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SIMGELER VE KISALTMALAR

Eip Yar1 Dalga Potansiyeli
Ep Pik Potansiyeli
Ip Pik Akimi
Ie Sinir (Limit) Akim
GCE Cams1 Karbon Elektrot
LOD Belirme Simurt (Limit of Detection)
LOQ Kantitatif Tayin Sinir1 (Limit of Quantitation)
HPLC Yiiksek Performans S1vi Kromatografisi
R Korelasyon Katsayisi
RSD Bagil Standart Sapma
v Tarama Hizinin Karekokii
N Voltametrik Hiicrede Tekrarlanan Olgiim Sayist
NPV Normal Puls Voltametrisi
DPV Diferansiyel Puls VVoltametrisi
SWv Kare Dalga Voltametrisi
ACP Alternatif Akim Voltametrisi
CVv Dontistimlii Voltametri
SV Siyirma Voltametrisi
ASV Anodik Siyirma Voltametrisi
CSv Katodik Styirma Voltametrisi
AdSV Adsorptif Styirma Voltametrisi
PSV Potansiyometrik Siyirma Voltametrisi



OZET

ASIKLOVIRIN POLIi(p-AMINOBENZEN SULFONIK ASiT)-MODIiFiYE CAMSI
KARBON ELEKTROTTA iLAC FORMLARINDAN MiKTARININ
BELIRLENMESI

Saide CAN
Canakkale Onsekiz Mart Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dali Yiiksek Lisans Tezi
Danigman : Prof. Dr. Selehattin YILMAZ
27/06/2013, 51

Bu calismada, Asiklovir adli etken maddenin elektrokimyasal yiikseltgenme 6zelligi
voltametrik yontemler ile modifiye camsi karbon elektrot kullanilarak incelendi. Optimum
sartlar1 belirlemek icin farkli destek elektrolitlerde diferansiyel puls voltametrisi ve
dontisimlii voltametri ile yiikseltgenme Ozelligi ¢alisildi. Asiklovir igin modifiye camsi
karbon elektrot da keskin pikin ve maksimum akimin gézlendigi pH=7,00 fosfat ¢ozeltisi
destek elektrolit olarak secildi.Asiklovir’in pik akimina ve pik potansiyeline pH’ 1n etkisi
diferansiyel puls voltametri teknigi (DPV) ve tarama hizinin pik akimina etkisi ise
dontisiimlii voltametri teknigi (CV) ile incelendi.

Uygulanan voltametrik yontemin dogruluk ve kesinligini kontrol etmek amaci ile ilag
tabletinden Asiklovir’in geri kazanim c¢alismalar1 yapildi ve ilag tabletindeki Asiklovir
miktart da belirlendi.

Anahtar Kelimeler : Asiklovir(Aklovir) ,Voltametrik Yontem, Diferansiyel Puls
Voltametrisi (DPV), Doéniisiimlii Voltametri (CV), Modifiye Camsi1 Karbon Elektrot,
Ticari ilag Tabletleri.
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ABSTRACT

QUANTITATIVE DETERMINATION OF ACYCLOVIR IN DRUG FORMS AT
POLI(p-AMINOBENZENESULFONIC ACID)-MODIFIED GLASSY
CARBON ELECTRODE

Saide CAN
Canakkale Onsekiz Mart University
Graduate School of Scince and Engineering
Chair for Chemistry Thesis of Master of Science
Advisor: Prof. Dr. Selehattin YILMAZ
27/06/2013, 51

In this study, electrochemical properties of active compound named acyclovir was
investigated by voltammetric methods using modified glassy carbon electrode. In different
supporting electrolyte, oxidation was studied by voltammetric methods to investigate the
optimum conditions. pH=7,00 phosphate solution in which sharp peak and maxium current
was observed, at ultra trace graphite electrode for Acyclovir, was selected as supporting
electrolyte. The effects of pH on the peak current and peak potential for material was
investigated by differential pulse voltammetry (DPV) and the effect of scan rate on the
peak current was investigated by cyclic voltammetry (CV) techniques.

In order to check accucarcy and precision of applied voltammetric method, recovery
experiment of Acyclovir was carried out from the drug tablet. Furthermore, the amount of
Acyclovir was determined in drug tablets.

Keywords :Acyclovir, Voltammetric Method, Differential Pulse Voltammetry (DPV),
Cyclic Voltammetry (CV) , Modified Glassy Carbon Electrode, Commercial Drug tablets.
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BOLUM 1- GIRiS SAIDE CAN

BOLUM 1
GIRIS

Guanin ile elde edilen sentetik piirin niikleozidi olan Asiklovir (2-amino-9-[(2-
hidroksietoksi)metil]-3,9-dihidro-6H-purin-6-on) (Sekil 1.1), herpes simpleks ve varisella
zoster virlisline kars1 giiclii ve segici bir faaliyet gostermektedir. Bu viriis hastaliklarinin
tedavisinde 6nemli bir rol oynar ( Skrzypek ve ark., 2007 ).

Asiklovir, 6zellikle uguk, sugicegi gibi deri infeksiyonlarina neden olan viriislere en
fazla secicilige sahip olup tedavide ilk olarak kullanima sunulan bir bilesiktir. Kimyasal
yapist bakimindan guanin analogudur ve etkisini ilgili virliste bulunan DNA’nin
kopyalanmasini inhibe ederek gosterir. Bu bilesigin ila¢ olarak kullanimindaki zayif yani

ise agi1z yolu ile alinan dozunun ancak %15-30’nun biyolojik olarak yararli olabilmesidir.

Sekil 1.1. Asiklovir’in kimyasal yapisi.

Asiklovir, antiviral kemoterapide ilk spesifik klinik kullanima giren (1977) ve son
25 yilda ozellikle herpes virlisler grubuna karsit basariyla en fazla denenmis antiviral
bilesiktir (Loregian ve ark., 2001). Sonraki yillarda pek c¢ok yapisal analogu tedaviye
sokulmustur.

Asiklovir  siibstitlie piirin tiirevi bir  bilesiktir. Siibstitiie piirinler, viriis
enfeksiyonlarin tedavisinde ilag¢ olarak basariyla kullanilmaktadirlar. Canli organizmada
gelisen olaylarin pek cogunda etkin rol oynayan deoksiriboniikleik asidin (DNA) en temel
bilesenlerinden biri olan guanin de biyolojik temelli bir piirin bazidir, yani bir
niikleobazdir. Deoksiguanosin, guanin niikleosidi’dir. Asiklovir, asiklik deoksiguanosin

analogu bir bilesiktir.



BOLUM 1 — GIRiS Saide CAN

Asiklovir'in nicel olarak belirlenmesi ¢ok 6nemlidir ve kararliligin1 belirlemek i¢in
HPLC [2-6] sivi kromatografisi / elektro sprey kiitle spektrometresi [7], kapiller
elektroforez [8-10], Raman spektroskopisi [9] ve NIR spektroskopisi [11] gibi bazi
analitik yontemlerle caligilmigtir.

Voltametride kullanilan modifiye edilmemis elektrotlarin analizleri sinirlamasi
nedeniyle, bu elektrotlar modifiye edilerek gelistirilmekte ve istenilen analizler basarili bir
sekilde gerceklestirilmektedir. Bu tez kapsaminda yapilacak calismanin ilk bdliimiinde
antiviral etkili piirin tiirevi olan asiklovir’in voltametrik yontemle elektrokimyasal redoks
Ozelliklerinin ayrintili olarak incelenmesi amacglanmustir.

Ikinci boliimde ise ilk boliimdeki olumlu bulgularin 1s131nda  gelistirilecek
voltametrik yontemin bu grup bilesiklerin degisik ila¢ dozaj sekillerine uygulanarak miktar

tayinlerinin yapilmasi amaclanmistir.
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Sekil 1.2. Purin, guanin, deoksiguanozin, asiklovir’in kimyasal yapisi.



BOLUM 2 — ONCEKi CALISMALAR Saide CAN

BOLUM 2
ONCEKI CALISMALAR

2.1.Elektroanalitik Yontemler

Elektroanalitik Kimya, ¢o6zeltilerin elektrokimyasal bir hiicrede elektriksel
ozelliklerinin Olciilmesi ve Slgiilen bu 6zelliklerinden yararlanilarak maddelerin kalitatif ve
kantitatif analizine dayanan teknikleri igeren Analitik Kimya biliminin 6nemli bir dahidir
(Y1ilmaz, 2012).

Elektrokimya, coziiciilerde homojen olarak ya da elektrot/coziicii ara yiizeyinde
heterojen olarak meydana gelen yiik ayrilmasi ve yiik aktarimi ile iliskili olan olaylarla
ilgilenir. Elektrokimya uzun bir gegmise sahiptir ve 200 yil 6nce Volta’nin elektrik pilini
(1799) kesfi ile baslar. Son yillardaki ilerlemeler oldukc¢a fazladir. Bugiin, bilim ve
teknolojinin yeni alanlarinin gelistirilmesinde 6nemli rol oynar ve kiiresel enerji ve ¢evre
sorunlariin ¢oziimiine gerekli katkilar yapar (Izutsu 2002).

Elektroanalitik yOntemler, akim, potansiyel veya yilk gibi -elektrokimyasal
biiyiikliikleri 6l¢erek ve onlarin kimyasal parametrelerle aralarindaki iligkilerini aragtirarak
elektrik ve kimyanin birbiriyle etkilesimini inceler. Elektriksel 6lgiimlerin bu tip analitik
amacl kullanimi, ¢evresel gorilintiileme, endiistriyel kalite kontrol ve biyomedikal analiz
olmak iizere ¢cok yaygin uygulama alan1 bulmaktadir. Kimyasal 6l¢iimlerin ¢ogu homojen
cozeltilerinde yapilirken, elektrokimyasal c¢alismalar elektrot-¢cozelti arayiizeyinde

gerceklestirilmektedir (Wang 2000).
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Elektroanalitik yontemlerin ¢ok cesitli siniflandirma yontemleri vardir. En yaygin

siiflandirma bigimi Sekil 2.1°de sema halinde verilmistir.

Elektroanalitik T eknikler

Statik Teknikler (i=0) Dinamik Teknikler (iz0)

o Potansivometri
@ Segici Elektrotlar

& Potansivomefrik Titrasvonlar

Potansivel Konfrolli T. Alam Konfrolli T. Yik Kontrolli T.

& Kronopotansivometri

@ Kulometrik Titrasyonlar

Kronoamperometri Pofansiyel V oltametri
Kronokulometri Kontrolli Kulometri

Hidrodinamik Voltametri Puls Voltamerisi Sabit Elektrot Voltametrisi
Cozeltinin Kangtinldig: & Dogmsal Taramal Voltamefr
Dénen Disk ElektrotV oltametrisi o Dénfisimli Voltametri (CV)

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

2.2 Voltametri

Voltametri; yiikseltgenebilen ve/veya indirgenebilen elektroaktif (elektrot
tepkimesine giren) organik ve inorganik maddelerin cesitli ortamdaki ¢o6zeltilerinden
uygun kosullarda elde edilen akim siddeti — potansiyel egrilerinin (voltamogramlarin)

ozelliklerini inceleyen ve degerlendiren analiz teknigidir (Yilmaz, 2012).
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Voltametride, calisma elektrotunun potansiyeli bir potansiyometre yardimiyla
referans elektrota karst degistirilir ve hiicreden ( ii¢ elektrotlu sistemlerde ¢alisma elektrotu
ile yardimer elektrot arasindan, iki elektrotlu sistemlerde ¢alisma elektrotu ile referans
elektrot arasindan ) gecen akim galvonometreyle odlgiiliir. Olgiilen akimm uygulanan
potansiyele karst grafigi ¢izilir. Bu akim potansiyel egrilerine voltamogram adi verilir
(Bond,1980).

Voltametrinin gelisimi, Cekoslovak kimyaci Heyrovski tarafindan 1922 yilinda
bulunup gelistirilen ve voltametri tekniginin 6zel bir tipi olan “’polarografi’’ ile
baslamistir. Bu bulus Heyrovski’ye 1959 yilinda Kimya Nobel odiiliinii kazandirmastir.
Buna paralel olarak elektrokimyasal onderistirmeye iliskin kimi fikirler 6ne siiriilmekle
birlikte, siyirma teknikleri olarak adlandirilan duyarli tekniklerin dogusu 1950’11 yillarda
Kemula’nin asili civa damla elektrodunu (ACDE) gelistirmesi ile baglamistir.Siyirma
tekniklerinin duyarliliginin iyi olusu,tayin edilecek maddenin elektrot yilizeyinde kiigiik bir
hacimde o©n deristirilmesinden ileri gelmektedir. Bu Onderistirme islemi genellikle
elektroda uygulanan potansiyel altinda ve ¢ozelti karstirilarak yiiriitiilir. Ardindan
potansiyelin anodik veya katodik yonde taranmasi sonucu yiizeyde deristirilen maddeye
iliskin akim potansiyel egrilerinden gidilerek analiz gerceklestirilir.1970°1li yillarda
diferansiyel puls teknigininde cihazlarda yer almasiyla birlikte daha duyarli 6l¢iimlere
olanak tanimmistir. Boylelikle spektroskopik yontemlerde gozlenen atilimla birlikte
laboratuarlardan giderek uzaklastirilan voltametrik cihazlar,duyarlilik ve secimlilik
yoniinden biiylik artiglar saglayan degisikliklerle yeniden laboratuarlara donmiistiir
(Henden ve Dig., 2001).

