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ETiK BEYANI

Isparta Uygulamali Bilimler Universitesi Lisansiistii Egitim Enstitiisii tez yazim
kurallarina uygun olarak ve bilimsel ahlak ve geleneklere aykir1 diisecek bir yol ve
yardima bagvurmaksizin hazirladigim bu tez ¢alismasinda;

Tez i¢inde sundugum verileri, bilgileri ve dokiimanlar1 akademik ve etik kurallar
cergevesinde elde ettigimi, tiim bilgi, belge, degerlendirme ve sonuglari bilimsel etik
ve ahlak kurallarina uygun olarak sundugumu, tez calismasinda yararlandigim
eserlerin tiimiine uygun atifta bulunarak kaynak gosterdigimi, kullanilan verilerde ve
ortaya ¢ikan sonuglarda herhangi bir degisiklik yapmadigimi, bu tezde sundugum
calismanin 6zgiin oldugunu, tezimle ilgili yaptigim bu beyana aykirt bir durumun
saptanmasi1 durumunda, ortaya ¢ikacak tiim ahlaki ve hukuki sonuglara katlanacagimi
bildirir, aksi bir durumda aleyhime dogabilecek tiim hak kayiplarin1 kabullendigimi
beyan ederim.
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Siimeyye DEMIRHAN
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OZET
Yiiksek Lisans Tezi

NANOTEL YAPILI ELEKTROTLAR iLE KLOKSASILIN VE NAFSILININ
VOLTAMETRIK TAYINi

Siimeyye DEMIRHAN

Isparta Uygulamah Bilimler Universitesi
Lisansiistii Egitim Enstitiisii
Biyomedikal Miihendisligi Anabilim Dalh

Damisman: Dog¢. Dr. Tugba SARDOHAN KOSEOGLU

Penisilinler enfeksiyonlarin tedavisinde yaygin olarak kullanilan en Onemli
antibiyotik gruplarindan biridir. Penisilin grubu antibiyotiklerin konsantrasyonlarinin
kesin olarak belirlenmesi i¢in hizli ve hassas bir yontemin gelistirilmesi oldukga
onemlidir. Bu ¢alismada, elektrokimyasal olarak hazirlanmis nanotel elektrotlar ile
kloksasilin ve nafsilinin voltametrik tayinini gerceklestirmek ic¢in yeni bir yontem
gelistirilmistir. Nanotel elektrotlar, elektrot yiizeyinde pirol monomerinin
elektrokimyasal polimerizasyonu ve asir1  oksidasyonu ile hazirlanmistir.
Calismamizda gelistirilen elektrotlar ile kloksasilin ve nafsilin ilag etken
maddelerinin voltametrik tayini literatiirde bir ilktir. Bu voltametrik yontemde {i¢
elektrotlu sistem kullanilmaktadir. Caligma elektrotlar1 olarak nanotel kalem grafit
elektrot, cams1 karbon elektrot ve platin elektrot, referans elektrot olarak Ag/AgCl
elektrot ve karsi elektrot olarak Pt tel elektrot kullanilmistir. Nanotel elektrotlarin
hazirlanmasinda iki farkli yontem kullanilmistir ve elektrotlar 0.00- (+0.85) V
potansiyel araliginda CV yontemiyle hazirlanmigtir. Elektrotlarin  ylizey
karakterizasyonu, taramali elektron mikroskobu (SEM) ile yapilmustir. Optimizasyon
calismalari, optimum pH degerinin 5, dongii sayisinin § ve tarama hizinin 100 mV/sn
oldugunu gostermistir. Optimum sartlarda hazirlanan elektrotlarla dogrusal cevaplar
almmistir. Geri kazanim oranin {izerinde ¢gikmistir. Gelistirilen elektrotlarin belirtilen
ilag etken maddelerine kars1 iyi secicilik, gercek numunelerde pratik uygulanabilirlik,
diistik tespit limiti, hizli 6l¢lim ve seri {iretime uygun olma gibi bircok Onemli
avantaj1 oldugu goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Elektrokimya, Kloksasilin, Nafsilin, Nanotel yapili elektrot,
Voltametri, Asir1 ylikseltgenme

