik sulardan giderme oraninin oldukga basarili

oldugunu gostermektedir.

4.1.3. Baslangic Konsantrasyonunun Adsorpsiyona Etkisinin Incelenmesi

Metformin etken maddesinin baslangi¢ konsantrasyonunun degisiminin sentezlenmis
nano metal oksitler ile adsorpsiyonuna etkisinin incelenmesi i¢in metformin konsantrasyonu 5
mg/ L (5 ppm), 10 mg/L (10 ppm), 20 mg/L (20 ppm), 30 mg/L (30 ppm), 40 mg/L (40 ppm)
ve 50 mg/L (50 ppm) olan sulu metformin ¢ozeltileri hazirlanmistir. Ardindan hazirlanan bu
cozeltilerden 10 mL alinmustir ve her bir nano-metal oksitten (CaO, Al>Os ve SnO.) 0,01 gram
tartilarak 25 °C sicaklikta ve daha onceki calismadan belirlenmis optimum siire olan 120
dakikada karistirilarak adsorpsiyon denemeleri gergeklestirilmistir. Numuneler belirlenen
dakikalar tamamlandiginda karistiricidan alinarak 0.22 pm PVDF filtreden siiziilerek HPLC
ornek sisesine alinmistir. Ardindan metformin igin tasarlanan HPLC metodunda okumalar

gerceklestirilmistir.
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HPLC’den elde edilen sonuglar, alanlar baz alinarak adsorpsiyon kapasiteleri, %
adsorpsiyon ve baslangic  konsantrasyonunun adsorpsiyona etkisi  hesaplanarak
degerlendirilmistir. Elde edilen sonuglar Tablo 4.5-4.7°de ve Sekil 4.5-4.7’de yer almaktadir.
Yapilan ¢alismalar sentezlenen CaO, Al2Os ve SnO; ile antidiyabetik ila¢ etken maddesi

metformin ilag etken maddesi arasinda gergeklesmistir.

Tablo 4.5: Metforminin CaO nano-metal oksit adsorpsiyonunun baslangi¢ metformin konsantrasyon
degisiminin etkisine ait adsorpsiyon verileri.

Baslangic Denge Adsorpsiyon
Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin e %
Oksit Miktari Kons. Elde Edilen Kons. 'zq ) Adsorpsiyon
(9) (Co) Alan (Ce) (malg)
(mg/L) (mg/L)
0,0100 5 1131 0,05 4,98 98,90
0,0102 10 1044 0,08 9,77 99,17
0,0100 20 1117 0,16 20,27 99,21
0,0100 30 1139 0,21 30,21 99,30
0,0106 40 1258 0,28 37,72 99,30
0,0101 50 1332 0,30 49,47 99,41
90 120
80 A
& N 753 - 100
70 1
60 - 80 s
B 50 A S
1] L 60 E
o 3
30 A - 40 <
20 1 —&— Adsorpsiyon kapasitesi (ge)
<& Adsorpsiyon (%) - 20
10 1
0 T T 0
0 10 20 30 40 50 60

Metformin baslangic konsantrasyonu (mg/L)

Sekil 4.5: Metforminin CaO nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunda baglangi¢ konsantrasyon degisiminin
etkisi.
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Tablo 4.6 : Metforminin Al,Oz nano-metal oksit adsorpsiyonunun baslangi¢ metformin konsantrasyon
degisiminin etkisine ait adsorpsiyon verileri.

Baslangic Denge

Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin Agzo;p;tlé/:in %
Oksit Miktar1 Kons. Elde Edilen Kons. 'zq ) Adsorpsiyon
e
(9) (Co) Alan (Ce) (malg)
(mg/L) (mg/L)
0.0102 5 1264 0.06 4.86 98.78
0.0104 10 1277 0.10 9.53 98.98
0.0100 20 1251 0.18 19.91 99.11
0.0100 30 1737 0.32 29.71 98.94
0.0102 40 2396 0.53 39.07 99.67
0.0101 50 1623 0.36 49.34 99.28
90 120
80 A
& & o - 100
70 A
60 A - 80
— &\D—
b0 50 1 5
o0 5 =
é ] 60 a
- 40 5
o T
30 1 - 40 <
20 —— Adsorpsiyon kapasitesi (qge)
<& Adsorpsiyon (%) - 20
10 1
0 T T T T T 0

0 10 20 30 40 50 60
Metformin baglangi¢ konsantrasyonu (mg/L)

Sekil 4.6: Metforminin Al>Os nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunda baslangi¢ konsantrasyon degisiminin etkisi.
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Tablo 4.7: Metforminin SnO nano-metal oksit adsorpsiyonunun baslangic metformin konsantrasyon
degisiminin etkisine ait adsorpsiyon verileri.

Baslangic Denge :
Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin Agzo;p;tlé/:in %
Oksit Miktar1 Kons. Elde Edilen Kons. 'zq ) Adsorpsiyon
e
(9) (Co) Alan (Ce) (malg)
(mg/L) (mg/L)
0,0110 5 1294 0,06 4,51 98,75
0,0100 10 1208 0,10 9,92 99,03
0,0100 20 1082 0,15 19,95 99,23
0,0102 30 1017 0,19 29,45 9938
0,0107 40 2720 0,60 37,02 98,49
0,0100 50 1067 0,24 50,42 99,53
90 120
80 A
S & o> - 100
70 A
60 - 80
— &\Q—
b0 50 1 5
60 A =
£ 60 2
<40 5
. T
30 - 40 <
20 - —— Adsorpsiyon kapasitesi (ge)
< Adsorpsiyon (%) - 20
10 1
0 T T T T T 0
0 10 20 30 40 50 60

Metformin baglangi¢ konsantrasyonu (mg/L)

Sekil 4.7: Metforminin SnO; nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunda baslangi¢ konsantrasyon degisiminin
etkisi.

Tablo 4.5-4.7°de ve Sekil 4.5-4.7°de verilen sonuglardan ve grafiklerden anlasilacagi
tizere metformin baslangi¢ konsantrasyonu arttik¢a her bir nano metal oksit tarafindan adsorbe
edilen metformin miktar1 artmistir. Baslangi¢ konsantrasyonunun artmasiyla adsorpsiyon
kapasitelerinin artmasinin nedeni baslangigta adsorbat ¢ozeltisinde adsorban i¢in daha fazla
hedef madde olmasidir. Adsorbat i¢cindeki molekiillerin birbiri i¢inde sagladiklar itici gii¢

adsorban ve adsorbatin daha fazla ¢arpismasina neden olmaktadir. Bu sebeple de baslangig
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konsantrasyonun artmasiyla adsorpsiyon kapasitesinde de artis gozlenmistir. Sentezlenmis ti¢
nano-metal oksitte de adsorpsiyon yiizdesi %98’in iizerindedir ve bu durum bize nano-metal

oksitlerin metformin gideriminde olduk¢a basarili olduklarinin sonucunu vermektedir.

4.1.4. Nano-Metal Oksit Miktarinin Adsorpsiyona Etkisinin Incelenmesi

Metformin etken maddesi i¢in adsorban miktarinin adsorpsiyona etkisinin incelenmesi
amaglanmistir. Bu ¢alisma i¢in sentezlenmis nano-metal oksitler CaO, Al;O3, SnO> *den ayr1
ayri olacak sekilde 0,01 g, 0,02 g, 0,03 g, 0,04 g ve 0,05 g tartilmistir. Bu sirada her bir adsorban
icin 5 adet metforminin sulu ¢ozeltisi 40 mg /L (40 ppm) konsantrasyonunda hazirlanmistir.
Nano-metal oksitlerin {izerine 40 ppm konsantrasyonuna sahip metformin ¢ozeltileri ilave
edilerek hazirlanan ¢ozeltiler, 25 °C sicaklikta daha 6nceden belirlenmis optimum denge siiresi
120 dakikada adsorpsiyon islemine tabi tutulmustur. Numuneler belirlenen dakikalar
tamamlandiginda karigtiricidan alinarak 0.22 pym PVDF filtreden siiziilerek HPLC o6rnek
sisesine almmustir. Ardindan metformin i¢in tasarlanan HPLC metodunda okumalar

gerceklestirilmistir.