Ilag analizlerinde kromatografik ve fotometrik yontemlere alternatif yontem olarak
nitelendirilen modern voltametri bu yontemlerle yarigsmali olmaktan c¢ok onlar
tamamlayici niteliktedir. Ayrica yontemin yiiksek performansli sivi kromatografisi (HPLC)
ile birlestirilmesiyle, kompleks karigimlarin analizinde de basariyla uygulanmasi
saglanmigtir (Wang, 1985).

Bu yontemlerin diger analitik yOntemlere ustiinliigii ise; az miktarda maddenin
analiz i¢in yeterli olmasi, ucuz olmalari, kolay uygulanabilir olmalari, analitlerin 6n
saflastirma islemlerine fazla ihtiya¢c olmamasi, fazla ¢oziicii gerektirmemeleri ve hassas
birer yontem olmalaridir (Zuman ve Brezina, 1962; Kissinger ve Heineman, 1996).

Modern voltametri ylikseltgenme ve indirgenme iglemlerinin yan1 sira, adsorpsiyon
islemleri ile de ilgilenen cesitli kimyacilar i¢in son derece kullanighh bir metot olarak

kullanilmaya devam etmektedir (Skoog, 1996; 2000).
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2.3. Voltametrinin Calisma Prensibi

Voltametrinin ¢alisma prensibi; elektrokimyasal hiicrede bulunan, polarize olabilen
bir calisma (indikator) elektrodu ile karsilastirma (referans) elektrodu arasinda degeri
zamanla degistirilen potansiyel uygulanarak ii¢ elektrotlu hiicrelerde calisma elektrodu ile
yardimcr (karsit) elektrot, iki elektrotlu hiicrelere ise ¢alisma elektrodu ile karsilastirma
elektrodu arasindaki akimin Olgiilmesi ilkesine dayanir (Yildiz ve Geng, 1993; Bond,
1980). Hiicreye uygulanan potansiyel arttirtlarak bir potansiyel-akim egrisi (voltamogram)
elde edilir. Bu islemde calisma elektrodu olarak kat1 elektrotlar kullanilirsa elde edilen bu
egriye voltamogram, calisma elektrodu olarak civa elektrodu kullanilirsa polarogram adi

verilir.

2.4. Voltametrik Hiicrenin Bilesenleri
Voltametrik bir hiicre genel olarak; voltametrik kap, destek elektrolit, ¢oziicii,

calisma elektrodu, karsilastirma (referans) elektrodu ve yardimci (karsit) elektrottan olusur.

2.4.1. Voltametrik kap
Voltametrik analizler cam, kuartz veya teflon kaplarda yiiriitiiliir. Kabin yapildigi

malzeme kirlenme ve adsorpsiyon yanilgilarinin en az oldugu maddelerden segilir
(Henden, 2001).

Sekil 2.2. Deney hiicresi (Yilmaz, 2012).

2.4.2. Destek elektrolit

Hiicre i¢indeki ¢ozeltilerde tayini yapilacak maddeden (analitten) baska bir madde
daha bulunur. Buna destek maddesi veya destek elektroliti denir. Destek elektrolit deney
sartlarinda elektroaktif olmayan (elektrolizlenmeyen) maddedir.Hidrodinamik voltametride

iyonlarin elektrik ¢ekim etkisiyle elektrotlara go¢ etmelerini en aza indirmek igin destek

6
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elektroliti ilave edilir. Destek elektrolitin konsantrasyonu, tayini yapilan maddenin
konsantrasyonunun en az 100 kati olmasi gerekir. Bu sartlarda tayini yapilanin elektrik
etkisiyle elektroda dogru gocii ve dolayisiyla tasidiklar elektrik miktar1 ihmal edilecek
seviyeye gelir. Bu da tayini yapilacak iyonun, zit yiiklii elektroda dogru ¢ekiminin veya
gocliniin elektroda uygulanan potansiyelden artik bagimsiz hale geldigini gosterir.

Voltametride destek elektrolit, analit ¢ozeltisine fazla miktarda ilave edilen bir
tuzdur. En yaygin tuzlar analit tayininde kullanilan potansiyelde mikroelektrotta
reaksiyona girmeyen alkali metal tuzlaridir. Bu amagla ortama KCI, KNOj gibi bir
inorganik tuz, bir mineral asidi veya baz katilabilir. Sitrik asit / sitrat veya asetik asit /
asetat gibi tampon sistemleri pH kontroliinlin gerektigi konularda destek elektrolit olarak
kullanilabilir. Destek elektrolitin konsantrasyonu genellikle 0,1 M dolayindadir. Bu seviye
minimum kirlilik ile yiiksek iletkenlik arasindaki bir ara degerdir. Calismalardaki destek
elektrolit konsantrasyonu 0,01-1,0 M arasinda degisir. Ohmluk diismelerdeki
degismelerden sakinmak i¢in,destek elektrolit konsantrasyonu Ornekten 6rnege hep ayni
sekilde olmalidir. Destek elektrolit hazirlanmasinda kullanilan reaktifler c¢ok yiiksek
saflikta olmalidir (Erdogdu, 1995).

2.4.3. Calisma (indikator) elektrodu
Elektroanalitik kimyada calisma elektrodu ,iizerinde analitin ylikseltgendigi veya
indirgendigi elektrottur. Potansiyeli zamanla degisen mikro elektrottur. Indirgenme-

yiikseltgenme bu elektrotta gergeklesir (indikator veya mikro elektrot da denir).

Ve

T
Camsi karbon elektrot Plaun tel elektrot Ag /AgCl referans elektrot

Sekil 2.3. Kullanilan deney elektrotlari.



BOLUM 2 — ONCEKi CALISMALAR Saide CAN

Voltametrik yontemlerde kullanilan caligma elektrotlari polarlanmanin olabilmesi
icin kiiciik yilizey alanina sahip olmalidir. Bunun i¢in kullanilan ¢alisma elektrotlart mikro
elektrotlardir. Mikro elektrotlarin kullanilmasi sonucunda ornekteki elektroaktif tiirlerin
cok kiigiik bir miktar1 elektrokimyasal tepkimeye girmektedir. Boylece 6rnegin  bilesimi
hemen hemen ayni kalmaktadir.

Calisma elektrotu ile referans elektrot arasinda potansiyel uygulanirken, ¢alisma

elektrotu ile karsit elektrot arasinda akim kaydedilir (Tiire, 2008).

Sekil 2.4. Camsi karbon ¢alisma elektrodu (Yilmaz, 2012).

Yercelim etlili |

Damlayan civa

Idelanile

Chva lealcenlt
eleltrotlar

I at elektrotlars

Woltatmmetrile
Cahzma elektrotlan

Iulo difive | Polimer
elelttrotlar leaplama
Tizey
adsorpsiyonu
Ii@;l;n q E itnyasal
eleltrotlar N
Halla- disk baglanmak

Sekil 2.5. Voltametrik ¢aligma elektrotlarinin genel siniflandirilmasi (Yilmaz, 2012).
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2.4.3.1. Civa kokenli elektrotlar

Civa mikroelektrotlar1 voltametride birka¢ sebepten dolayr yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bu sebeplerden biri bu elektrotlarla kullanilabilecek negatif potansiyel
siirinin ¢ok yiiksek olmasidir. Ayrica kolayca olusturulabilen yeni bir damla ile taze bir
metalik yilizey olusturulabilir. Buna ek olarak, pek ¢ok metal iyonu bir civa elektrodunun
yiizeyinde amalgam olusturmak suretiyle tersinir olarak indirgenmektedir ki, olayin
kimyas1 basittir (Skoog ve dig., 1996).

Bundan dolay1 elektrot yiizeyindeki {iriiniin ¢ozeltiye geri kazanimi kati elektrotlara
nazaran civa damla elektrotlarinda daha kolay gerceklesmektedir. Ayrica civa elektrotlarla
daha genis negatif potansiyel araliklarinda g¢alismak miimkiindiir. Konsantrasyonu 1
ppb’den daha diisiik ¢6zeltilerin analizlerinde civa damla elektrodu, 1 ppb’den daha diisiik
¢ozeltilerin analizinde ise civa film elektrodu tercih edilebilir (Riley, T., Watson, A.,
James, A.M, 1987).

Civa mikroelektrotlar bir kag¢ sebepten dolayr voltametride yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bu sebepler;

* Nispeten biiyiik, negatif potansiyel araliginda ¢alisma olanagi saglarlar.

* Olusan yeni bir damla ile kolayca taze bir metalik yiizey olusturulabilir. Taze bir ylizey
hazirlanabilmesi, voltametride 6l¢iilen akimlarin temizlige ve diizensizliklerin olmamasina
duyarli olduklari i¢in ¢ok biiylik 6nem arz etmektedir.

* Bir¢ok metal iyonunun civa elektrot yiizeyinde indirgenmesi kimyasal

reaksiyonlar1 basitlestirir (Greef ve ark., 1990).

2.4.3.1.1. Damlayan civa elektrot (DCE)
I¢ capr1  0,03-0,08 mm olan ince bir cam kilcal borunun (kapiler) civa deposuna
baglanmasi ile olusturulur. Bu kilcal borudan civanin damlatilmasi yer ¢ekimin etkisiyle ve

mekanik yolla gergeklestirilebilir. Genelde alan1 2-6 mm? olan damlalar olusturulur.

2.4.3.1.2. Asili civa damla elektrot

Bu elektrot bir civa deposuna bagl bir kilcal borudan olusur. Damla bir vida
diizenegi yardimiyla kilcal borunun ucunda olusturulur. Istenilen biiyiikliikteki civa
damlas1 vidanin belli bir oranda dondiiriilmesi ile elde edilir. Civa damlasinin biiyiikligi,

kilcal boru ucunda olusan damlanin diistiriiliip tartilmasi ile saptanir.
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2.4.3.1.3. Civa film (Zar) elektrotlar

Bu elektrotlar, inert bir destek iizerine, 1-100 um diizeyinde ince bir civa film
kaplanarak olusturulurlar. Inert destek olarak genellikle platin, altin, grafit ve camsi
karbon kullanilir. Bu destekler bir tel ya da disk seklinde olabilirler. Duragan bir elektrot
olarak kullanilabildikleri gibi donen elektrot olarak da kullanilabilirler.

Biitiin bu {istiin 6zelliklerine karsin civa elektrotlarin bazi siirlamalar1 da vardir.
Metalik civanin diisiik pozitif potansiyelde bile kolayca yiikseltgenebilmesi, ( +0,40 V),
civa elektrotun kullanilmasimi smirlayan en oOnemli 6zelliklerden birisidir. Ayrica
kullanilan civanin temizlenmesi, damlama siiresinin ayarlanmasinin zorlugu, civanin
damlatilmasinda kullanilan kilcallarin tikanmasi, civa buharlarinin toksik olmasi, teknigin

dogrudan dogruya uygulanamamasi bu elektrotun kullanilmasindaki baslica sorunlardir.

2.4.3.2. Kati elektrotlar

Bu elektrotlar soy metallerden veya karbondan elde edilir (Henden ve Dig., 2001).
Voltametrik calismalarda kullanilan kati elektrotlar; platin, altin, rutenyum gibi inert
metaller (Biryol ve ark., 1995; Gerlache ve ark., 1997a; Lu, 2002), pirolitik grafit ve camsi
karbon (Ozkan ve ark., 1998; Sentiirk ve ark., 1998), cinko oksit, iridyum oksit gibi yar
iletken elektrotlardir (McBreen ve Gannon, 1985; Kodintsev ve Trasatti, 1994). Tel, levha,
disk bigiminde olan kati elektrotlarin sabit, doner ya da titresen tipleri vardir (Biryol ve
ark., 1989; Sentiirk, Z., 1991; Sentiirk ve ark., 2000).