2022, 89 sayfa



ABSTRACT
Master’s Thesis

VOLTAMMETRIC DETERMINATION OF CLOXACILLIN AND
NAFCILLIN WITH NANOWIRE STRUCTURED ELECTRODES

Siimeyye DEMIRHAN

Isparta University of Applied Sciences
The Institute of Graduate Education
Department of Biomedical Engineering

Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Tugba SARDOHAN KOSEOGLU

It is quite important to develop a rapid and sensitive method for the precise
determination of the concentration of the penicillin group antibiotics. In this study,
we develop a new method to perform the voltammetric determination of cloxacillin
and nafcillin with electrochemically prepared nanowire electrodes. Nanowire
electrodes were prepared by electrochemical polymerization and over-oxidation of
pyrrole monomer on the electrode surface. As far as our best knowledge, this study is
the first study in the literature, which voltammetric determination of chloroxylenol
and nafcillin with electrodes. Nanowire pencil graphite electrode, glassy carbon
electrode, and platinum electrode were used as working electrodes, Ag/AgCl
electrode was used as reference electrode, and Pt wire electrode was used as counter
electrode. Two different methods were used in the preparation of nanowire
electrodes and the electrodes were prepared by CV method at the potential range of
0.00- (+0.85) V. The surface characterization of the electrodes was performed by
scanning electron microscopy (SEM). Optimization studies showed that the optimum
pH value was 5, the number of cycles was 8, and the scanning speed was determined
as 100 mV/s. Linear responses were obtained with electrodes prepared under
optimum conditions. Recovery rates have also been quite good. In conclusion, it was
observed that the developed electrodes have many important advantages against the
specified drug active ingredients, such as good selectivity, practical applicability in
real samples, low detection limit, fast measurement, and being suitable to mass
production.

Key Words: Electrochemistry, Cloxacillin, Nafcillin, Nanowire structured electrode,
Voltammetry, Over-oxidation

2022, 89 pages
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1. GIRIS

Tip tarihinde antibiyotikler 6nemli hastaliklarin tedavisi i¢in kullanilan nadir ilaglarin
basinda gelmektedir. Bu 6nemli 06zelligi nedeniyle, diinya iizerinde genis bir
kullanim alanina sahip ilaglar olarak nitelendirilmektedir (Akalin, 1994).
Antibiyotiklerin sentezlenmesi bakteri veya mantarlar tarafindan yapilmaktadir.
Bugiine kadar ylizlerce antibiyotik tanimlanmis olup bunlarin 6nemli bir boliimii
gelistirilerek enfeksiyon hastaliklarinin tedavisinde kullanmilmaktadir (Yanmaz,
2010). Beta-laktamlar etki mekanizmasina gore siniflandirmada bakteri hiicre duvar
sentezini engelleyen antibiyotikler arasinda yer almaktadir. Beta-laktamlar
giiniimiizde ¢ogunlukla kullanilan antibiyotik tiirlerinin basinda yer almaktadir ve
"beta-laktam" halkasi olarak adlandirilan ortak kimyasal molekiilleri ile diger
antibiyotiklerden ayirt edilen antibiyotik grubudur (Sar1, 2013). Tip alaninda en eski
olarak nitelendirilen ve giiniimiizde de siklikla kullanilan penisilin grubu beta-laktam
antibiyotiklerdir. Tiim viicuda dagilim gosteren iyi farmakokinetik Ozellikleri,
toksisitelerinin az olmasi, bakterisid aktiviteye sahip olmalari, ucuz olmasi ve duyarh
olan bakteriyel enfeksiyonlarda etkin sonuglar olusturmasi gibi 6zelliklerinden

enfeksiyon tedavisinde yaygin olarak kullanilabilmektedir (Svorc, 2012).