HPLC’den elde edilen sonuglar, alanlar baz alinarak adsorpsiyon kapasiteleri, %
adsorpsiyon ve nano-metal oksit miktarinin adsorpsiyona etkisi hesaplanarak
degerlendirilmistir. Sonuglar, Tablo 4.8-4.11°de ve Sekil 4.8-4.11’de yer almaktadir. Yapilan
caligmalar sentezlenen CaO, Al203 ve SnOz ile antidiyabetik ilag¢ etken maddesi metformin ilag

etken maddesi arasinda gergeklesmistir.

Tablo 4.8: Metforminin CaO nano-metal oksit adsorpsiyonunun nano-metal oksit miktarlarinin
degisimine ait adsorpsiyon verileri.

Baslangic Denge
Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin Adsorpsiyon %
Oksit Miktar: Kons. Elde Edilen Kons. Kapasitesi (ge)  Adsorpsiyon
C); (Co) Alan (Ce) (mg/g)
(mg/L) (mg/L)

- 40 179841 - - -
0,0106 40 1258 0,28 37,72 99,30
0,0212 40 927 0,21 19,06 99,48
0,0306 40 934 0,21 13,01 99,48
0,0410 40 941 0,21 9,76 99,48

0,0511 40 1178 0,26 7,81 98,34
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Sekil 4.8: Metforminin CaO nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunda nano-metal oksit miktarini
degisiminin etkisi.

Tablo 4.9: Metforminin Al,Osz nano-metal oksit adsorpsiyonunun nano-metal oksit miktarlarinin
degisimine ait adsorpsiyon verileri.

Denge

Nano-Metal I\lz:ts;g:lr%licn HPLC’_de Metformin ASZ%;E?;Z;” % _
Oksit(lg/;iktarn Kons, EIdZ IE\(:]IIen K(grel)s (@9) Adsorpsiyon
(Co) (mg/L) (malL) (mg/g)

0 40 179841 0 0 0
0,0102 40 2396 0,53 39,07 98,67
0,0203 40 2271 0,51 19,49 98,74
0,0305 40 2064 0,46 13,04 98,85
0,0400 40 1311 0,29 9,95 99,27
0,0510 40 1707 0,38 7,86 99,05
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60 120
50 | o— o L 100
40 - - 80
= S
T (=
:g S
EY] (60 %
o —— Adsorpsiyon kapasitesi (qe) §
20 1 <& Adsorpsiyon (%) L 40 <
10 1 - 20
O T T T T T O
0 0.01 0.02 0.03 0.04 0.05 0.06

Al,0; miktari (g)
Sekil 4.9: Metforminin Al,Os nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunda nano-metal oksit miktarini

degisiminin etkisi.

Tablo 4.10: Metforminin SnO, nano-metal oksit adsorpsiyonunun nano-metal oksit miktarlarinin
degisimine ait adsorpsiyon verileri.

Baslangic Denge Adsorosivon
Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin Ka agitgsi %
Oksit Miktar: Kons. Elde Edilen Kons. FZ ) Adsorpsiyon
) (Co) Alan (Co) (m‘g/g)
(mg/L) (mg/L)

- 40 179841 - - -
0,0107 40 2720 0,60 37,02 98,49
0,0204 40 2361 0,53 19,45 98,69
0,0302 40 1939 0,43 13,16 98,92
0,0407 40 1863 0,41 9,75 98,96

0,0500 40 1805 0,40 7,95 99,00
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60 120
50 o o L 100
40 A - 80
— g
E 30 - - 60 g
o —&— Adsorpsiyon kapasitesi (ge) _g
20 1 <& Adsorpsiyon (%) - 40 <
10 1 - 20
0 r T T r T 0
0 0.01 0.02 0.03 0.04 0.05 0.06

SnO, miktan (g)
Sekil 4.10: Metforminin SnO; nanopartikilleri ile adsorpsiyonunda nano-metal oksit miktarmi
degisiminin etkisi.

Elde edilen sonuglarin yer aldigi Tablo 4.8-4.11°den ve grafiklerin yer aldig1 Sekil 4.8-
4.11°den anlasilacagi lizere, nano-metal oksit miktari arttik¢a adsorpsiyon kapasitesi azalmistir.
Ancak yilizde adsorpsiyon degeri degismemistir. Nano-metal oksit miktarinin artmasiyla azalan
adsorpsiyon kapasitesinin sebebi adsorpsiyon kapasitesinin kendi tanimu ile iliskilendirilebilir.
Adsorpsiyon kapasitesi, birim adsorban basina adsorbe edilen madde miktar1 olarak tanimlanir,
bu sebeple de yiiksek adsorban miktar1 diisiik adsorpsiyon kapasitesine denk gelmektedir. En
yiiksek adsorpsiyon kapasitesi 0,01 g adsorban yani nano-metal oksit kullaniminda elde

edilmistir.

4.1.5. pH Degisiminin Adsorpsiyona Etkisinin Incelenmesi

Metformin etken maddesi i¢in pH degisiminin adsorpsiyona etkisinin incelenmesi
amaclanmistir. 40 ppm konsantrasyonunda metforminin sulu ¢6zeltisinden her bir nano-metal
oksit i¢in 5 adet olmak tizere toplamda 15 adet ¢6zelti hazirlanmistir. Bu hazirlanan ¢ozeltilerin
pH’lan asidik ve bazik olacak sekilde 2, 4, 6, 8 ve 10’a hidroklorik asit (HCI) ve sodyum
hidroksit (NaOH) ile ayarlanmistir. Ardindan bu ¢6zeltilere 0,01 g nano-metal oksit tartilarak
ilave edilmistir ve her biri 25 °C sicaklikta daha onceden belirlenmis optimum denge siiresi

olan 120 dakikada adsorpsiyon islemine tabi tutulmustur.
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Numuneler belirlenen dakikalar tamamlandiginda karistiricidan alinarak 0.22 um PVDF

filtreden siiziilmiistiir ve HPLC 6rnek sisesine alinmistir. Ardindan metformin igin tasarlanan

HPLC metodunda okumalar gerceklestirilmistir.

HPLC’den elde edilen sonuglar, alanlar baz alinarak adsorpsiyon kapasiteleri, %

adsorpsiyon ve pH degisiminin adsorpsiyona etkisi hesaplanarak degerlendirilmistir. Sonuglar,
Tablo 4.11-4.13’de ve Sekil 4.11-4.13’de yer almaktadir. Gergeklestirilen ¢aligmalar

sentezlenen CaO, Al;03 ve SnO: ile antidiyabetik ila¢ etken maddesi metformin arasinda

gerceklesmistir.