Civa kokenli elektrotlarin anodik ¢alisma bolgesi dardir. Daha pozitif potansiyellerde
gerceklesen yiikseltgenme olaylarinin  incelenmesi gerektiginde elektrot ¢alisma
penceresinin buna izin vermesi, baska bir deyisle elektrot malzemesinin anodik
¢oziinmesinin daha pozitif potansiyellerde olmas1 gerekir. Bu 6zellige sahip platin, altin
gibi soy metaller ve karbon gibi materyaller elektrot yapiminda kullanilir. Bu yolla elde
edilen kati1 elektrotlar daha genis anodik calisma bdolgesi saglamakla birlikte; kimi
sorunlara da neden olur. Deney siiresince elektrot yiizeyine adsorblanmis veya birikmis
safsizliklardan dolayr kati elektrotlar son derece diizensiz davramis gosterirler. Kati
elektrotlarda, civa elektrotta oldugu gibi elektrot yiizeyinin yenilenmesi s6z konusu
olmadigindan tekrar edilebilir sonuglarin alinabilmesi i¢in kat1 elektrotlarin yilizeyinin her
dlgiimden once temizlenmesi gerekir. On islem adi verilen bu islemler her metal igin
kendine 6zgili olmaktadir (Wang ve ark., 1985; Fagan ve ark., 1985; Ozkan ve ark., 1994).

Voltametride degisik tipte kat1 elektrotlar kullanilmaktadir. Soy metal elektrotlar,
modifiye elektrotlar bunlardan sadece iki tanesidir. Yeni elektrot sekil ve tasarimi amaci ile

gelistirilen modifiye elektrotlar, yeni yiizey temizleme teknikleri, elektroanaliz yontemleri
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(puls dalga formlari, adsorptif teknikler, styirma) sayesinde, farmasotik preparatlardaki ve
viicut stvilarindaki aktif bilesenler, safsizliklar, ana iiriinler ve metabolitler olduk¢a genis
tayin smurlariyla  (~10"*M) segicilikte ve hizli bir bi¢imde dogrudan analiz
edilebilmektedirler (Wang ve ark., Ozkan ve ark., 1994).

Voltametride kullanilan kat1 elektrotlar; platin elektrot, altin elektrot, bizmut elektrot
ve karbon grubu (grafit, camsi karbon, karbon pasta, empreyen karbon, pirolitik grafit ve

lif karbon) elektrotlardir.

2.4.3.2.1. Platin elektrot

Platin telden yapilan bu elektrot, en ¢ok kullanilan elektrotlardan biridir. Tel bir cam
tibe monte edilmistir. Eskiden inert olarak dikkate alinmasina karsin; giiniimiizde,
yiizeyinde gaz adsorplamasi ve oksit olusumu nedeniyle voltametrik davranislar
engelleyebilecegi belirtilmektedir. Platin lizerindeki hidrojen asir1 gerilimi pratik¢e ihmal
edilebilir. Platin elektrotlar, biyolojik 6rneklerin incelenmesi i¢in de uygundur. Yiiksek
duyarliligi ve iyi tekrarlanabilirligi nedeniyle doénen platin elektrot amperometrik
titrasyonlarda kullanilabilir (Aycan, 1994). Voltametrik tekniklerde mikro elektrot olarak
ya da modifiye edilerek kullanilabilir (Henden ve ark., 2001).

2.4.3.2.2. Altin elektrot

Altin, inert bir metaldir ve voltametrik calismalarda, indikatér elektrot olarak
kullanilir. Platin ile karsilastirildiginda, hidrojen asir1 geriliminin daha yiiksek oldugu
gorlliir. Ayrica altin 6nemli miktarda hidrojen adsorplamaz. Boylece bazi katodik
prosesleri incelemek i¢in uygun bir elektrottur (Aycan, 1994).

Altin elektrotlar 6zellikle civa analizlerinde doner disk veya altin film elektrot
bi¢ciminde kullanilir. 1 M HCIO4 ¢ozeltisi altina iliskin anodik sinir +1,50 V’tur. Ancak
pratikte bu sinir elektrot ylizeyinde oksit olusumu nedeniyle +0,80 V olarak bulunmustur.

Kloriir varliginda ise bu sinir daha negatif degerlere kayar (Henden ve ark., 2001).

2.4.3.2.3. Bizmut elektrot

Hidrojenin bizmut {izerinden c¢ikis asir1 potansiyelinin yiiksek olmasi, bizmutun
katodik bolgede kullanilma olasiligini ortaya koymustur. Asetik asit - asetat tamponunda
( pH= 4,70) -0,20 ve — 1,20 V potansiyel araligina sahiptir. Ugucu ve zehirli olamamasi

civaya gore Ustiinliigiidiir (Tural, 2003).
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2.4.3.2.4. Karbon elektrotlar

Karbon elektrotlarla yapilan voltametri hem yiikseltgenme, hem de indirgenme
bolgesinde genis bir ¢alisma araligina imkan tanimaktadir (~ -1,80 V - +1,80 V (sulu
ortamda)) (Tungel ve ark., 1984).

Karbon elektrotlar genis bir potansiyel araliginda yanit verir. Elektriksel direnci ve
artik akim degeri de diisiik oldugu i¢in birgok ¢alismada yeglenir (Henden ve ark., 2001).

Karbonun farkli sekilleri, c¢aligma elektrodu yapiminda kullanilir. Bunlar;
spektroskopik safliktaki grafit, karbon pasta, pirolitik grafit (komiirden 1s1l yolla elde
edilen), cams1 karbon gibi tiirlerdir (Aycan, 1994).

Kat1 elektrotlar grubunda yer alan karbon elektrotlarin; genis gerilim araliginda
calisilmasina olanak saglamalari, diisiik artik akim gdstermeleri, zengin ylizey kimyasina
sahip olmalari, ucuz olmalari, kimyasal olarak inert olmalari ve dedektoér olarak
uygulamada yer almalar1 (elektrokimyasal dedektorlii yiiksek performanshi —sivi
kromatografisi) nedeniyle elektroanalizde kullanilist son yillarda biiyiikk bir 6nem
kazanmigtir. Buna karsilik karbon ylizeylerde gozlenen elektron aktarim hizlart metal
elektrotlardan daha yavastir (Wang, 2000). En popiiler karbon elektrot materyalleri; camsi

karbon, karbon pasta, karbon fiber’dir.

2.4.3.2.4.1. Elmas
Elektrik akimini iletmez. Elektrokimya alanindaki kullanimi da metal yiizeylerin

temizlenmesinde toz olarak kullanilmasiyla sinirlidir.

2.4.3.2.4.2. Grafit elektrot

Elektrokimyasal ¢alismalarda genis bir kullanim alanina sahiptir. Grafit dogal olarak
olusur. Dogal kokenli grafit elektrotlarin kiil igerigi (% 5 - % 20) kullanimini sinirlar. Bu
nedenle elektrokimyasal ¢alismalarda bu grafiti saflastirip kullanmak yerine yapay grafitin
kullanimi yeglenir. Grafit, yumusak ve gozenekli bir materyal oldugu igin yiiksek

adsorbsiyon kapasitesi vardir (Tural ve ark., 2001).

2.4.3.2.4.3. Karbon pasta elektrot
Karbon pasta elektrotlar ise toz halindeki grafitin nujol gibi bir siv1 ile karistirilarak
hazirlanir. Ayrica hazirlama sirasinda kimi reaktifler eklenerek, modifiye edilebilir ve belli

bir tiire segimli hale getirilebilir (Henden ve ark., 2001).
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Diisiik artik akim verir, yinelebilirligi iyidir. Elektrodun yiizeyi, pastanin kiigiik bir
kisminin siyrilmasiyla periyodik olarak yenilenebilir. Bu elektrot ile sulu ortamda iyi

sonug alinmasina karsin, susuz ¢oziiciilerde, pasta dagilip, bozulabilir (Aycan, 1994).

2.4.3.2.4.4. Camsi1 karbon elektrot

Camsi karbon, gaz gecirmeyen ve kimyasal etkilere direngli izotropik bir malzeme
olup elektrik iletkenligi ¢ok iyidir. Elektrot, bir cam tiipiin ucuna kii¢iik bir cams1 karbon
¢ubugun eklenmesiyle hazirlanir, yiizeyi aliiminyum ile parlatilir (Aycan, 1994).

Gozenek biiyiikliigii azaltilarak elde edilen camsi karbon elektrotlar da siyirma
tekniklerinde genis capta kullanilmaktadir. Sert bir yiizeye sahip olduklar1 i¢in mekanik
yolla parlatilabilir ve ayrica analiz Oncesi potansiyel taranarak, kosullama saglanir. Bu
elektrotlar akigkan sistemlerde ve sivi kromotografi ile yiirlitilen amperometrik
calismalarda siklikla kullanilmaktadir (Henden ve ark., 2001).

Camsi karbon, mekanik ve elektriksel 6zellikleri nedeniyle en fazla uygulama alani
olan bir elektrottur. Diisiik yiikseltgenme hizi ve yiiksek kimyasal safsizliginin yani sira
¢ok kiiciik gozenekli olusu ve diisiik gaz ve sivi gegirgenligi nedeniyle inert ozelliklere
sahiptir. Genis bir gerilim penceresine sahip olup goreceli olarak tekrar edilebilirligi

yiiksektir (Jenkins ve Kawamura, 1971, Van der Linden ve Dieker, 1986).

2.4.3.2.4.5. Empreyene karbon elektrotlar
Bu elektrotlar, grafitin parafin ve uygun reginelerle karistirtlmasi ve eritilip

homojenlestirildikten sonra, metalik iletken iceren bir tiibe doldurulmasiyla hazirlanir.

2.4.3.2.4.6. Pirolitik grafit elektrot
Prolitik grafit, karbonun bir baska yapay seklidir. 1200 °C’ den yiiksek sicakliklarda
metan gibi bir hidrokarbon igeren maddelerin 1si1l bozundurulmas: ile elde edilir. Bu

elektrodun asitli ortamda doygun kalomel elektroduna kars1 calisma potansiyel araligi
+1,00 V ile -0,80 V’ dir.

2.4.3.2.4.7. Mikro karbon (Lif) elektrotlar
Yakin zamanda kullanilmaya baglanan elektrotlardir. Daha ¢ok mikroelektrot olarak
kullanilirlar. Caplart 5-10 um diizeyinde olan lif seklindeki karbon telciklerdir. Daha ¢ok

kare dalga voltametrisinde kullanilir.
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2.4.3.3. Donen disk ve halka disk elektrotlar

Donen disk ve halka disk elektrotlar genelde platin ve camsi karbondan yapilirlar.
Diger kat1 elektrotlar da dogrudan veya civa ile kaplanarak kullanilabilirler. Donen
elektrotlarla elektrota madde tasinmasi diflizyonla saglandigindan durgun elektrotlardan

daha biiyiik akim yogunlugu saglarlar.

2.4.3.4. Modifiye elektrotlar

Voltametride kullanilan elektrotlarin sinirli olmasi nedeniyle elektrotlarin kimyasal
ya da elektrokimyasal nitelikleri degistirilerek ¢alisma kosullar1 gelistirlmistir. Genel
olarak ya elektrot yiizeyinde Onderistirme saglayan kimyasal maddelerle islem ya da
elektrot ylizeyinin elektron aktarma niteligini degistiren islem (elektrokataliz) yapilarak
hazirlanir.

Modifiye elektrotlarin 6nderistirme amaciyla kullanimlari iki sekilde yiiriitiilebilir;

-Numune (analit) ve destek elektrolitin bulundugu ortamda biriktirme yapildiktan
sonra yine ayni ortamda voltametrik analiz yapilabilir.

-Numune (analit) ortaminda Onderistirme yapildiktan sonra, elektrot saf su ile
yikanip, ayr1 bir destek elektrolit ortamina aktarilarak da voltametrik analiz yapilabilir
(Tural ve ark., 2003).

Modifiye elektrotlarin 6zellikleri,

Modifikasyon terim olarak yenilenme demektir. Voltametride kullanilan
elektrotlarin sinirli  olmasi nedeniyle elektrotlarin kimyasal veya elektrokimyasal
ozellikleri degistirilerek c¢alisma kosullarinin  degistirilmesiyle modifiye elektrotlar
hazirlanir.

Modifiye edilmemis kati elektrotlarin yiizeyleri kararsizdir ve zamanla degisiklige
ugrama gibi dezavantajlar1 vardir. Camsi karbon elektrot yiizeyinde olusmasi istenen
tepkime, bir siire sonra yiizeyde meydana gelen oksitlenme ve kirlenme nedeniyle
engellenebilir ya da farkli mekanizmaya gore yiiriiyebilir. Bunu Onlemek i¢in kati
elektrotlarin yiizyeleri modifiye edilir.