[lag  analizlerinde kromatografik ve spektroskopik yontemler siklikla
kullanilmaktadir. Ancak, bu yontemlerin ¢ogu pahali ekipman gerektirmekte ve
ornek hazirlama prosediirleri olduk¢a zaman almaktadir. Elektroanalitik yontemler
ise hem bu dezavantajlara sahip degil hem de pratik kullanim, tayin limitinin diisiik
olmas1 ve ekonomik 6lgiim siiresinin kisa olmasi olmasi gibi birgok avantaja sahiptir.
[lag analizlerinde voltametri ydntemi spektroskopik ve kromatografik yontemlere
alternatif olarak segilen bir yontem olmanin yani sira spektroskopik ve kromatografik
yontemleri tamamlamaktadir. Tlag etken maddelerinin birgogu ve viicutta bulunan
fizyolojik aktif maddeler polarografik ve voltametrik yontemlere cevap
olusturmaktadirlar. Bu yontemlerin eczacilik alaninda ve klinik ¢aligmalarda yaygin
olarak kullanilmasinin nedeni analiz siiresinin kisa olmasi, diisiik derisimlerde
farmasotik  analizlerin  yapilabilmesi, numunelerin ¢ok kisa ve kolayca
hazirlanabilmesi, ortamda bulunan katki maddelerinin veya safsizliklarin analiz
sonucunu etkilememesidir. Ila¢ formiilasyonlarinin ¢dziinmeyen béliimlerini veya

katk1 maddeli boliimlerinin elektroaktiviteleri bulunmadig: i¢in herhangi bir ayirma
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islemine gerek duymaksizin analizleri yapilabilmektedir (Pergin Ozkorucuklu vd.,

2008; Ozcan vd., 2008; Altndz Erdogan, 2011; Yilmaz vd., 2016).

Dontisiimlii voltametri (CV) ve diferansiyel puls voltametrisi (DPV) giiniimiizde
voltametrik yontemler arasinda klinik ¢alismalari, ila¢ endiistrisi, ¢cevre analizleri ve

biyosensor tasarimlart da igeren birden ¢ok alanda kullanilmaktadir (Aydogdu vd.,
2014; Das vd., 2014; Lima vd., 2014).

Tez calismasinda, penisilin tlirii olan kloksasilin ve nafsilin ila¢ etken maddelerinin
tayini i¢in nanotel yapili elektrotlar doniistimlii voltametri yontemi ile hazirlanip, bu
etken maddelerinin  elektrokimyasal davranislarinin  hazirlanan  elektrotlar

kullanilarak DPV yontemiyle incelenmesi amag¢lanmaktadir.

Bu ¢alismamiz i¢in yapilan 6n literatiir taramalarinda grafit temelli bu tiir elektrotlar
ile kloksasilin ve nafsilin ila¢ etken maddelerinin voltametrik analizine dair bir yaym
bizim bilgimiz dahilinde bulunamamistir. Calismada hazirlanan elektrot sistemi ile
ilag etken maddelerinin voltametrik tayini yapilmasi bu konuda 6nemli bir adim

olacaktir.

1.1. Elektrokimya

Maddenin elektriksel enerji ile etkilesmesi sonucunda fiziksel ve kimyasal
degisimlerle kimyasal enerjinin elektrik enerjisine doniismesini inceleyen bilim

dalina elektrokimya denir.

Elektrokimyada kullanilan teknikler kolay numune hazirlama, disiik tayin siniri,
duyarlilik, ekonomiklik, secicilik ve hizlilik gibi 6nemli avantajlar sebebiyle
kromotografik ve spektroskopik gibi diger analitik yontemlere gore son yillarda daha

fazla uygulama alan1 bulmaktadir.