Tablo 4.11: Metforminin CaO nano-metal oksit adsorpsiyonunun pH degisimine ait adsorpsiyon

verileri.
Baslangi¢ Denge .
Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin Agzo;z?tlz/;n %
pH Oksit Miktar: Kons. Elde Edilen Kons. p( ) Adsorpsiyon
) (Co) Alan (Ce) ( mgj D
(mg/L) (mg/L)
- - 40 179841 - - -
2 0,0108 40 2018 0,45 36,88 98,88
4 0,0101 40 2110 0,47 39,52 98,83
6 0,0109 40 2202 0,49 36,27 98,78
8 0,0105 40 2213 0,49 38,16 98,77
10 0,0108 40 2438 0,54 37,04 98,64
90 120
80 1
& > - 100
70 1
60 1 - 80 _
— s
£ [ 60 g
‘;; 40 1 ‘/—‘\_‘_/.\_‘ g
]
30 - - 40 <
20 A —— Adsorpsiyon kapasitesi (qe)
<& Adsorpsiyon (%) - 20
10 1
0 T 0
2 4 6 8 10 12
pH

Sekil 4.11: Metforminin CaO nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunda pH degisiminin etkisi.
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Tablo 4.12: Metforminin AlO3 nano-metal oksit adsorpsiyonunun pH degisimine ait adsorpsiyon

verileri.
Baslangic Denge .
Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin Alg‘;o;g?t'g;n %
pH Oksit Miktari Kons. Elde Edilen Kons. F() ) Adsorpsiyon
) (Co) Alan (Ce) (n?ge/g)
(mg/L) (mg/L)
- - 40 179841 - - -
2 0,0103 40 2303 0,51 36,26 98,72
4 0,0106 40 1920 0,43 37,74 98,93
6 0,0105 40 2208 0,49 38,64 98,77
8 0,0106 40 1938 0,43 37,61 98,92
10 0,0101 40 2161 0,48 39,43 98,80
90 120
80 1
& 7S - 100
70 1
60 - 80
— &\oﬁ
bo 50 5
g - 60 3
= 40 —_— —— ———— <
c 35
30 L 40 <
20 - —— Adsorpsiyon kapasitesi (qe)
<O Adsorpsiyon (%) - 20
10 1
O T T T T T 0
0 2 4 6 8 10 12
pH

Sekil 4.12: Metforminin Al,O3z nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunda pH degisiminin etkisi.
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Tablo 4.13: Metforminin SnO; nano-metal oksit adsorpsiyonunun pH degisimine ait adsorpsiyon

verileri.
Baslangic Denge :
Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin Alg‘;o;g?t'g;n %
pH Oksit Miktari Kons. Elde Edilen Kons. F() ) Adsorpsiyon
) (Co) Alan (Ce) ( m‘g/ a9
(mg/L) (mg/L)
- - 40 179841 - - -
2 0,0101 40 2094 0,47 39,60 98,84
4 0,0105 40 2198 0,49 37,70 98,78
6 0,0110 40 2508 0,56 36,19 98,61
8 0,0101 40 2399 0,53 39,57 98,67
10 0,0103 40 2785 0,62 38,36 98,45
90 120
80 1
o o - 100
70 1
60 1 - 80
— &\a—
b0 50 A 5
g - 60 Z
= 40 1 0\_._/4\, 5
o S
30 1 - 40 <
20 1 —&— Adsorpsiyon kapasitesi (ge)
<O Adsorpsiyon (%) - 20
10 1
0 T T T T T 0
0 2 4 6 8 10 12
pH

Sekil 4.13: Metforminin SnO; nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunda pH degisiminin etkisi.

Sonuglarin yer aldig: Tablo 4.11- 4.13° den ve grafiklerin yer aldig1 Sekil 4.11- 4.13°
den anlasilacagi tizere metformin sulu ¢6zeltisinin pH’1in degisimiyle adsorpsiyon kapasitesi ve
adsorpsiyon ylizdesi biiylik 6lgiide etkilenmemistir. Boylece, pH’n incelenen adsorbanlar igin
metformin adsorpsiyon tizerinde etkili ve énemli bir parametre olmadigin1 gostermektedir.
Sentezlenmis CaO, Al,Os ve SnO2 nano-metal oksitler i¢in de %98’lere varan adsorpsiyon
gideriminin saglanmis oldugu goriilmiis olup bu degerler se¢ilen adsorbanlarin uygun oldugunu

gostermektedir.
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4.1.6. Sicakhk Degisiminin Adsorpsiyona Etkisinin Incelenmesi

Metformin etken maddesi icin sicaklik degisiminin adsorpsiyona etkisinin incelenmesi
amaglanmistir. 40 ppm konsantrasyonunda metforminin sulu ¢ozeltisinden her bir nano-metal
oksit i¢in 3 adet ¢ozelti (toplam 9 adet ¢ozelti) hazirlanmistir. Ardindan sentezlenmis her bir
nano-metal oksitten (CaO, Al,O3 ve SnO») 0,01 gram tartilarak hazirlanan ¢ozeltilerin igerisine
ilave edilmistir. Daha 6nceki ¢alismalarda belirlenen optimum denge siiresi olan 120 dakika
boyunca 25 °C, 35 °C ve 45 °C’de adsorpsiyon islemine tabi tutulmustur. 120 dakika sonunda
numuneler karigtiricidan alinarak her biri 0,22 um PVDF filtreden siiziilerek HPLC 6rnek
sisesine aktarilmistir. Ardindan metformin igin tasarlanan HPLC metodunda okumalar

gerceklestirilmistir.

HPLC’den elde edilen sonuglar, alanlar baz alinarak adsorpsiyon kapasite ve %
adsorpsiyon  degerleri  hesaplanarak  sicaklik  degisiminin  adsorpsiyona  etkisi
degerlendirilmistir. Sonuglar, Tablo 4.14-4.16°da ve Sekil 4.14-4.16°da yer almaktadir.

Tablo 4.14: Metforminin CaO nano-metal oksit adsorpsiyonunun sicaklik degisimine ait adsorpsiyon

verileri.
Baslangic Denge ;
Sicakik Nano-Metal  Metformin HPLC’de Metformin AE?;Z?;Z;” %
. Oksit Kons. Elde Edilen Kons. Fz ) Adsorpsiyon
O Miktar (g) (Co) Alan (Ce) (er/ )
(mg/L) (mg/L) o9
B - 40 179841 - - -
25 0,0106 40 2072 0,28 37,72 99,30
35 0,0105 40 2245 1,88 36,65 95,31
45 0,0105 40 2120 1,85 36,45 95,37

Tablo 4.15 : Metforminin Al,O3 nano-metal oksit adsorpsiyonunun sicaklik degisimine ait adsorpsiyon

verileri.
Baslangi¢ Denge
Sicakhik Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin Adsorpsiyon %
. Oksit Miktar1 Kons. Elde Edilen Kons. Kapasitesi (ge)  Adsorpsiyon
O ©) (Co) Alan (Ce) (mg/g)
(mg/L) (mg/L)
- - 40 179841 - - -
25 0,0102 40 2015 0,53 39,07 98,67
35 0,0108 40 2450 2,09 35,26 94,78

45 0,0101 40 2760 2,29 37,63 94,27
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Sekil 4.14: Metforminin CaO nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunda sicaklik degisiminin etkisi.
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Sekil 4.15: Metforminin Al,Os nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunda sicaklik degisiminin etkisi.
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Tablo 4.16: Metforminin SnO; nano-metal oksit adsorpsiyonunun sicaklik degisimine ait adsorpsiyon

verileri.
Baslangi¢ Denge
Sicakhik Nano-Metal Metformin HPLC’de Metformin Adsorpsiyon %
. Oksit Miktar1 Kons. Elde Edilen Kons. Kapasitesi (ge)  Adsorpsiyon
O (@) (Co) Alan (Ce) (mglg)
(mg/L) (mg/L)
- - 40 179841 - - -
25 0,0107 40 2680 0,60 37,02 98,49
35 0,0108 40 2540 1,82 35,65 95,44
45 0,0105 40 2375 1,71 36,70 95,73
90 120
80 A
o L 100
70 < —
60 1 - 80
— §
0 50 1 §
& - 60 %
~ 40 o e
d"’ — >—— — 8
T
30 1 - 40 <
20 - —— Adsorpsiyon kapasitesi (qe)
<O Adsorpsiyon (%) - 20
10 1
0 T T 0
20 30 40 50
Sicaklik (°C)

Sekil 4.16: Metforminin SnO; nanopartikiilleri ile adsorpsiyonunda sicaklik degisiminin etkisi.