Genellikle iletken bir substratin modifiye edilmesi iglemiyle modifiye elektrotlar
hazirlanir. Boylece modifiye edilmemis substrattan farkli 6zelliklere sahip istenilen isleve
uygun elektrotlar elde edilebilir. Substrat yiizeyleri ¢ok farkli sekillerde modifiye edilerek
hazirlanir. Elektrotlarin hepsi oncelikle elekronik olarak iletken malzemeler kullanilarak
modifiye edilirler. Karbon, bir metal, bir yari iletken, bir iletken polimer ya da
organometaller substrat malzeme olarak kullanilabilirler.
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Iyi bir substratin elektriksel iletkenligi yiiksek olmalidir, korozyona ve etkilestigi
cozeltiden gelen diger etkilere karsi iyi bir direng gostermelidir. Kararliliklarinin yiiksek
olmasindan dolay1 Pt, Au ve C elektrot metaryali olarak ¢ok kullanilirlar. Kararlilik; ¢esitli
ortamlarda elektrotlar i¢in olduk¢a Onemlidir. Elektrotlar mekanik olarak da kararli
olmalidir. Kullanim siiresi boyunca elektrot yilizeyinin degismemesi mekanik ve kimyasal
yonden kararliligini gosterir. Bilesikler substrat yiizeyine kovalent baglarla baglanacak ise,

substrat baglanma tepkimeleri i¢in elverisli olmalidir.

2.4.3.4.1. Elektrot yiizeylerinin modifikasyonunda uygulanan metotlar

Elektrot yiizeylerinin modifikasyonunda uygulanan metotlar asagidaki gibidir.

Elektrot Yiizevlerinin Modifikasyonunda Kullanilan Teknikler

Adsorbsivon Polimertk Kaplama

] a- Polimer cédzeltisiyle kap.
b- Elektro ve fotobiriktirme
¢ Elektropolimerizasyon

Kovalent Baglanma
a- Silinisazyon
b- Direkt baglanma

Sekil 2.6. Elektrot yiizeylerinin modifikasyonunda kullanilan teknikler (Yilmaz, 2012).

Kovalent baglanma, silinisazyon ve direkt baglanma seklinde olur.

Silinisazyon, kullanilan ilk modifikasyon teknigidir. Trialkoksi veya triklorosilanlar
ile tepkimeye girecek olan ylizey hidroksil veya oksit gruplarinin olusumunu icermektedir.
Silinisazyon tepkimeleri i¢in karbon, pirolitik karbon, platin, altin, metal oksitler ve yar1
iletkenler kullanilabilir.

Direkt baglanma ise, cesitli karbon elektrotlar ve platin elektrot bu yontem ile
kaplanabilir. Karbon elektrotlarin modifikasyonunda en c¢ok bagvurulan metot, bir
diazonyum tuzunun aprotik bir ¢oziicli ortaminda indirgenmesiyle ¢6zeltide bir aril radikali

olusturulmasi ve bu radikallerin karbon elektrot yiizeyine kovalent baglarla baglanmasidir.
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Adsorpsiyon

Adsorpsiyon birkag baglanma formu ile gerceklesir. Substratin yapisi tiirler igin
hareket etme acisindan ¢ozeltiye gore daha uygun oldugu icin pek cok bilesen genellikle
¢ozeltiden substratin yiizeyine adsorbe olur. Ornegin, siilfiiriceren tiirler; civa, altin ve
diger metal ylizeylerine kuvvetlice tutunur. Yiizeye tutunan tiirlerin elektrokimyasal olarak
yiikseltgenme ve indirgenmesi gozlenebilir.

Polimerik kaplama

Polimer filmi ile kaplanmis elektrot yapiminda ya Onceden kimyasal yolla
sentezlenen polimerler ile kaplama yapilir ya da dogrudan monomer elektrot yiizeyinde
polimerlestirilir. Kimyasal yolla sentezlenen polimerler iki sekilde elektrot ylizeyine
kaplanabilir.

a)Elektrot yiizeyinde elektrokimyasal ¢oktiirme:

Elektrokimyasal ¢oktiirme yonteminde polimer cozeltisine daldirilan elektroda
uygun bir gerilim uygulanarak yapilan elektroliz ile polimer elektrot yiizeyinde biriktirilir.

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

Daldirip kurutma yonteminde polimerik materyal bir ugucu ¢6ziicii de ¢oziiliir.
Polimer ¢ozeltisi bir mikro pipet yardimiyla bilinen hacimde elektrot yiizeyine aktarilir,
¢oziicii ondan sonra uzaklastirilir. Bu havada kurutma ve vakum yontemleriyle yapilabilir.
Diiz filmler isteniyorsa ¢oziicii uzaklastirilmasi biiyiik 6nem tagimaktadir.

Monomerlerin elektrot yiizeyinde dogrudan polimerlestirilmesinde kullanilan {i¢ yontem
vardir:

a)Elektrokimyasal polimerizasyon,

b)Organosilan kondenzasyonu ve

c)Plazma polimerizasyonudur.

Elektrokimyasal polimerizasyon

Elektrokimyasal polimerizasyon; ¢oziicii, monomer konsantrasyonu, elektrolit
cesidi, sicaklik, pH, elektrot malzemesi ve uygulanan elektriksel sartlar gibi bir¢ok
deneysel degisken igerir. Polimer, potansiyostatik, galvonostatik ya da dongiilii potansiyel
taramasi ile biriktirilebilir. Uygulanan elektriksel sartlar ve deneysel degiskenler filmin
yapismni, ozelliklerini ve polimer iiretme hizini etkilemektedir. Iletken polimer elde

edilmesinde kullanilan elektrokimyasal teknikler Cizelge 2.1’de verilmistir.
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Cizelge 2.1. Iletken polimer elde edilmesinde kullanilan elektrokimyasal teknikler

Uygulanan Kontrollii Olciilen Diger Saglanan
Teknik degisken degerler parametreler Bilgiler
Voltametri Potansiyel, E Akim, i Cozelti Redoks
bilesimi potansiyeli, yiik
transfer kinetigi
Potansiyometri | - Potansiyel, E Cozelti Redoks
bilesimi potansiyeli,
iyon degisim
Kulometri Potansiyel, E Yiik, Q Cozelti Elektron
bilesimi stokiyometrisi
AC empedans Potansiyel, E Akim, i veya Cozelti Yk transferi
spektroskopi Empedans, Z Bilesimi ve iyon tagima
frekans kinetigi

Elektrokimyasal biriktirme potansiyeli her bir elektropolimerizasyon i¢in spesifiktir.

Polimerler direkt olarak yiikseltgenmis iletken formda, elektrodun ylizeyinde birikir. Bu
tiir modifikasyona Ornek olarak cams1 karbon elektrodun p-aminobenzen siilfonik asitle (p-

ABSA) modifikasyonu verilebilir.

2.4.3.4.1. Kompozit elektrotlar
Modifiye edici kimyasal dogrudan iletken elektrot malzemesine katilip, karistirilarak

elektrot hazirlanabilir. Bu tiir elektrotlara kompozit elektrotlar adi verilir.

2.4.3.4.2. Kimyasal modifiye elektrotlar

Modifiye edici kimyasal elektrot yilizeyine kimyasal bagla veya kimyasal
adsorpsiyonla baglanarak hazirlanabilir. Ayrica modifiye edici uygun bir monomer elektrot
yiizeyinde elektropolimerizasyona ugratilarak ya da elektrot ylizeyinde dogrudan polimer

film olusturularak bu tiir elektrotlar hazirlanabilir.

2.4.4. Karsilastirma (Referans) elektrodu

Elektroanalitik kimyada karsit elektrot ¢alisma elektrodu ile bir ¢ift olusturan fakat
ol¢iilen potansiyelin biiyiikliigiiniin tayininde rol oynamayan bir elektrottur (Skoog ve ark.,
1996).
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Bu elektrot, bilinen ve sabit bir potansiyel degeri saglayan ve incelenen ¢dzeltinin
bilesiminden etkilenmeyen elektrotlardir. Karsilastirma elektrodunun bilesimi degismez ve
analiz boyunca polarlanmadan kalir. Bu amagla Ag/AgCl veya dolgun kalomel elektrot
(DKE) kullanilir (Henden ve ark., 2001).

Bu elektrotlardan anodik akim gegtiginde metaller yiikseltgenir ve ortamdaki agirt
kloriirle ¢okeldiklerinden, elektrot yilizeyindeki derisimleri degismez, potansiyelleri
akimdan bagimsiz olur. Katodik akim gectiginde ise, ¢Oziiniirliikten gelen metal iyonlar1
indirgenir, elektrot yiizeyinde ¢okelek ayrisarak metal iyonu olusturur, potansiyel yine

degismeden kalir.

Sudan bagka c¢oziiciilerde calisildiginda ise uygun baska karsilastirma elektrotlar
kullanilir. Ornegin asetonitrilde galisilirken Ag/ Ag+ (Ag/ AgNO3) elektrodu kullanilir
(Tural ve ark., 2001).

Tiem

v
ioul
v

Ag /AgCl referans elektrot

Sekil 2.7. Karsilastirma elektrotu (Yilmaz, 2012).

2.4.5.Yardimal (Karsit) elektrot

Calisma elektrodunun potansiyelini kontrol eden hiicre direncinden gelebilecek
yanilgilar1 en aza indirgemek icin li¢lincii bir elektrot kullanilir. Yardimer elektrot
kimyasal olarak inert ve iletken maddelerden belli bir ylizey alanina sahip olacak sekilde

yapilir. Pt ve grafit cubuklar en ¢ok kullanilan tiirleridir (Henden ve ark., 2001).
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ar

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

Iki elektrotlu sistemlerdeki polarlanmayan elektrot, iizerinden akim gectigi igin, yiiksek
akimlarda polarlanir. Cozelti direnci yiiksek ise bu direnci yenmek i¢in gerekli olan
potansiyel (IR) onemli bir diizeye c¢ikar. Bu iki nedenden dolay1 calisma elektrodunun
polarizasyon potansiyeli yanilgili algilanir. Bunun sonucu olarak i = f (E) egrileri
yatiklagirlar ve belirli bir noktadan pikler kaybolur. Bu sorun, sistemde tigiincii bir elektrot
kullanilarak ¢éziimlenir. Akim, ¢alisma elektrodu ile yardimer elektrot ikilisinden gegirilir
ve calisma elektrodunun potansiyeli karsilastirma elektroduna karsi sifir akim altinda
saptanir. Akim yardimci elektrot lizerinden gegtigi i¢in bu elektrotlarin soy metal olmalari
gerekir. Bu nedenle daha ¢ok platin, grafit, tantal ya da tungsten tel ¢gubuklar kullanilir. Bu
elektrotlarin alan1 ¢alisma elektrodu alaninin en az 50 kati olmalidir. Ayrica kiigiik
hacimlerle ¢alisildiginda yardimci elektrotta olusan tiriinlerin, ¢alisma elektrodunda girigim

yapmayacagi elektrot tiirii se¢ilmelidir (Tural ve ark., 2001; Yagmur, 2005).
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2.5. Voltametrik Teknikler

Voltametrik tekniklerin sematik siniflandirilmasi Sekil 2.9° da verilmistir.

Voltametrik Teknikler

A 4 A 4

Polarografi Puls Dontigiimlii Siyirma
Voltametrisi Voltametri Voltametrisi
Normal Puls Anodik

»| Voltametrisi > Siyirma
Voltametrisi

Diferansiyel Katodik

> Puls »|  Siyirma
Voltametrisi Voltametrisi
Kare Dalga | Adsorptif

»| Voltametrisi | Siyirma
Voltametrisi

\ 4

Potansiyometrik
Styirma
Voltametrisi

Sekil 2.9. Voltametrik tekniklerin siniflandirilmasi (Yilmaz, 2012).

2.5.1. Polarografi

Caligsma elektrotu olarak damlayan civa elektrotun kullanildig1 voltametrik teknik
polarografi olarak adlandirilir. Damlayan civa elektrotun potansiyelinin referans elektrota
kars1 degistirilip hiicredeki akimin Sl¢iilmesi polarografinin ¢alisma prensibini olusturur.
Akim elektroaktif maddenin damlayan civa elektrot iizerinde indirgenmesi (katodik akim,
+) ya da yiikseltgenmesi (anodik akim, -) sonucu meydana gelir. Olusan akima karsilik

potansiyel grafigi (polarogram) cizilir (Sekil 2.10).
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Alam(bAmper)

Eipn E(WVolt)

Sekil 2.10. Polarografide akim potansiyel grafigi

Polarogramin ilk kisminda artik akim ikinci kisminda sinir (limit) akim yer alir
(Sekil 2.10). Artik akim, kapasitif (sigasal) akim ve faradaik akim bilesenlerinin
toplamidir. Duyarlik artik akima bagli oldugundan akim giderildigi oranda duyarlik artar.
Sinir akim(ig), elektrot yiizeyindeki elektroaktif maddenin derisiminin sifira gittigi andaki
akim olup smir akimin biiyiikliigl elektroaktif maddenin derisimine ve kiitlenin elektrot
yiizeyine taginma hizina baghidir. Siir akimin yarisina (i,/2) karsilik gelen potansiyel yari

V2 le gosterilir. Yar1 dalga potansiyeli,

dalga potansiyeli olarak adlandirilir ve E
elektroaktif maddenin tiirline ve ortama (6rnegin pH) bagl sabit bir deger oldugundan her

madde i¢in karakteristiktir. Polarografide kalitatif analiz bu sekilde yapilir.

2.5.2. Puls voltametrisi

2.5.2.1. Normal puls voltametrisi (NPV)

Voltametrinin duyarhigi artik akima bagl oldugundan duyarligi arttirmak icin artik
akimin giderilmesi gerekir. Gerilimlerin puls seklinde uygulanmasi artik akimin
giderilmesine dolayisiyla duyarligin artmasina neden olur.

Calisma elektrotuna puls seklinde gerilim uygulandiginda artik akimin kapasitif
bileseni neredeyse sifir gibidir. Boylece pulsun sonundaki artik akim, faradaik akimdan

kaynaklanmakta ve duyarlik 10°-10"M diizeyine ¢ikmaktadir.
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2.5.2.2. Diferansiyel puls voltametrisi (DPV)

Normal puls voltametrisinde puls sonundaki artik akim az da olsa kapasitif akim
icerir. Kapasitif akimin artik akim i¢indeki payini azaltmak, duyarlig1 arttirmak amaciyla
pulsun basglangicinda ve sonunda 6lgiilen akimlarin farklar1 alinmis ve diferansiyel puls
voltametrisi adinda yeni bir teknik elde edilmistir. Bu teknik normal puls voltametrisinden
daha duyar olup duyarligi 10”7 — 10® M diizeyindedir.

Pulslar, giderek artan bir dogru akim potansiyeline sabit genlikli pulslar bindirilerek
uygulanabilecegi gibi sabit dogru bir potansiyele giderek artan genlikli pulslar bindirilerek
de uygulanabilir. Puls uygulanmasindan 6nce ve sonra akim olg¢iiliip iki akim arasindaki
fark alinip bulunan akim degeri potansiyele kars1 grafige gegirilir.

Bu teknik normal puls tekniginden daha duyarli olup, duyarlilig 10— 10°%™m
diizeyindedir. Ayrica secimliligi de yiiksektir. Dogru akim ve normal puls
polarografilerinde yan yana analizler i¢in, genelde yar1 dalga potansiyelleri arasindaki
farkin 120-240 mV olmas1 gerekirken, diferansiyel puls polarografisinde bu farkin,
alternatif akim polarografisinde oldugu gibi, 30—-60 mV kadar olmasi yeterlidir (Tural ve
ark.; 2003).

Not: Diferansiyel Puls Voltametrisi (DPV) kat1 elektrotlarin kullanildig: tekniktir.

2.5.2.3. Kare dalga voltametrisi (SWV)

Damlayan civa elektrot kullanildiginda civanin bir damlasimin diigme siiresinde
tarama yapma olanagi sagladigindan hizli bir yontem olarak nitelendirilir. Ayrica 107 -
10 M gibi yiiksek duyarliga sahiptir. Bu ozelliklerinden dolayr HPLC’de (yiiksek

performansli sivi kromatografisi) dedektor olarak kullanilmaktadir.

2.5.3. Doniisiimlii voltametri (CV)

Doéniistimlii voltametrinin ¢alisma prensibi calisma elektrotuna belli bir tarama
hizinda belli bir yon ve tersi yonde potansiyel uygulanmasi ilkesine dayanir. Potansiyel
tarama islemi dongiisel oldugundan teknik doniisiimlii voltametri adini almistir. Tarama,
analize bagl olarak tek bir dongii ile yapilabildigi gibi arka arkaya birden ¢ok dongiiyle de
yapilabilir.

Elektrot olaylarinin aydinlatilmasinda ve indirgenme yiikseltgenme reaksiyonlarinin
mekanizmalarinin  aydinlatilmasinda doniisiimlii voltametriden yararlanilir. Bu yontemin

duyarhig 102~ 10 M’dur.
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2.5.4. Siyirma voltametrisi (SV)

Cok yiiksek duyarliliga sahip iki asamal1 bir yontemdir. Ik asamada analit uygun bir
potansiyel altinda elektrot yiizeyinde énderistirilir. Ikinci asamada potansiyel anodik veya
katodik yonde taranarak madde vyiizeyde biriktirilir. Onderistirmenin niteligi ve

potansiyelin tarama yoniine gore farkli isimler alir.

2.5.4.1. Anodik siyirma voltametrisi (ASV)

Metal iyonlar1 negatif potansiyel altinda onderistirilir ve sonra potansiyel anodik (+)
yonde taranarak yiizeyde toplanan metallerin yiikseltgenmesine ait akim degisimi
incelenir. Biriktirme katotta, styirma anotta olur. Analizin duyarliligi hem biriktirme hem
de siyirma asamalarina baghdir. Potansiyel taramada en ¢ok diferansiyel puls yontemi

kullanilir.

2.5.4.2. Katodik siyirma voltametrisi (CSV)
Potansiyel tarama yonii katodik (-) oldugundan katodik siyirma adini alir. Organik
molekiillerin ve anyonik tiirlerin analizinde bu yontem kullanilir. Biriktirme anotta,

styirma katotta olur.

2.5.4.3. Adsorptif styirma voltametrisi (AdSV)
Ortama bir ligand eklenir. Analiz edilecek metal iyonuyla ligandin kompleks
olusturarak elektrot yiizeyinde adsorplandigi bu yontem adsorptif siyirma yontemi adini

alir.

2.5.4.4. Potansiyometrik siyirma voltametrisi (PSV)
Bu yontem 0Ozellikle Onderistirme asamasi anodik siyirma voltametrisine benzer.
Siyirma  asamasinda farkli olarak elektrot ylizeyinde Onderistirilen metallerin

¢oziindiiriilmesi kimyasal yolla saglanir.

2.6. Voltametrik Validasyonda Kullanilan Istatistiksel Terimler
Voltametrik validasyon c¢aligmalarinda yaygin olarak kullanilan terimler sunlardir
(Y1lmaz, 2008):
Ortalama Deger: Bir analizde elde edilen sonuclarin toplaminin analiz sayisina
boliinmesiyle elde edilen sayiya denir. Ortalama deger kendisinin hesaplanmasinda
kullanilan herhengi bir deger veya sonuctan daha giiven vericidir. Ortalama deger, analiz

sayisina gore degisir. Analiz sayisi arttikca ortalama deger dogru degere yaklagir.
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Kesinlik: Bir analizde elde edilen sunuglarin bir birine yakinligina veya ortalama
degerle herhangi bir deger arasindaki farka kesinlik denir. Kesinligi yiiksek olan sonuglarin

dogruluk dereceleride genelde yiiksektir. Kesinlik ¢esitli sekillerde verilebilir.

a) Standart sapma (s): Numune standart sapmasi her hangi bir teknigin kesinligini

belirtmeye yarayan en énemli kriterdir ve asagidaki esitlik ile verilir.

(2.11)

s= numune standart sapmasi

Xi= analiz sonuglari

X= analiz sonuglarinin ortalamasi
N= analiz sayis1

b) Bagil standart sapma (s/X): Standart sapma (s), ortalama degere (X) boliiniirse
bulunan degere bagil standart sapma denir ve RSD ile gosterilir. Bagil standart sapmaya

variyasyon katsayis1 (VK) da denir, genelde % RSD olarak verilir.

(2.12)

¢) Variyans: Numune standart sapmasinin karesi (s%) olarak ifade edilir.

(2.13)
d) Yayilma (W): Bir analizde en biiylik degerle en kiiciik deger arasindaki farktir ve
W ile gosterilir. Bu fark ne kadar kiigiik olursa kesinlik o kadar yiiksek olur.

e) Dogruluk: Bir analizde elde edilen en giivenilir sonuglarla dogru deger veya dogru
olarak kabul edilen deger arasindaki farka dogruluk denir. Kesinlikle dogruluk arasindaki
en Oonemli fark, kesinlik az sayida analiz sonuglarinin birbirine yakinlig1 iken, dogruluk ise

analiz sonuglarinin gercek degere yakinligidir. 2 sekilde ifade edilir.

Ortalamanin mutlak hatas1 (ortalamanin dogru degerden farki), E, ile gosterilir.

(2.14)
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Ortalamanin bagil hatasi ise asagidaki sekilde ifade edilir.

(2.15)

f) Bias: Analitik bir metodun sistematik hatasinin bir 6l¢iisii olup metodun dogruluk

derecesiyle ilgilidir ve su sekilde ifade edilir.

(2.16)
u= Analizi yapilan maddenin popiilasyon ortalamasi (dogru veya gercek deger)
X¢= Analizi yapilan maddenin bulunan konsantrasyonudur.

g) Hassaslik (Duyarlilik): Herhangi bir analizde uygulanan teknigin veya cihazin
hassasligi (duyarliligi) analizi yapilan maddenin (analitin) en kii¢iik konsantrasyonu bile

ayirt edebilme 6zelligidir. 2 tiirlii ifade edilir.

Kalibrasyon hassasligi, kalibrasyon dogrusuna dayanir ve kalibrasyon dogrusunun
egimine esittir. Aynt maddenin tayininde kullanilan iki metotdan, kalibrasyon egimi daha

biiyiik olan metot, daha hassastir denir.

Analitik hassaslik ise kalibrasyon dogrusunun egiminin, maddenin 0l¢iim

sinyallerinden elde edilen standart sapmaya boliimiidiir ve vy ile gosterilir.

h) Secicilik (Spesifiklik): Analitik bir teknigin analiz ortaminda bulunan tiirleden
(yikli ve vyiiksiiz taneciklerden) sadece birinin kantitatif analizi i¢in kullanilabilme
ozelligidir.

1) Calisilabilir Konsantrasyon Araligi: Analitik bir yontemin kantitatif sonuglar

verdigi araliga, ¢alisilabilir konsantrasyon araligi denir.

1) Tayin alt sinir1 (LOD): Bir analizde en kii¢iik sinyalin gozlendigi konsantrasyona

tayin alt sinir1 denir ve LOD ile gosterilir ve asagidaki sekilde ifade edilir.

(2.17)

Burada m: kalibrasyon dogrusunun egimi; s, ise numune standart sapmasidir.

j) Kantitatif tayin smir1 (LOQ): Bir analizde kantitatif analizin yapildig1 en kiiclik
konsantrasyona denir ve LOQ ile gosterilir ve asagidaki sekilde ifade edilir.

(2.18)
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2.7.0nceki Cahsmalar

2.7.1.Asiklovir’in voltametrik teknikler ile ilaglardan tayini

Yapilan literatiir aragtirmalarimizda siibstitlie piirin tlirevi antiviral etkili ila¢ aktif
maddelerinden asiklovir’in voltametrik teknikler ile kantitatif analizi ile ilgili cams1 karbon
elektrotta ve modifiye elektrotlarda birkag¢ calismaya rastlanmistir, ancak poli(4-ABSA)-
modifiye camsi karbon elektrotta yapilan ¢alisma bulunmamaktadir.

Visor ve ark. (1985), deoksiguanosin’in ¢ok yeni bir analogu olan asiklovir i¢in ilag
sekillerinden camsi karbon elektrot tizerinde diferansiyel puls voltametrik bir yontem
gelistirmislerdir. Pik akim1 ve konsantrasyon arasinda 0,4-2,0 mM derisiminde dogrusallik
bulunmustur. Saptama sinir1 ise 0,1 mM’dur.

Alvarez-Lueje ve ark. (1996), asiklovir’in yiikseltgenmesine dayali olarak camsi
karbon elektrot {izerinde doniisiimlii ve diferansiyel puls voltametrisini ¢alismislardir.
Asiklovir camsi1 karbon elektrot iizerinde tek bir diferansiyel puls voltametrik pik
vermistir. Bu pikin asiklovirde bulunan guaninden kaynaklandig ileri siiriilmiis ve bu pik
tizerinden tablet ilag seklinden miktar tayini yontemi gelistirilmistir.

Shetti ve ark. (2012) fulleren-Cgo-modifiye camsi elektrotta dontsimli ve
diferansiyel puls voltametrisinden yararlanarak elektrokimyasal yiikseltgenmesini
incelemislerdir. pH 7,40 fosfat tamponunda yiikseltgenme piki 0,96 V olarak
belirlenmistir. Konsantrasyon araligini ve belirme sinirmi sirastyla 9.0x10® - 6.0x10° M
ve 1.48x10® M olarak bulmuslardir.

Wang ve ark. (2006) MWNTs-DHP film-kaplanmig GCE (nano yapili film elektrot)
ile dogrusal taramali voltametri ve doniigiimlii voltametri teknikleri kullanilarak asiklovirin
ilaglardan  tayinini  gerceklestirmislerdir. Konsantrasyon araligmi 8.0 x 10° -
1.0 x 10° mol/L olarak belirlemislerdir. Belirme smirmi 3.0 x 10 mol/L  olarak
bulmusglardir.