Sonuglarin yer aldig: Tablo 4.14- 4.16° dan ve grafiklerin yer aldig1 Sekil 4.14- 4.16°
dan anlagilacagi lizere metformin sulu ¢ozeltisinin sicaklik degisimiyle adsorpsiyon verilerinde
biiytik bir degisim gézlenmemistir. Sicakligin arttirilmasiyla birlikte adsorpsiyon kapasitesinde
azalma mevcuttur. Bu azalma nano-metal oksitlerle gerceklesen metformin sulu ¢ozelti
adsorpsiyonunun ekzotermik (is1 veren) bir proses oldugunu gostermektedir. Sentezlenmis
CaO, Al>0s3 ve SnO2 nano-metal oksitler i¢in de %98’lere varan adsorpsiyon gideriminin
saglanmis oldugu goriilmiis olup bu degerler segilen adsorbanlarin uygun oldugunu

gostermektedir.
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4.1.7. Nano-Metal Oksit Kalsinasyonunun Adsorpsiyona Etkisinin Incelenmesi

250 °C ve 600 °C sicakliklarinda kiil firrninda CaO, SnO; ve Al>O3 nanopartikiiller
kalsinasyona tabi tutulmustur. Hazirlanan adsorbanlardan 0,01 g alinarak metforminin 40 mg/L
(40 ppm) sulu ¢ozelti konsantrasyonlara ilave edilmistir. Adsorpsiyon i¢in belirlenmis
optimum siire olan 120 dakika boyunca adsorpsiyon islemleri gergeklestirilmistir. 120 dakika
sonunda numuneler karistiricidan alinarak her biri 0,22 pm PVDF filtreden siiziilerek HPLC
ornek sisesine alinmistir. Ardindan metformin i¢in tasarlanan HPLC metodunda enjeksiyon
okumalar1 gergeklestirilmistir. Denemelere ait adsorpsiyon verileri Tablo 4.17°de ve Sekil 4.17-
4.19°da sunulmustur. Elde edilen verilere gore, farkli kalsinasyon sicakliklarinin adsorpsiyon
kapasitesinde onemli bir degisiklige sebep olmadigi sonucuna ulasilmigtir. Nano-metal
oksitlerin her biri metformin adsorpsiyonunda %99’a varan giderme sagladigindan ek bir

kalsinasyon islemine gerek olmadigi mevcut veriler ile kanitlanmistir.

Tablo 4.17: Nano-metal oksit kalsinasyonunun metformin adsorpsiyonuna etkisine ait veriler.

Baslangic Denge )
Metformin ~ Metformin  Adsorpsiyon
Nano-metal Sicakhik Nano-metal Kons. Kons. KapaSiteSi %
oksit tiirii Ll (Qe) Adsorpsiyon
(W) miktari (g) (Co) (Ce) Pl
(mg/g)
(mg/L) (mg/L)
105 0,0106 40 0,28 37,72 99,30
CaO 250 0,0102 40 1,62 37,71 95,96
600 0,0106 40 1,90 35,98 95,24
105 0,0102 40 0,53 39,07 98,67
Al,O3 250 0,0107 40 1,98 35,71 95,06
600 0,0102 40 2,35 37,06 94,12
105 0,0107 40 0,60 37,02 98,49
SnO;, 250 0,0108 40 2,20 35,05 94,50

600 0,0101 40 2,26 37,60 94,36
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Sekil 4.17: CaO nanopartikiil kalsinasyonunun metformin adsorpsiyonuna etkisi.
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Sekil 4.18: Al;O3nanopartikiil kalsinasyonunun metformin adsorpsiyonuna etkisi.
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Sekil 4.19: SnO2 nanopartikiil kalsinasyonunun metformin adsorpsiyonuna etkisi.

4.1.8. Nano-Metal Oksit Rejenerasyonunun incelenmesi

Nano-metal oksitlerin adsorpsiyonda tekrar tekrar kullanilabilirliginin test edilmesi igin
Ca0, Sn0: ve Al,Osrejenerasyonu gergeklestirilmistir. Yapilan ¢alismalara ait sonuglar Tablo
4.18°de ve Sekil 4.20°de sunulmustur.

100

60

%Adsorpsiyon

20

CaO Al203 Sn02

Sekil 4.20: Metformin adsorpsiyonunda nano-metal oksit rejenerasyonunun grafiksel gosterimi.
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Tablo 4.18°de ve Sekil 4.20°deki goriilebilecegi gibi, elde edilen veriler ile ilk kullanim
ve tekrar kullanim sonuglari karsilastirilmistir. CaO, SnO2 ve AlO3 igin ii¢ rejenerasyon
sonrasinda elde edilen % adsorpsiyon sonuglarinin % 94’lerin iizerinde elde edilmesi nano-
metal oksitlerin adsorpsiyon kapasitelerinin uygunlugunu ve adsorpsiyon islemlerinde tekrar

tekrar kullanilabilecegini kanitlamaktadir.

Tablo 4.18: Nano-metal oksit rejenerasyonuna ait adsorpsiyon verileri.

Baslangi¢ Denge

Nano- Nano-metal Etken Etken Adsorpsiyon
Etken metal  Rejenerasyon oksit Madde Madde Kapasitesi %
oksit sayisl miktari Kons. Kons. (Qe) Adsorpsiyon
madde .
tiirii (9) (o) (Ce) (mg/g)
(mg/L) (mg/L)
1 0,0106 40 0,28 37,72 99,30
Ca0O 2 0,0104 40 1,22 37,47 96,96
3 0,0112 40 2,02 34,00 94,95
1 0,0102 40 0,53 39,07 98,67
Metformin  Al,O, 2 0,0102 40 2,20 37,11 94,51
3 0,0110 40 2,09 34,76 94,77
1 0,0107 40 0,60 37,02 98,49
SnO; 2 0,0106 40 1,79 36,34 95,52
3 0,0106 40 2,35 35,60 94,14

4.2. SENTEZLENMIS NANO-METAL OKSITLER iLE METFORMIN
ADSORPSIYONUNA AiT KINETIiK CALISMA BULGULARI

Antidiyabetik ilag etken maddesi metforminin sentezlenmis nano-metal oksitler CaO,
Al>03 ve SnO: ile gergeklestirilen adsorpsiyon denemelerine ait elde edilen tiim veriler ile
kinetik modellerine uyumu hesaplanmistir. Tablo 4.19 - 4.21°de CaO, Al203 ve SnO; nano-
metal oksitler icin de hesaplanmus kinetik model sonuglar1 yer almaktadir. incelenen kinetik
modeller arasinda en yiiksek R? degerine sahip olan model yapilan calismay: en iyi sekilde
aciklayan model olarak tanimlanmaktadir. Yapilan adsorpsiyon c¢alismasindan elde edilen
veriler Tablo 4.19- 4.21°de verilmektedir. Tablolarda yer alan hesaplamalar dogrultusunda
kinetik modeller arasinda en yiiksek R? degerine sahip olan kinetik model Pseudo ikinci
dereceden modeldir. Bu model, CaO, Al:0s ve SnO; nano-metal oksitler ile metformin

adsorpsiyonu i¢in en uygun model oldugu goriinmektedir.



Tablo 4.19: Metforminin CaO ile adsorpsiyonu i¢in hesaplanan adsorpsiyon kinetik model sabitleri ve

korelasyon sabitleri.

Kinetik model

Kinetik model sabitleri

Korelasyon sabiti

Pseudo birinci mertebe

Pseudo ikinci mertebe

Elovich

Weber-Morris tanecik i¢i
difiizyon

ki
(1/dak)
0,0015

kz
(9/mg.dak)
0,0443

o
-1,32x10°%

Kid
(mg/g.dak¥?)
-0.09

Qe
(mg/g)
1,25

(mg/g)
38,02

-2,12

R2
0,0667
RZ
0,9985
R2
0,0742
RZ

0,0381

Tablo 4.20: Metforminin Al,Os ile adsorpsiyonu i¢in hesaplanan adsorpsiyon kinetik model sabitleri ve

korelasyon sabitleri.

Kinetik model

Kinetik model sabitleri

Korelasyon sabiti

Pseudo birinci mertebe

Pseudo ikinci mertebe

Elovich

Weber-Morris tanecik igi
difiizyon

k1

(1/dak)
-0,0008

k>
(9/mg.dak)
0,0390

a
4,88x10%
Kid
(mg/g.dak¥’?)
0,0573

Qe
(mg/g)
1,19
Qe
(mg/g)
38,46

4,23

R2

0,0064

RZ

0,9955
R2
0,0150

R2

0,0136
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Tablo 4.21: Metforminin SnO; ile adsorpsiyonu i¢in hesaplanan adsorpsiyon kinetik model sabitleri ve
korelasyon sabitleri.

Kinetik model Kinetik model sabitleri Korelasyon sabiti
ki Qe R?
Pseudo birinci mertebe (1/dak) (mg/g)
-0,0063 0,54 0,6000
ko Qe R?
Pseudo ikinci mertebe (g/mg.dak) (mg/g)
-0,0276 37,17 0,9979
a B R?
Elovich
6,63x10% 1,76 0,0471
Kid
Weber-Morris tanecik igi R?
172
difiizyon (mg/g.dak™)
0,0999 0,0471

4.3. SENTEZLENMIS NANO-METAL OKSITLER ILE  METFORMIN
ADSORPSIYONUNA AiT iZOTERM CALISMA BULGULARI

Antidiyabetik ilag etken maddesi metforminin sentezlenmis nano-metal oksitler CaO,
Al>03 ve SnO: ile gergeklestirilen adsorpsiyon denemelerine ait elde edilen tiim veriler ile
1zoterm modellerine uyumu hesaplanmistir. Asagida sentezlenmis {ic nano metal oksit i¢in de
hesaplanmis izoterm ¢alisma modeli uygunluk sonuglart Tablo 4.22-24°de yer almaktadir.
Incelenen izoterm modeller arasinda en yiiksek R? degerine sahip olan model yapilan galismay1
en 1yi sekilde aciklayan model olarak tanimlanabilir. Yapilan adsorpsiyon ¢alismasindan elde
edilen verilerin yer aldig1 Tablo 4.22-4.24°de hesaplanan izoterm sonuglarina gore izoterm
modeller arasinda en yiiksek R? degerine sahip olan Langmuir ve Freundlich izoterm
modelleridir. Adsorpsiyon kapasitesini temsil eden Langmuir izoterm sabitinin negatif ¢ikmasi,
R? degerinin yiiksek olmasina ragmen Langmuir izoterm modelinin adsorpsiyonu tamamen
temsil etmede yetersiz kaldigini, uygun olmadigmi gostermektedir. Boylece, Freundlich
izoterm modelinin tim CaO, Al:O3 ve SnO: nano-metal oksitler tizerine metformin

adsorpsiyonu i¢in en uygun model oldugu goriilmektedir.
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Tablo 4.22: Metforminin CaO ile adsorpsiyonu i¢in hesaplanan adsorpsiyon izoterm model ve
korelasyon sabitleri.

izoterm model izoterm model sabitleri Korelasyon sabiti
Qo KL
RZ
Langmuir (mg/g) (L/mg)
-61,72 -1,54 0,9901
K
n R?
Freundlich (mg/g).(L/mg)"
0,82 195,43 0,9932
b Kt R?
Temkin
110,77 20,78 0,8985

Tablo 4.23: Metforminin Al;O3 ile adsorpsiyonu i¢in hesaplanan adsorpsiyon izoterm model ve
korelasyon sabitleri.

Izoterm model Izoterm model sabitleri Korelasyon sabiti
Qo KL
RZ
Langmuir (mg/g) (L/mg)
-103,09 -0,77 0,9834
Kt
n R?
Freundlich (mg/g).(L/mg)"
0,96 102,40 0,9391
b Kt R?
Temkin

130,31 18,93 0,8429
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Tablo 4.24: Metforminin SnO; ile adsorpsiyonu igin hesaplanan adsorpsiyon izoterm model ve
korelasyon sabitleri.

izoterm model izoterm model sabitleri Korelasyon sabiti
Qo KL
RZ
Langmuir (mg/g) (L/mg)
-34,84 -2,03 0,9371
Kt
n R?
Freundlich (mg/g).(L/mg)"
1,01 109,59 0,7405
be Kt R?
Temkin
141,37 24,71 0,6427

4.4, SENTEZLENMIS NANO-METAL OKSITLER ILE METFORMIN
ADSORPSIYONUNA AIT TERMODINAMIK CALISMA BULGULARI

Antidiyabetik ila¢ etken maddesi metforminin sentezlenmis nano-metal oksitler, CaO,
Al>,O3 ve SnOzile gergeklestirilen adsorpsiyon denemelerinde farkli sicakliklarin (25 °C, 35 °C,
ve 45 °C) adsorpsiyona olan etkisi de incelenmistir. Elde edilen sonuglar ile adsorpsiyon
termodinamigi de hesaplanmistir. Hesaplamalarda entropi (AS°, J/mol.K), Gibbs serbest

enerjisi (AG®, J/mol) ve entalpi (AH?, J/mol) degerleri kullanilmustir.

Asagidaki Tablo 4.25-27’de ii¢ nano metal oksit i¢in de hesaplanmis termodinamik ¢alisma

sonuglart yer almaktadir.

Tablo 4.25: Metforminin CaO ile adsorpsiyonu igin hesaplanan adsorpsiyon termodinamigi
parametreleri ve korelasyon sabiti.

T Ko AG® AS? AH° )
(°O) (mL/g) (J/mol) (J/molK) (J/mol) R

25 134714 -29277

35 19494 -25307 -161,26 -76606 0,7620

45 19702 -26156
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Tablo 4.26: Metforminin Al;Oz ile adsorpsiyonu ig¢in hesaplanan adsorpsiyon termodinamigi
parametreleri ve korelasyon sabiti.

T Kb AG? AS° AH -
(°C) (mL/g) (J/mol) (J/molK) (J/mol)

25 73716 -27783

35 16870 -24936 -109,20 -59783 0,7789

45 16432 -25676

Tablo 4.27: Metforminin SnO; ile adsorpsiyonu igin hesaplanan adsorpsiyon termodinamigi
parametreleri ve korelasyon sabiti.