Joseph ve ark. (2011) MBZ/TMHPP Cu(ll)-modifiye altin elektrot kullanarak 0,1 M
fosfat tamponunda (pH =7,00) kare dalga voltametrisi teknigi ile asikloviri ilaglardan tayin
etmislerdir. Konsantrasyon araligini ve belirme sinirini sirasiyla 1x10® - 1x10® ve 1x10°
olarak bulmuslardir.

Li ve ark. (2011) (HPMaFP)-modifiye camsi karbon elektrot ile doniistimlii
voltametri teknigini kullanarak asiklovirin ilaglardan tayinini gergeklestirmislerdir. pH

5,50 fosfat tamponunda calismislar ve belirme sinirint 1.2 107 mol/l olarak bulmuslardur.
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2.7.2.Poli(4-ABSA) - modifiye camsi karbon elektrot ile yapilan ¢calismalar

Huang ve ark. (2008) poli(4-aminobenzensiilfonikasit)-modifiye camsi karbon
elektrot ile iki Oonemli ilag¢ olan fenileprin ve klorprothisen’in analizini yapmislardir.
Fenileprin +0,89 V’da 0,05 M asetat tamponunda (pH=5,00), klorprothisen ise 1,04 V’da
NH,CH,COOH-HCI (pH=2,40) tamponunda tersinmez anodik pik vermistir. Belirme
stirint sirastyla 1x10® M ve 1x107 M olarak bulmuslardir.

Jin ve ark. (2005) poli(p-aminobenzensiilfonikasit)-modifiye camsi karbon elektrot
ile dopamin ve askorbik asidin es zamanli analizini yapmislardir. Modifiye elektrot
dopamin ve askorbik asidin ylikseltgenmesi i¢in elektrokatalitik aktivite gosterdigini
belirtmislerdir. Fizyolojik pH’da (7,00) askorbik asit anyon formunda iken, dopamin
katyon olarak bulunmaktadir. Jin ve ark. (2005)’na gore p-(ABSA) yapisinda elektronca
zengin N atomlar1 ve yiiksek elektron yogunluguna sahip siilfo gruplar1 bulunmaktadir.
Bundan dolay1 p-(ABSA) filmleri negatif yiikliidiir. Modifiye elektrotta negatif yiiklii siilfo
gruplar1 ve askorbik asit anyonlar1 arasindaki elektrostatik itmeden dolay1, askorbik asidin
potansiyeli daha negatif degere kayar ve dopamin piki askorbik asitten kolayca ayrilabilir.
p-(ABSA) modifiye elektrot yiiksek segicilikte amperometrik dopamin sensorii olarak
kullanilabildigini ifade etmislerdir.

Yang ve ark. (2006) katesol ve resorsinol varliginda bu maddelerin girisim etkisi
olmadan poli(p-aminobenzensiilfonikasit)-modifiye camsi karbon elektrot ile segici
hidrokinon tayini yapmislardir. Katesol ve resorsinol, hidrokinonun izomerleridir ve
numunelerde bir arada bulunabilirler. Bundan dolay1 girisim etkisi olmadan hidrokinonun
secici tayininin ¢ok Onemli oldugunu ifade etmislerdir. Yang ve ark. (2006)’na gore
resorsinolun yiikseltgenmesi hidrokinon ve katesolden daha pozitif degerde gergeklesir.
Katesol ve resorsinolun elektron yogunlugu, hidrokinondan daha diisiik oldugundan dolay1
yiikseltgenmeleri daha zordur.

Sadikoglu ve ark. (2012), poli(p-aminobenzensiilfonikasit)-modifiye camsi karbon
elektrot ile iirik asit tayini yapmislardir. Fosfat pH 7,00 tamponu ile doniisiimlii voltametri
ve diferansiyel puls voltametrisi ile ¢alismislardir. Konsantrasyon araligii 1x107 -1x10™

M olarak belirlemislerdir. Belirme sinirin1 1,125x10° M bulmuglardir.
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BOLUM 3
MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyal

3.1.1. Kullanilan kimyasal malzemeler

Bu c¢alismada 4-aminobenzensiilfonik asit (Sigma Aldrich, %99), NaH,PO4.H,0O
(Merck, %99), Na,HPO,4.2H,0 (Merck, %99,5), Nitrik asit (Merck, %65), Aseton (Merck,
%99,8), 1- 3 um elmas pasta ve 0,05 um boyutlu Aliimina (CH Instruments ve metkom)
kimyasallar1 kullanildi. Ayrica ilag etken maddeler ve ilag dozaj formlar1 aklovir®
(Sandoz) firmasindan temin edildi.

3.1.2. Kullanilan cihazlar

Voltamogramlar, Metrohm 757 VA Trace Analyzer ve Metrohm Autolab cihazlari ile
alindi. Voltametrik dl¢iimler; camsi karbon [(elektrodun yiizey boyutu (¢ ) 7 mm; disk cap1
(R) 2 mm] ¢alisma elektrodu, platin tel yardimc elektrot, Ag/AgCl referans elektrodundan
olusan tglii elektrot sisteminde yapildi. Elektrokimyasal hiicredeki oksijenin
uzaklastirilmasi igin %99 saflikta argon gazi kullanildi.

Voltametrik hiicre ve diger cam malzemelerin 6n yikamasi ve sulu ¢ozeltilerin
hazirlanmasi i¢in kullanilan saf su, TKA Smart2 pure marka ultrasaf su (0,055uS/cm
iletkenligi ile) cihazindan alind1.

Cams1 karbon elektrotlarin ylizeyinin temizlenmesi i¢in Wise Clean marka sonikator
(ultrasonik banyo) kullanildi.

Cozeltilerin pH'lar1 Metrohm marka pH metre ile 6l¢iildii.

3.2. Yontem

Bu ¢alismada ilk olarak siibstiitie piirin tiirevi olan antiviral etkili ilag etken madde
(asiklovir) ilgili ilag firmasindan temin edildi. Temin edilen bu etken maddenin poli(4-
ABSA)-modifiye elektrotta voltametrik tekniklerle uygun deney sartlari (¢6ziicii-tampon)
belirlendi. Asiklovir’in stok ¢dzeltisi (1x10°% M) 20ul % 65’lik HNO; igeren 10mL
deiyonize su ile ¢oziilerek taze olarak hazirland1 ve kullanildi. Voltametrik arastirmalar
icin calisilan tiim c¢ozeltiler stok ¢ozeltilerinin deiyonize su ile seyreltilmesiyle hazirlandi.

Bu etken maddenin(asiklovir) poli(4-ABSA)-modifiye elektrotta voltametrik
tekniklerle uygun deney sartlar1 (¢oziicii-tampon) belirlendi. Boylece maksimum akim ve
pik seklinin en iyi oldugu ¢oziicii-destek elektrolit ortami belirlendi. Bu ortamda 6ncelikle

tarama hizi-akim (v*-ip ve logv-logip) grafiklerinin egim ve korelasyon (R) degerlerine
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bakilarak akim tiirii (difiizyon yada adsorpsiyon) belirlendi. Bundan sonraki c¢alismalar
buna gore yiritildi. Modifiye edilmis elektrot ile elektrokimyasal polimerlesmenin
yapildigr ortam olan 0,1 M NaH,PO4-Na;HPO, (pH=7,00) tampon ¢ozeltisinde
voltamogramlar alindi. Daha sonra secilen ¢oziicii-destek elektrolit sisteminde degisik
konsantrasyonlarda etken maddelerin voltamogramlar1 alinarak, akim-konsantrasyon
degerlerinden kalibrasyon grafigi olusturuldu. Bu grafikten yararlanilarak dogrusalligin
gozlendigi konsantrasyon aralig1 belirlendi. Kalibrasyon grafiginin egim ve standart sapma
degerlerinden alt tayin sinir1 (LOD) ve kantitatif tayin sinir1 (LOQ) hesaplandi. Daha sonra
bu etken maddelerin ticari formlarindan analizi ger¢eklestirildi. Segilen ortamda, bu
bilesigin dozaj formlarindan modifiye edilmis elektrotta voltametri teknikleri ile kantitatif
analizi yapild1 ve validasyon parametreleri (bulunan miktar, RSD ve geri kazanim v.b.)

degerlendirilerek, onerilen tekniklerin s6z konusu analizler i¢in gecerlilikleri kanitlandi.

3.2.1. Deneyde kullanmilan c¢ozeltilerin hazirlanmasi

Elektrokimyasal olarak incelenen asiklovirin 1x10% M stok ¢ézeltisi 20 pL %65°lik
HNOj igeren 10 mL saf su ile hazirlandi. Bu ¢6zelti hazirlanan stoktan saf su ile gerekli
seyreltmeler yapilarak kullanildu.

Cams1 karbon elektrodun kaplanmasinda kullanilan 4-aminobenzensiilfonik asit,
0,1 M NaH,PO,-Na,HPO, (pH=7,00) tampon g¢ozeltisinde ¢oziilerek 1x10" M stok
¢Ozeltisi hazirlandi.

Her iki elektrot(modifiye edilmemis ve modifiye elektrotlar) ile ¢aligirken kullanilan
destek elektrolitler ve pH taramasinda kullanilan tampon c¢ozeltiler ultrasaf su ile

hazirlandi. Olgiimlerde giinliik olarak hazirlanan ¢dzeltiler kullanildi.

3.2.2. Camsi karbon elektrodun modifiye edilmesi

Modifikasyon islemine baslamadan Once elektrot ylizeyinin temizlenmesi
gerekmektedir. Bu amagla ilk olarak elektrot 1, 3 um elmas pasta ve 0,05 pm aliimina ile
0zel temizleme pedleri ile temizlendikten sonra sirasiyla (1:1) HNOg, asetonitril ve destile
su ile ultrasonik banyoda yikandi.

Daha sonra temizlenen elektrotun ylizeyi (Jin ve ark., 2005) literatiirde verilen
yontem kullanilarak kaplandi. Camsi karbon elektrot 2x10™ M 4-aminobenzensiilfonikasit
iceren 0,1 M NaH,PO4-Na,HPO, (pH=7,00) tamponunda elektropolimerisazyon teknigi ile
-1,5 V ve + 2,4 V potansiyel arahginda 200 mVs™ tarama hizinda 10 déngii almarak
kaplandi.
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BOLUM 4
ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

4.1.Asiklovir’in Coziiniirliigiiniin Belirlenmesi

Asiklovir’in, deiyonize su, metanol gibi degisik c¢oziiciilerdeki ¢Oziliniirligi
arastirildi. Asiklovir 20 pL %65°lik HNOj3 iceren 10 mL deiyonize suda kolayca ¢oziindii.
Boylece 20 pL %65°lik  HNO; iceren 10 mL deiyonize su ile asiklovir’in ¢ozeltileri

hazirlandi.

4.2. Asiklovir’in Cozeltilerinin Hazirlanmasi
Asiklovir’in 20 pL %65°lik HNOg3 igeren 10 mL deiyonize suda ¢ozeltisi hazirlandi.
Bu ¢ozeltiden uygun hacimler alinarak asiklovir’in seyreltik ¢ozeltileri yapildi.

4.3. Camsi Karbon Elektrodun Modifiye Edilmesi

Temizlenen elektrotun yiizeyi (Jin ve ark.,, 2005) literatiirde verilen yontem
kullanilarak kaplandi. Cams1 karbon elektrot 2x10° M 4-aminobenzensiilfonikasit igeren
0,1 M NaH,PO4-Na,HPO, (pH=7,00) tamponunda elektropolimerisazyon teknigi ile -1,5 V
ve + 2,4 V potansiyel aralizinda 200 mVs™ tarama hizinda 10 déngii alinarak kaplandi.
Sekil 4.1’de goriildiigii gibi 3 tane pik gozlenmistir. 1. pik +0,57 V, 2. pik -0,93 V
civarinda gelmistir. Ilk déngiide -1,5 V ve +2,4 V potansiyel araliginda bir anodik
yiikseltgenme piki (pik 1) ve bir katodik pik (pik 2) gbézlenmistir. Devam eden dongiilerde
gittik¢e biiyiiyen 3 nolu pik ortaya ¢ikmistir. Dongii sayis1 arttik¢a pik akimlari artmis ve
koyu mavi renkli polimer camsi karbon elektrodun yiizeyinde olugsmustur. Buda camsi
karbon elektrodun yiizeyinde 4-aminobenzensiilfonikasit’in elektropolimerizasyonunu
gostermektedir (Sekil 4.1).
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Sekil 4.1. GCE yiizeyinde 4-aminobenzensiilfonikasidin elektropolimerizasyonunun

dontisiimlii voltamogrami (Tarama hizi= 200 mVs™).