T Kb AG® AS? AH° ,
R
(°0O) (mL/g) (J/mol) (J/molK) (J/mol)
25 61700 -27341
35 19587 -25319 51,29 42153 0,7028
45 21461 -26382

Gergeklestirilen adsorpsiyon ¢alismalart sonucu elde edilen veriler Tablo 4.25- 27°de
verilmistir. Hesaplanmis olan termodinamik verilerinde AH® degerinin negatif olmasi,
metformin nano-metal oksitlerle adsorpsiyonun ekzotermik (is1 veren) bir proses oldugunu
gostermektedir. AS® degeri negatif ¢ikmistir, bu durum adsorpsiyonda karsilasilan bir
durumdur. Bunun sebebi, adsorpsiyon isleminin baslamasiyla birlikte dagimik durumda olan
tanecikler adsorbat yiizeyine tutunmaya daha diizenli hale gelmeye dogru ilerleyecektir.
Entropi, diizensizligi temsil ettiginden adsorpsiyon prosesi sirasinda diizensizlik azalacagindan
AS®degeri de negatif olacaktir. Tablo 4.25-27°de elde edilen Gibbs serbest enerjisinin de negatif
sonug¢ verdigi goriinmektedir. AG® degerinin negatif olmasi adsorpsiyonun kendiliginden
gerceklestigini  ve yapilan ¢alismalarin  adsorpsiyon termodinamigine uygunlugunu

gostermektedir.
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4.5. SENTEZLENMIS NANO-METAL OKSITLERIN KARAKTERIZASYONUNA
AIT BULGULAR

Sentezlenmis olan CaO, SnO2, Al203 nano-metal oksitlerin karakterizasyonunu belirlemek

icin asagidaki yontemler kullanilmistir.
e Fourier Transform Infrared Spektrofotometre (FTIR)
e X-Isin1 Kirmim yéntemi (XRD)
e Yiizey Alanm1 Olgiim (BET)
e Taramali Elektron Mikroskobu (SEM)

4.5.1. FTIR Sonuglar:
FTIR cihaz1 ile fonksiyonel gruplar ve baglarin durumu ve yapilar1 hakkinda bilgi

edinilmektedir. Boylelikle karsilastirilan yapilar arasinda benzerlik olup olmadigr da

yorumlanabilmektedir.

~~
712.57
=
3 1396.97 87218
N’
= ™~
= 712.80
=
5 | |
~
140933 87212
v | | ]
1592.24 12.16
105 °C 3353.344 | 1082.18 |779'75
250 °C
a— 500 °C 1409.65 871.54
4500 4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500 0

Dalga boyu (cm)
Sekil 4.21: CaO nanopartikiilleri FTIR spektrumu.

105 °C, 250 °C ve 600 °C sicakliklarmdaki CaO nano-metal oksitin 4000 ila 650 cm™
araliginda FTIR spektrumu Sekil 4.21°de yer almaktadir. Sekil 4.1 incelendiginde, 713 cm™’
deki pik Ca-O bagmi, 872 cm™* deki pik O-Ca-O bagm gosterir. Bu piklerin disinda, 3353,
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1592, 1397 ve 1410 cm™ pikleri hidroksil grubunun, karboksilik grubunun, aminler ve
amidlerin varligin1 gostermekle birlikte, bu gruplar nanopargaciklarin stabilizasyonunu
arttirmaktadir [103]. Kalsinasyon sicakliginin 105 °C ’ten 600 °C’ye arttirilmasi ile gruplarin
birgogu kaybolmustur ve diisiik sicakliklarda CaO nano-metal oksidi daha stabil halde elde

edilmektedir.
W 820.358
1460
3452.60 |
e 1098.60
«
N’
= 1647 68/
= ’ 1460 AN
50 882.43
(=]
/
- 3314.40 1132.66 ‘ l
1040.36
105 °C 1082.45
250 °C
——600°C
4500 4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500 0

Dalga boyu (cm?)
Sekil 4.22: Al;O3 nanopartikiilleri FTIR spektrumu.

Al>,03 nano-metaline ait FTIR spektrumu Sekil 4.22°de gosterilmektedir. Ilgili FTIR
spektrumu incelendiginde, yaklasik 3314 ve 3453 cm™’ deki pikler O-H, 1648 cm™* deki pik
Al-OH, 1460 cm™ deki pik Al-O, yaklasik 820 ve 882 cm™'deki pikler ise Al-O-Al baglarin
temsil etmektedir [103]. SnO2 nano-metaline ait FTIR spektrumu Sekil 4.23’de
gosterilmektedir. Tlgili FTIR spektrumu incelendiginde, 1040 ve 1072 cm™’deki pikler O-Sn—
O bagini; 1638 ve 1617 cm™'deki pikler yiizeydeki su molekiillerine karsilik gelmektedir.
Sicakligin artmasiyla yaklasik 1638-1617 ve yaklasik 1039-1072 cm™'de bantlarin kaybolmas1

Sn—O gruplarinin daha fazla polimerizasyonuna ve yiizeydeki O—H gruplarinin azalmasina

neden olmustur [103].
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Sekil 4.23: SnO; nanopartikiilleri FTIR spektrumu.

4.5.2. XRD Sonuclar

Sentezlenmis ti¢ nano-metal (CaO, Al.O3 ve Sn0O») i¢cin XRD cihaz1 ile taramalar
yapilmigtir. XRD taramalari, 20°da, Cu X-ray (A = 0.15406 nm) radyasyonu kullanilarak,
0.03’liik artislarla 20-60° araliginda 2° dakika™ tarama hiz1 kullanilarak yapilmistir. CaO2'nin

ortalama pargacik boyutunu (D) belirlemek igin Debye-Scherrer denklemi kullaniimustir.

D=kM(B cosb) 4.2)

Bu denklemde k (0,9) Debye-Scherrer sabiti, A (0,15406 nm) X 1sin1 radyasyonun dalga
boyu, 0 radyan cinsinden Bragg acis1, ve B en yogun tepe noktasindaki yar1 genisliktir. Sonuglar
Tablo 4.28’de verilmistir. CaO, Al,O3; ve SnO; i¢in elde edilen XRD goriiniimleri Sekil 4.24-26’da

yer almaktadir.
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Tablo 4.28: Sentezlenen nano-metal oksitlerin ortalama partikiil boyutlari.

Adsorban Kalsinasyon Sicakhigi ‘'C)  Ortalama Partikiil Boyutlar: (nm)

CaO 105 26,10

CaO 250 28,83

CaO 600 32,35
Al.03 105 1,34
Al.03 250 3,28

Al,03 600 8,16

SnO; 105 1,28

SnO; 250 4,26

SnO; 600 17,63

Tablo 4.28’den elde edilen sonuglar ii¢ nano-metal oksit CaO, Al,O3 ve SnO2 i¢in 105
°C, 250 °Cve 600 °C kalsinasyon sicakliklarinda sentezlenen partikiillerin nano boyutta

olduklarini dogrulamaktadir.

—105¢C
—250¢C
——600°C

Yogunluk (a. u.)

ft

30 35 40 45 50 55 60 65
20 (derece)

2

Sekil 4.24: CaO nanopartikiilleri XRD analizi.
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Sekil 4.25: Al;O3 nanopartikiilleri XRD analizi.
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Sekil 4.26: SnO; nanopartikiilleri XRD analizi.



63

4.5.3. BET Sonuglari
BET cihazi ile adsorpsiyon ve yiizey alaniyla ilgili giivenilir ve dogru sonuglar elde

edilmektedir. Elde edilen yiizey alanlar1 sonuglari asagidaki Tablo 4.29°da yer almaktadir.

Tablo 4.29: Sentezlenen nano metal oksitlerin BET yiizey alani sonuglari.

Adsorban Kalsinasyon Sicakhig (°C) Bet Yiizey Alam (m?/g)

CaOo 105 49,4590

CaOo 250 17,6645

CaOo 600 4,2671

Al2O3 105 65,8786

Al;O3 250 134,1943

Al;O3 600 95,5281

Sno; 105 60,6573

SnoO; 250 27,1750

SnO; 600 17,7188

4.5.4. SEM Sonuglar
Sentezlenen CaO, Al203 ve SnO2 nano-metal oksitlerinin SEM goriintiileri Sekil 4.27-

29°da yer almaktadir.

EHT=10.00kV. WD= 9.0mm  Signal A =SE1 EHT=10.00kV. WD= 9.0mm  Signal A = SE1
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1 um
EHT=10.00kV WD=9.0mm  Signal A=SE1 Mag = EHT=10.00kV WD= 9.5mm  Signal A =SE1 Mag =}

(b)

EHT=10.00 kY WD = 9.0 mm Signal A =SE1 Mag EHT=10.00kV WD = 9.0 mm Signal A = SE1 Mag =

(©)

Sekil 4.27 (devam): CaO nano-metalin farkl kalsinasyonlarda SEM goriintiileri (a) 105 °C, (b) 250 °C,
(c) 600°C.
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i\

EHT=10.00kV WD = 9.0 mm Signal A =SE1 Mag = 20.04

[ — EHT=10.00kV WD = 9.0 mm Signal A =SE1 Mag = 10.0f

EHT=10.00kV WD= 95mm  Signal A=SE1 Mag = 10.0 - EHT=10.00kV. WD= 95mm  Signal A = SE1 Mag = 20.0)

(b)

EHT =10.00kV WD = 9.5 mm Signal A = SE1 Mag = 10.(

EHT =10.00 KV WD = 9.5mm Mag = 20.00

(©)

Sekil 4.28: Al;O3 nanopartikiillerinin farkli kalsinasyonlarda SEM goriintiileri (a) 105 °C, (b) 250°C
(c) 600 °C.
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1pum 1pum
EHT =10.00kV. WD = 9.0 mm Signal A = SE1 l—{ EHT=10.00kV WD = 9.0 mm Signal A = SE1 Mag

2 um

EHT=10.00kV WD= 95mm  Signal A =SE1 Mag = |—— EHT=1000kV. WD=90mm  Signal A =SE1

(b)

EHT=10.00KV WD= 9.5mm Signal A =SEI ag j—— EHT=10.00kV ; Signal A = SE1

Sekil 4.29: SnO; nanopartikiillerinin farkli kalsinasyonlarda SEM goériintiileri (a) 105 °C, (b) 250 °C (c)
600 °C.
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5. TARTISMA

Tez ¢aligmasinin ana konusu, farmasétik kirletici metforminin disiik biitgeli, etkin ve
yiiksek verim saglayan adsorpsiyon yontemi ile atik sulardan uzaklastirilmasidir. Bu ¢alismada
cokelme teknigi kullanilarak nano boyutta CaO, Al203, SnO2 sentezlenmis ve sulu ortamdaki
metforminin uzaklastirilarak adsorbe edilmesi incelenmistir. Adsorpsiyon kapasitesine etki
eden adsorban miktari, sicaklik, pH ve baglangi¢ konsantrasyonu etkisi incelendiginde optimum
olarak belirlenen 0,01 g adsorban miktari, 25 °C sicaklik, pH 6 ve 40 ppm baslangi¢
konsantrasyonu sartlarinda sentezlenmis ii¢ nano-metal oksit olan CaO, Al203, SnOzi¢in Sekil
5.1’de adsorpsiyon kapasiteleri ve adsorpsiyon yiizdeleri karsilastirilmistir. Caligmalar
neticesinde CaO igin 36,27 mg/g adsorpsiyon kapasitesi, % 98,78 adsorpsiyon, Al.Oz i¢in 37,61
mg/g adsorpsiyon kapasitesi, % 98,77 adsorpsiyon yiizdesi, SnO2 i¢in 36,19 mg/g adsorpsiyon
kapasitesi, % 98,61 adsorpsiyon elde edilmistir. Sekil 5.1°de yer alan grafiklerden ve elde edilen
sonuclardan anlasilacag lizere Sentezlenmis li¢ nano-metal oksit i¢inde elde edilen sonuglarin
birbirine yakin adsorpsiyon kapasitelerine ve yiiksek oranda giderim yiizdesine sahip olduklari

sonucuna ulasilmistir.
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Sekil 5.1: Sentezlenmis nano-metal oksitlerin adsorpsiyon kapasiteleri ve yiizdelerinin karsilastirilmasi.

Yapilan caligmalar neticesinde elde edilen nano-metal oksitlerin karakterizasyonu
gerceklestirilerek farkli kalsinasyon sicakliklari igin de (105-600 °C) partikiil boyutlarinin nano
boyutta oldugu dogrulanmistir.
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Tez calisma konusuyla ilgili literatiir ¢alismalar1 incelenmis olup ilgili karsilagtirma

verileri Tablo 5.1°de verilmistir.

Tablo 5.1: Mevcut tez ¢alismasinin literatiirdeki ¢alismalar ile karsilastirilmasi.

Adsorban Adsorbat kaﬁgssiciggis?rlr?gn/g) Referans
CaOo Metformin 36,27 Mevcut tez ¢aligmast
Al,O3 Metformin 38,64 Mevcut tez ¢alismasi
SnO2 Metformin 36,19 Mevcut tez ¢aligmast
Aktif karbon Metformin 122,47 [104]
o 1% (Kigggrkrlnri?i?m) gL [105]
SnO2 Pb (Kursun) 47,21 [106]
CuO Ibuprofen 36,0 [107]
Fe203 Karbamazepin 0,72 [108]

Literatiir taramalarinda ve Tablo 5.1°de de yer aldig1 ilizere ¢alismalarda kullanilan
nano-metaller daha once diyabet ilag etken maddesi olan metformin adsorpsiyonunda adsorban
olarak kullanilmamistir. Nano-metal oksit adsorbanlar daha ¢ok agir metallerin ayrilmasi veya
boyar maddelerin uzaklastirilmas1 amagh tercih edilmistir. Yapilan ¢alismalarin bir¢ogunda
ilag etken madde adsorpsiyonlarinda CuO ve Fe2O3 adsorban olarak segilmistir. Bu
calismalarda ilag etken maddelerin tiiri antienflamatuvar ve antiepileptiktir, antidiyabetik ilag
etken maddeleri kullanilmamistir. Bu nedenle de bu tez calismasinin yiiriitiilmesi ve
metforminin sudan ayrilmasinda onemli adsorpsiyon Ozelliklerine sahip olan nano-metal
oksitlerin (CaO, Sn203, Al203) incelenmesi bir arastirma ve degerlendirme konusu olarak 6nem
arz etmektedir. Incelemeler gergeklestirildiginde elde edilen adsorpsiyon kapasiteleri Tablo
5.1’deki literatiir ¢aligmalar1 sonuglarina kiyaslandiginda yeterli ve anlamli oldugu kanisina
varilmaktadir. Elde edilen veriler metformin sulu ¢ozeltilerinden ilag etken maddesinin
uzaklastirilmasinda CaO, Sn202 ve Al,Oz nano-metal oksitlerin kullanilip dnerilebilecegini ve
ayn1 zamanda tez caligmasinda gerceklestirilen rejenerasyon denemeleri neticesinde ayni

adsorbanin birden fazla kullanimmin adsorpsiyon kapasitesinde anlamli bir disiis
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yaratmayacagi ve tekrarli kullanimin ekonomik agindan verim ve uygunluk saglayacaginin
sonuglari elde edilmistir. Tiim bu ¢ikarimlar yapilan adsorpsiyon c¢alismasinin uygunlugunun

ve kapasitesinin degerlendirilmesi neticesinde olusturulmustur.
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6. SONUC VE ONERILER