4.4. Destek Elektrolitler Hazirlanarak Calisma Ortaminin Belirlenmesi ve pH

Taramasi

4.4.1. Fosfat tamponunun hazirlanmasi ve pH taramasi

100 mL’lik balonjojeye 3,12 g NaH,PO4.H,O (Sodyum Di-hidrojen Fosfat) konuldu
ve bir miktar deiyonize suda ¢oziildii. Hacim deiyonize su ile 100 mL’ye tamamlandi.
Bagka bir balonjojeye 5,34 g Na,HPO,4.2H,O (Di-sodyum Hidrojen Fosfat) konuldu ve
bir miktar deiyonize suda ¢oziildii. Hacim deiyonize su ile 150 mL’ye tamamlandi.
Hazirlanan 0,1 M’ lik ¢ozeltilerden belirli hacimlerde NaH,PO,4.H,O ve Na;HPO,4.2H,0
karigtirilarak pH’1 5,00 - 8,00 arasinda degisen fosfat tamponlari hazirlandi. Asiklovir’in
fosfat tamponunda pik potansiyelinin ve pik akiminin pH ile degisimi incelendi.

31



BOLUM 4 —~ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA SAIDE CAN

Cizelge 4.1. 10 M Asiklovir’in 0,1 M fosfat tamponunda (pH=7,00) pik potansiyeline
ve pik akimina pH etkisi

pH Pik Akimi (nA) Pik Potansiyeli(V)
5,00 3,33 1,02
6,00 8,93 0,977
7,00 10,1 0,941
8,00 10,9 0,896

4.4.2. Calisma ortaminin belirlenmesi

Asiklovir’in yiikseltgendigi tespit edildikten sonra, optimum sartlar1 belirlemek
amaci ile tim destek elektrolitlerde DPV teknigi kullanarak pik akimmnin ve pik
potansiyelinin pH (1 birimlik araliklarla) ile degisimi incelendi.

Uygun ¢alisma ortami1 0,1 M fosfat (pH = 7,00) tamponu olarak belirlendi.

4.5. Asiklovir’in Elektrokimyasal Davramsinin incelenmesi

Asiklovir’in giinliik 1x10% M’ ik  stok ¢dzeltileri hazirlandi. Bu ¢ozeltiden uygun
hacimler alinip deiyonize su ile Asiklovir’in istenilen konsantrasyonlarda seyreltik
cozeltileri hazirlandi.Asiklovir’in yiikseltgenip yiikseltgenmedigini arastirmak amaci ile;
5x10° M’lik ¢oOzeltisi secilen farkli destek elektrolitlerde, + 0,5 ile + 1,5 V arasindaki
anodik bolgede modifiye camsi karbon elektrot kullanarak Diferansiyel Puls Voltametrisi
(DPV) ve Doniigiimlii Voltametri (CV) voltamogramlar1 ¢ozeltiden 5 dakika argon gazi

gecirildikten sonra alindi.

4.5.1. Akim tiiriiniin belirlenmesi

5x10° M Asiklovir’in fosfat tamponunda, CV teknigi ile 20-100 mVs™ tarama
hizlarindaki voltamogramlart alind1 (Sekil 4.2). Pik akimina ve pik potansiyeline tarama
hizinin etkisi incelendi. Akimin diflizyon ya da adsorpsiyon kontrollii olup olmadigini
belirlemek icin, v"*-i, ; log v-log i, grafikleri cizildi. Grafiklerin egimlerinden akimimn
difizyon  kontrollii ~ oldugu  bulundu ve diger ¢aligmalar buna  gore

yapildi.
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Sekil 4.2. 5x10” Asiklovir’in 20-100 mV/s tarama hizi araligindaki CV ile voltamogrami;
a)20, b)30, ¢)40, d)50, €)60, 1)70, £)80, h)90, 1)100 mV/s.

4.5.2. Analitik calisma (Konsantrasyon) araliginin belirlenmesi

Asiklovir’in, fosfat (pH =7,00) tamponunda DPV teknigi ile voltamogramlar1 alind1.
Elde edilen konsantrasyon (c) ve akim (i) degerlerine gore dogrusalligin gozlendigi
kalibrasyon grafigi ¢izildi (Sekil 4.3). Analitik konsantrasyon araligi 2x10” - 9x10° M

olarak belirlendi. Kalibrasyon grafiginden korelasyon katsayis1 ( R ) ve egim (m) bulundu.
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Sekil 4.3. DPV teknigi ile Asiklovir’in konsantrasyon-pik akimi degisimi a)Destek
elektrolit (fosfat tamponu, pH=7,00 ); b) 2,0x107; ¢)4,0 x10™"; d)6,0 x10; €) 8,0x10"; f)
1,0x10°°; g) 3,0x10°%; h) 7,0x10°®; g) 9,0x10°M Asiklovir.

4.5.3.Belirme smir1 (LOD) ve kantitatif tayin simir1 (LOQ) parametrelerinin

hesaplanmasi

Kalibrasyon grafigindeki en diisiikten bir istteki Asiklovir konsantrasyonunda
(4X10'7), voltamogramlar alindi. Buradan elde edilen akim degerlerin ortalamasi alinarak,
standart sapmasi (s) hesaplandi. Bu deger kullanilarak 3s/m formiiliinden LOD (belirme

sinir1), 10s/m formiiliinden LOQ (kantitatif tayin sinir1) hesaplanda.

4.5.4. AKklovir tabletlerinde asiklovir’in voltametrik tayini

Gelistirilen yontem ile aklovir tabletlerinde asiklovir miktarin1 belirlemek igin,
kalibrasyon grafigindeki yiiksek asiklovir konsantrasyonunda (7x10°M ) voltamogramlar
alind1 ve elde edilen akim degerlerinden 1 tabletteki Asiklovir miktar1 hesaplandi. Bu
deger gergek deger ile karsilagtirildi. Bunun i¢in; Asiklovir’in piyasa preperatt olan
Aklovir tabletlerinden 10 tablet tartilip bunlarin ortalamasi alinarak 1 tabletin miktar
hesaplandi (1 tablet miktar1 = 283 mg). (Her bir aklovir tablet 200 mg asiklovir igerir)
Tabletler toz haline getirilerek aklovir’in deiyonize suda 1x10° M asiklovir igeren stok
cozeltisi hazirlandi. Hazirlanan stoktan voltametrik hiicreye gerekli miktar eklenerek

Olctimler alindi.
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4.5.5. Aklovir tabletlerinden asiklovir’in geri kazanim

Geri kazanim ¢alismalari, gelistirilen yontemin dogruluk ve kesinligini kontrol etmek
amaci ile yapilir. Geri kazanim icin 9%10° M asiklovir igeren hiicre hazirlanarak pik akimi
Olctildii. Elde edilen akim degerleri kalibrasyon grafiginde yerine konuldu ve bunlara
karsilik gelen konsantrasyonlardan tabletlerdeki asiklovir miktarlar1 hesaplandi. Olgiim
sonunda eklenen asiklovir miktar1 ile bulunan asiklovir miktar1 kiyaslanarak, Asiklovir’in

geri kazanimi hesaplandi.

4.6. Tartisma

4.6.1. Asiklovir’in yiikseltgenmesine modifiye elektrodun etkisi

Asiklovir’in giinliik 1x102 M’ 1ik stok ¢ozeltisi 20uL %65°lik HNOj igeren 10 mL
saf su ile hazirlandi. Bu ¢ozeltiden uygun hacimler alinarak 5x10° M asiklovir ¢dzeltisi
elde edildi. Bu c¢ozeltinin 4-(ABSA)-modifiye elektrotta diferansiyel puls voltametri
(DPV) teknigi ile voltamogrami alindi. +0,95 V’da 15,3 pA’lik bir indirgenme piki
gozlendi. Ayn1 konsantrasyonda doniisiimlii voltametri (CV) teknigi ile alinan dl¢timde ise
1,00 V’da 10,37 pA akiminda katodik pik gozlendi (Sekil 4.4). Cams: karbonda CV
teknigi ile alinan 6l¢imde ise 1,049 V’da 0,10 pA, DPV teknigi ile 0,995 V’da 0,42 pA
akim olgiildi (Sekil 4.5).
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Sekil 4.4. 5x10° M Asiklovir'in fosfat tamponunda (pH=7,00) poli(4-ABSA)-
modifiye elektrotta doniisiimlii voltamogrami (Tarama hizi=100 mVs™).
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Sekil 4.5. 5x10° M Asiklovir’in fosfat tamponunda (pH=7,00) GC elektrotta doniisiimlii

voltamogrami (Tarama hizi=100 mVs™).

4.6.2. Asiklovir’in modifiye elektrotta ¢calisma ortaminin belirlenmesi

Asiklovir’in  ylikseltgendigi optimum sartlar1 belirlemek amact ile tiim destek
elektrolitlerde DPV teknigi kullanarak pik akiminin ve pik potansiyelinin pH (1 birimlik
araliklarla) ile degisimi incelendi. ( Sekil, 4.6, Sekil 4.7)

pH-akim grafigi

e i
= ok
L

Pik Akin (pA)

= (] 4 [=41 = 2]
1 1 1 1

400 450 500 550 600 650 700 7,50 800 850

Sekil 4.6. 5 x 10° M Asiklovir’in pik akimina pH etkisi.
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pH-potansiyel grafigi

1.04 1
1,02 1

0,95 -
0,96 -
0,94 -
092 -
0,9 4 *
0,88

potansivel (V)

4,00 4,50 500 5,50 6,00 6,50 700 7.50 8,00 8.50
pH

Sekil 4.7.5x 10° M Asiklovir’in pik potansiyeline pH etkisi.

Fosfat(pH =7,00) tamponundaki pik akimimin yiiksek olmasi nedeniyle pH=7,00
calisma ortami se¢ildi. Bunun nedeni fosfat 7,00 ortamindaki pikin daha belirgin ve keskin

olmasidir.

4.6.3. Asiklovir’in modifiye elektrotta akim tiiriiniin belirlenmesi

Akim tiiriinii belirlemek icin 5x10™° M Asiklovir’in fosfat (pH=7,00) tamponunda CV
teknigiyle 20-100 mvs™ araligindaki tarama hizlarinda voltamogramlar1 alindi. Bu
voltagramlardan elde edilen akim ve potansiyel degerlerinin tarama hiziyla degisimi
incelendi (Cizelge 4.2).
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Cizelge 4.2. 5 X 10° M Asiklovir’in fosfat tamponunda tarama hizi ile akim ve

potansiyel degisimi

Tarama Hizi, v| Tarama Tarama Hizinin | Pik Akimy, | Pik  Akiminin
(mVs™) Hizinin Logaritmasi, Ip(nA) Logaritmasi,
Karekokii, v'/2 Log v Log Ip

20 4,47 1,3 2,03 0,307
30 5,48 1,47 2,68 0,428
40 6,32 1,6 3,02 0,505
50 7,07 1,69 3,69 0,567
60 7,74 1,77 4,13 0,615
70 8,37 1,84 4,67 0,669
80 8,94 1,9 5,01 0,699
90 9,49 1,95 5,49 0,739
100 10 2 5,78 0,761

CV teknigiyle alinan Olglimlerden ¢izilen grafiklerden ve Cizelge 4.2.° den

yararlanilarak tarama hizinin karekokiine karsilik pik akimi degerleri grafigi o 2-ip ; (Sekil

4.8) tarama hizinin logaritmasi — pik akiminin logaritmasi log v-log ip; ( Sekil 4.9) grafigi

cizildi.

pik akime (pa)
e

pik akimi-tarama hizigrafigi

y =0,6886x - 1,1022

R*=0,9352

2 4 51 g 10 12
karekok tarama hizi

Sekil 4.8.5x10° M Asiklovir’in pH=7,00 fosfat tamponunda pik akimi- karekok tarama

hiz1 (Ullz-ip) grafigi.
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log Ip-log tarama hiz grafigi
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Sekil 4.9. 5x10™° M Asiklovir’in pH=7,00 fosfat tamponunda yiikseltgenme pik akiminin

logaritmasi- tarama hizinin logaritmasi (log v-log ip) degisimi.

Log v-log ip grafiginin ( Sekil 4.9) egiminin 0,6508 (0,5 civarinda) olmasi akimin
difiizyon kontrollii oldugunu gosterir. Ayrica yiikseltgenme pik akiminin, hizin karekokii
ile dogrusal olarak artmasindan elde edilen Ullz-ip grafiginin ( Sekil 4.8) korelasyon
katsayisinin (R) 0,9982 olmasi (1’e yakin) akimin difiizyon kontrollii oldugunun énemli
bir gostergesidir (Skrzpek, 2005).