Tez c¢alismasinda diyabet hastaliginin tedavisinde kullanilan ilag etken maddesi
metforminin sentezlenen nano-metal oksitler (CaO, Al>Oz, ve SnOy) ile adsorpsiyonu
incelenmistir. Deneysel ¢alismalarin ilk asamasi olarak 2A, 3A, 4A grubu metallerini igeren
nano metaller CaO, Al>Ogz, ve SnO; ¢oktiirme teknigi kullanilarak sentezlenmistir. Gelismekte
olan nanoteknoloji, nano-metal oksitlerin adsorban olarak kullanilmasi ve adsorpsiyondaki
etkilerinin incelenmesi i¢in ilgi ¢eken bir ¢aligma alan1 dogurmustur. Sentezlenmis olan nano-
metal oksitlerin metformin ile adsorpsiyonunun degerlendirilmesi i¢in Oncelikli olarak
dogrusallik ¢alismasi gerceklestirilmistir. Calisma i¢in metforminin sulu ¢ozeltisi 10 ppm, 20
ppm, 30 ppm, ve 40 ppm konsantrasyonlarinda hazirlanmistir ve HPLC cihazinda belirlenen
dalga boyu, kolon &zellikleri ve kromatografik sartlar ile alanlar1 hesaplanmistir. Caligmada
kullanilan metformin sulu ¢6zelti konsantrasyonu ile CaO, Al,03 ve SnO2 nano-metal oksitlerin
cozeltileri hazirlanarak 30 dk, 60 dk, 90 dk, 120 dk, 150 dk, 180 dk ve 210 dk boyunca
adsorpsiyon iglemi gerceklestirerek adsorpsiyonun optimum  siiresi  belirlenmistir.
Adsorpsiyona etki eden parametrelerden olan adsorban miktarinin adsorpsiyona olan etkisinin
incelenmesi i¢in ¢alismadaki {i¢ nano-metal oksit miktarlari degistirilerek HPLC cihazinda
okumalar gerceklestirilmistir. Diger bir ¢alisma olarak adsorban miktarlar1 yani sentezlenmis
nano-metal oksit konsantrasyonlar1 sabit tutularak metformin sulu ¢d6zeltilerinin farkl
konsantrasyonlar1 hazirlanarak adsorpsiyon islemine tabi tutulmustur. Ardindan sicakligin
metforminin nano-metal oksitler ile adsorpsiyonuna etkisini incelemek amaciyla sabit
konsantrasyonda metformin sulu ¢ozeltisi ve adsorban miktari ile ¢ozeltiler hazirlanarak 25 °C,
35 °C ve 45 °C sicaklikta adsorpsiyon islemi gerceklestirilmistir. Boylece sicakligin
adsorpsiyon iizerindeki etkisine ait veriler elde edilmistir. Son olarak da metforminin
sentezlenmis nano-metal oksitler CaO, Al20s ve SnO: ile adsorpsiyonunda pH etkisi
incelenmistir. Tim yapilan bu calismalardan elde edilen verilerden adsorpsiyona etki eden
parametreler degerlendirilmistir. Elde edilen datalarin sonuglart ile Langmuir, Freundlich ve
Temkin modellerine uyumluluk degerlendirilmistir. Calisma sonuglarinin kinetik modellere

uyumu da elde edilen ¢alisma verilerine dayanarak olusturulmustur.
Elde edilen tiim ¢aligsma verileri asagidaki sekilde 6zetlenebilir;

e Metal oksit olarak CaO, Al>03 ve SnO> segilmistir ve ¢oktiirme teknigi ile sentezlenerek

nano boyutta elde edilmeleri saglanmigtir.
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e Adsorpsiyon denemeleri sonucunda metforminin CaO, Al:O3 ve SnO: ile

adsorpsiyonun dengeye ulagma siiresi 120 dakika olarak belirlenmistir.

e Adsorpsiyon denemelerinde elde edilen ayirma oran1 %98’in {iizerinde olarak
bulunmustur. Bu durum olusturulan tez ¢aligmasinin atik sulardan metformini

uzaklastirmada dnemli bir ¢caligma oldugunu ortaya koymaktadir.

e Baslangi¢ metformin sulu ¢ozelti konsantrasyonu artmasi ile adsorpsiyon kapasitesi

arttig1 sonucuna ulasilmistir.

e Adsorpsiyona etki eden diger parametre adsorban miktarmin artmasi ile adsorpsiyon

kapasitesi azalmaktadir.

e Nano-metal oksit miktar1 arttikca adsorpsiyon kapasitesinde azalma gozlenmistir. En

yiiksek adsorpsiyon kapasitesi 0,01 g nano-metal oksit kullaniminda elde edilmistir.

e Adsorpsiyona etki icin asidik ve bazik c¢ozelti konsantrasyonlar1 hazirlanarak pH’in

etkisi incelenmistir. Adsorpsiyona 6nemli bir etkisinin bulunmadig: tespit edilmistir.

e Adsorpsiyona sicakligin etkisi incelenmistir. Sicaklik ile adsorpsiyon kapasitesi

azalmstir.

e FElde edilen veriler ile adsorpsiyon kinetigi incelenmistir. Adsorpsiyon kinetigini
aciklayan en iyi model en yiiksek R? degerinin elde edildigi Pseudo ikinci mertebe

olarak belirlenmistir.

e Izoterm modellemeleri arasinda elde edilen verileri en iyi agiklayan ve uygunluk

gosteren izoterm modeli Freundlich izoterm modeli olarak tespit edilmistir.

e Tim calisma verileri incelenerek  termodinamik  olarak  hesaplamalar
gerceklestirilmistir. Gibbs serbest enerjisi g6z Oniine alinarak adsorpsiyonun

kendiliginden gerceklestigi ve termodinamik uygunlugu sonuglar1 elde edilmistir.

Sentezlenmis CaO, Al2O3 ve SnOz nano-metal oksitler i¢in rejenerasyon caligsmalari
yapilarak adsorpsiyonda tekrar tekrar kullanilabilirligi degerlendirilmistir. Elde edilen
sonuglarda CaO, SnO, ve Al;O3 igin {i¢ rejenerasyon sonrasinda elde edilen adsorpsiyon

sonuglarinin % 94’lerin iizerinde elde edilmesi nano- metal oksitlerin adsorpsiyon
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kapasitelerinin uygunlugunu ve adsorpsiyon islemlerinde tekrar tekrar kullanilabilecegini

kanitlamaktadir.
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INTIHAL RAPORU iLK SAYFASI
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ETiK KURUL iZiN YAZISI

Uyar: Canli denekler iizerinde yapilan tim arastirmalar i¢in Etik Kurul Belgesi alinmasi
zorunludur.

[J Etik Kurul izni gerekmektedir.
X  Etik Kurul izni gerekmemektedir.

Hazan KARADUMAN
(Imza)
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KURUM iZNi YAZILARI

Uyari: Canli ve cansiz deneklerle yapilan tiim c¢alismalar i¢in kurum izin belgelerinin
eklenmesi zorunludur. Gizlilik ve mahremiyet i¢eren durumlarda kurum adi kapatiimalidir.

1 Kurum izni gerekmektedir.

X  Kurum izni gerekmemektedir.

Hazan KARADUMAN
(Imza)
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