4.6.4. Asiklovir’in modifiye elektrotta analitik konsantrasyon parametreleri
Asiklovir’in  analitik konsanrasyon araliginin belirlenmesi ve LOD, LOQ
parametrelerinin hesaplanmasi i¢in modifiye elektrotta elde edilen pik akimlari degerleri

Cizelge 4.3 ‘de verilmistir.
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Cizelge 4.3. Modifiye elektrotta elde edilen pik akim1 degerleri

Konsantrasyon (M) Pik akimi (nA)
2x10™" 0,105
4x10°” 0,152
6x10” 0,234
8x10” 0,287
1x10° 0,364
3x10° 1,040
5x10° 1,820
7x10° 2,530
9x10° 3,230

Analitik tayin (konsantrasyon) araligini belirlemek i¢in; Asiklovir’in 2x107-9x10°M
konsantrasyon araliginda, fosfat (pH=7,00) tamponunda DPV teknigi ile alinan
voltamogramlarindan elde edilen C ve i, degerlerine gore dogrusalligin gozlendigi
kalibrasyon grafigi ¢izildi (Sekil 4.10).

pik akimi-konsantrasyon grafigi

.
A
3]
"
[ -~ =
w
w +
w
J

A

w

A

(V]
ot Wty

.

pik akimi (UR)

2

e
-t
¥

(—]
o
. N

0.00E-00 2. 00E06 4 M0 E06 6 00E-06 8 00E06 1.00E05 1.20E05
kons antrasyon (M)

Sekil 4.10. Asiklovir’in fosfat (pH=7,00) tamponundaki pik akimi- konsantrasyon (C-iy
grafigi.
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Kalibrasyon grafiginin egimi 3,69x10° korelasyon katsayisi ise, 0,994 bulundu.
Boylece analitik konsantrasyon araligi 2x107-9x10° M olarak belirlendi. Kalibrasyon
grafigindeki en diisiik konsantrasyonun bir iistiindeki konsantrasyonda (4)(10‘7 M) 6l¢tim
yapilarak akim degerlerinin standart sapmasi (s) 6,87x10° olarak bulundu. Bu deger 3s/m
ve 10s/m esitliklerinde yerine konularak belirme smir1 (LOD) 5,57x10° ve kantitatif tayin
sinirt (LOQ) 1,85x10” M olarak hesapland: ( Cizelge 4.4).

Cizelge 4.4. Asiklovir’in pH=7,00 fosfat tamponunda DPV yontemi kullanilarak elde
edilen analitik tayin parametreleri

Parametreler Sonuglar
Olgiilen Potansiyel (mV) 0,995
Konsantrasyon Araligi(M) 2x107-9x10° M
Egim (LA M'l) 369924
Egimin Standart Sapmasi 11988
Kayma (nA) 0,101
Kaymanin Standart Sapmasi 0,086
Korelasyon Katsayist, r 0,994
Olgiim Sayis1, n 4
Belirme Siniri, LOD (M) 5,57x107°
Kantitatif Tayin Sinir1, LOQ (M) 1,85x10°"

4.6.5. Asiklovir’in modifiye elektrotta ilactan miktarinin belirlenmesi

Asiklovirin ilaglardan tayini yapildi. Tablette belirtilen asiklovir miktar1 200,4 mg
olarak hesaplandi. Gelistirilen yontemin dogruluk ve kesinligini kontrol etmek amaci ile
aklovir tabletlerinden asiklovir’in geri kazanim ¢alismalari yapildi. Aklovir tabletlerinden
Asiklovir % 98 geri kazanimla bulundu (Cizelge 4.5).
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Cizelge 4.5. Aklovir tabletlerinde belirlenen asiklovir miktar1 ve asiklovir’in geri kazanimi

Tablette belirtilen Asiklovir Miktar1 (mg) 200,00
Bulunan Asiklovir Miktar1 (mg) 200,40
Bagil Standart Sapma, % R.S.D. 0,79

Dogruluktan Sapma, % Bias 0,20
Eklenen asiklovir (mg) 20,00
Bulunan asiklovir (mg) 19,60

Geri Kazanim ( %) 98,00

Geri Kazanimin Bagil Standart Sapmasi, 3,18
% R.S.D.

Dogruluktan Sapma, % Bias 2,00

Voltametrik yontemin gegerliligi icin Asiklovir’in ilaca uygulama ve ilagtan geri
kazanim c¢alismalarinda elde edilen sonuglardan ve voltamogramlardan, ilag katki

maddelerinin yontemlerimizi etkilemedigi sonucuna varildi.

4.7. Camsi Karbon Elektrot Yiizeyinde 4-Aminobenzensiilfonikasitin

Elektropolimerlesmesine Ait Onerilen Mekanizmasi

Huang ve ark. (2008), 2x10° M 4-aminobenzensiilfonik asidi 0,1 M fosfat
tamponunda (pH=7,00) 10 dongii alarak CV teknigi ile kaplamistir. Modifikasyon -1,5 V
ve +2,5V potansiyel araliginda ve 100 mV/s tarama hizinda yapilmistir. Ik déngiide 1,5
V’da bir anodik yiikseltgenme piki (A ) ve -0,7 V’da bir katodik pik (B) goriiliirken, ikinci
dongiide +0,2 V’da anodik bir pik (C) gozlenmistir. Elektropolimerizasyondan sonra mavi
renkli polimer camsi1 karbon elektrodun yiizeyinde olugsmustur.

Huang ve ark. (2008)’na gore dongii sayisinin artmasi ile pik akimindaki artis
elektrot yiizeyinde filmin bilylimesini gostermektedir. Yaptiklar1 calismada ilk 5 dongtide
pik akimlarinda hizli bir artis olurken, sonraki dongiilerde bu artisin olduk¢a azaldigim
bildirmislerdir. Bu caligmada ise Huang ve ark. (2008) tarafindan Onerilen deney sartlari
kulland1. Sadece farkli olarak kaplama 5 dongii ile gerceklestirdi.

Huang ve ark. tarafindan yapilan elektropolimerizasyon Sekil 4.10°da gosterilmistir.
Bu ¢alismada elde edilen elektropolimerizasyon pikleri ise Sekil 4.1°de verilmistir. Elde

edilen sonuglar, literatlirdeki 6rnek ¢alismadakilerle uyumluluk gostermektedir.
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Akim

Potansiyel

Sekil 4.11. Huang ve ark. (2008) tarafindan elde edilen 4-aminobenzensiilfonik asidin
elektropolimerizasyonundan elde edilen voltamogram.

4-aminobenzensiilfonik asidin camsi karbon elektrotta elektropolimerlesmesinin
mekanizmasi ise Jin ve ark. (2005) tarafindan 6nerilmistir (Sekil 4.11). Jin ve ark. (2005)
tarafindan Onerilen mekanizmaya goére p-(ABSA) ilk olarak serbest radikale
yiikseltgenmektedir (1 nolu pik); 2. asamada radikallerin dimerlesmesi ile hidrazobenzen
siilfonik asid olusur; daha sonra tersinir olarak hidrazobenzen siilfonik asid, azobenzen
stilffonik aside yiikseltgenir (3 nolu pik) ve azobenzen siilfonik asid, hidrazobenzen

stilfonik aside indirgenir (2 nolu pik).

Sekil 4.12. GCE yiizeyinde 4-aminobenzensiilfonik asidin elektropolimerlesmesinin Jin ve

ark. (2005) tarafindan 6nerilen mekanizmasi.
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Sekil 4.13. Jin ve ark. (2005) tarafindan elde edilen 4-aminobenzensiilfonik asidin

elektropolimerizasyonundan elde edilen voltamogram.

Jin ve ark. (2005) tarafindan mekanizma dimerlesme basamagina kadar verilmistir.
Bilesigin elektropolimerlesmesi ile ilgili bir mekanizma Jin ve arkadaslarida dahil olmak
lizere verilmemistir. Yaptigimiz calismada bir polimerlesme ¢aligmasi Onerilmemekle

birlikte muhtemel polimerin dimer {izerinden olustugu diistiniilmektedir (Sekil 4.14).
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Sekil 4.14. GCE yiizeyinde 4-aminobenzensiilfonik asitin elektropolimerizasyonu.

A bilesigi p-aminobenzensiilfonikasit ilk asamada 1 elektron alarak amin radikali
B’yi olusturur. Ikinci asamada iki tane amin radikali B nin dimerlesmesi ile C bilesigi 4,4'-
(hidrazin-1,2-diil)dibenzensulfonik asit olusur. Bu bilesik C-C' seklinde tautomerik
formlarda bulunur. Son asamada ise C bilesiginin polimerlesmesi ile D bilesigi
poli[4,4'-(hidrazin-1,2-diil)dibenzensulfonik asid] meydana gelir. Bu bilesik D ile
gosterilmektedir ve poli(4,4'-HDBSA) olarak kisaltilmigtir. Meydana gelen polimer camsi
karbon elektrot (GCE) iizerine kaplanir (Sekil 4.14).

Sekil 4.15. Olusturulan poli(4,4'-HDBSA)-modifiye camsi karbon elektrotun yapisi.
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4.8. Asiklovir’in Poli(4-ABSA)-Modifiye Cams1 Karbon Elektrotta

Elektrokimyasal Yiikseltgenme Mekanizmasi

Asiklovir’in poli(4-ABSA)-modifiye camsi karbon elektrotta  elektrokimyasal
yiikseltgenme mekanizmasi Sekil 4.16’de onerildigi gibidir (Heli ve ark., 2009).

H H

poli —— poli +2H + 2

poli(4-ABSA) poli(4-ABSA)
0
poli(4-ABSA)
HO\/\o
HO\/\o

Oksi-guanin

H H
HO3SON—NOSO3H

poli(4-ABSA)

Asiklovir

poli

Sekil 4.16. Asiklovir’in poli(4-ABSA)-modifiye camsi karbon elektrotta yiikseltgenme

mekanizmasi.
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BOLUM 5
SONUC VE ONERILER

Bu ¢alismada, asiklovir adli etken maddenin elektrokimyasal 6zelligi diferansiyel
puls ve doniisiimlii voltametri teknikleri ile 4-(ABSA)-modifiye camsi karbon elektrot
kullanilarak incelendi. Farkli pH’lardaki elektrolitlerle (fosfat tampon pH =4,00-8,00)
alinan voltamogramlarda (0,5 V) — (1,5 V) arasinda yiikseltgenme piki belirlendi.

Cams1 karbon elektrotun ylizeyi elektropolimerizasyon teknigi ile kaplanarak 4-
ABSA-GC elektrot hazirlandi. Hazirlanan modifiye elektrotun iletken 6zellikte oldugu ve
caligilan ila¢ etken maddenin yiikseltgenmesine cevap verdigi gozlendi.

Asiklovirin yiikseltgenme piki modifiye elektrotta olciilen pik akimi 10,37 pA, camsi
karbon elektrotta olgiilen pik akimi 0,10 pA olarak belirlenmistir. Asiklovir’in camsi
karbon elektrot ve modifiye eldektrotta pik akimlar1 karsilastirildiginda, modifiye
elektrotta pik akiminin 10 kat daha fazla oldugu goriilmistiir. Polimerik filmle kapli GCE
yiizeyinin elektrokatalitik etki gdstermesi sonucu elektron transferi kolaylagsmis, yani
yiikseltgenme daha 6nce gerceklesmistir. Buda modifiye elektrotun daha duyarli oldugunu
gostermektedir.

Ayn1 zamanda uygulanan voltametrik yontem ile asiklovir’in ticari ilaglardaki
miktar1 belirlenerek (LOD, LOQ gibi) validasyon parametreleri degerlendirildi. Ayrica
uygulanan teknigin dogrulugunu belirlemek i¢in geri kazanim c¢alismalar1 yapildi. Bu
calismalarda elde edilen sonuglardan ilag katki maddelerinin uygulanan yontemleri
etkilemedigi sonucuna varildi.

Uygulanan voltametrik yontemler; ekonomik, hizli ve duyarli olmasi, az miktarda
numune ile calisilmasi ve ayirma gibi zaman alict islemlere gerek duyulmadan analiz
yapilabilmesi gibi ustiinliikleri nedeni ile HPLC, UV gibi spektroskopik yontemlerle
yarisir diizeyde oldugu bulunmustur. Ayrica uygulanan voltametik yontemler ilaglarin ve
insan idrar1 gibi biyolojik sivilarin rutin analizlerinde de rahatlikla uygulanabilir.

Yapilan literatiir taramasinda asiklovirin degisik elektrotlar ile ilaglardan tayininin
yapildig1r belirlendi. Fakat 4-ABSA-GC elektrot ile c¢alismaya rastlanmamigtir.
Elektrokimyasal polimerizasyon ve elde edilen polimerik film ile ila¢ analizi basari ile

gerceklestirilmistir. Yapilan c¢alisma  bu  bakimdan  Onem  tasimaktadir.
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