Elektrokimyasal tepkimeler elektron akimi ve gegisi olarak bilinen indirgenme ve
yukseltgenme tepkimeleridir. Elektrokimyasal tepkimeler elektrokimyasal bir hiicre
icerisinde elektronlarin bir yerden baska bir yere gegisiyle gergeklesmektedir. Bu

tepkimeler bir ¢6zelti igerisinde ii¢ elektrottan olusan bir sistem ve bu sistemi
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birbirine baglayan bir mekanizma tarafindan gergeklesmektedir. Bu sistem Sekil

1.1’de goriilmektedir.

\ Referans
elekirot

Karsit elektrot <——

, Calisma
elektrot

Sekil 1.1. Uglii elektrot sistemi

1.2. Voltametri

Voltametri, Cek kimyaci Jaroslav Heyrovsky tarafindan 1920’lerin basinda
gelistirilen ve uygulanan polarografi teknigine dayali bir yontemdir. Voltametri,
uygulanan potansiyele kars1 akimin 6l¢iilmesine dayanan elektroanalitik bir tekniktir.
Polarografi yoOntemini diger voltametri yontemlerinden c¢alisma mikroelektrodu
olarak tercih edilen civa elektrodu ayirmaktadir (Bond, 1980). Voltametride, akim-
gerilim egrisindeki diflizyon akimimin biiyilikliigli ¢ozeltideki iyon derigimine, yari
dalga potansiyelinin yeri ise iyon tiirline baglh olarak degismektedir. Bu
degismelerden yararlanilarak akim-gerilim egrileri yardimiyla ¢ozeltideki iyonlarin
sirastyla nitel ve nicel analizleri yapilabilmesini saglamaktadir. Bu yolla yapilan
analize genel olarak voltametri denir (Sarikaya, 2007). Voltametri yontemi, basta ilag
analizleri olmak iizere biyoloji, ¢cevre ve enerji problemleri gibi bircok alanda

caligma alan1 bulan bir yontem haline gelmistir (Sen, 2014).



1.2.1. Voltametride kullanilan baz1 terimler
1.2.1.1. Faradayik akim

Faradayik akim elektronlarin aktarilmasiyla olusan akimdir. Bu akimmn
incelenmesiyle calisilan sistem hakkinda kinetik ve termodinamik bilgilere

ulagilabilir (Kir, 2017).
1.2.1.2. Artik akim

Elektrokimyasal c¢alismalarda elektroaktif maddelerin  bozunma tepkimeleri
gerceklesmeden Once ortamda kiigiik de olsa bir akim olugsmaktadir ve bu olusan
akim “artik akim” olarak adlandirilmaktadir. Artik akimin biiyiik olmasi kullanilan
yontemin hassasligin1 belirleyici yonde etki edeceginden dolayr olduk¢a dnemlidir

(Karaman, 2003).
1.2.1.3. Difiizyon akimi

Artik akim ile smir akimi arasindaki farka diflizyon akimi denir. Difiizyon akimi
analitin yiikseltgenmesi ve indirgenmesi ile meydana gelen akimdir. Incelenen
maddenin derisimi artikca dogru orantili olarak artar. Bu orant1 ilkovic esitligi ile

ifade edilir (Y1lmaz, 2016). Bu esitlik Cizelge 1.1°de goriilmektedir.

1 2 1
ig=0.732xnxFxCxDz2xm3xte

(1.1)

Cizelge 1.1. Tlkovig esitligi agiklamalar1
Parametre Aciklamasi
i Difiizyon Akimi (nA)
Faraday Sabiti (96485 C/ mole’)
Analitin Konsantrasyonu (mmol/L, mM)
Difiizyon Katsayis1 (cm?/s)
Aktarilan Elektronlarin Mol Sayis1
Civanin Akis Hiz1 (g/s)
Civanin Damla Omrii (s)

= ZZ|0/ 0Tz




1.2.1.4. Simir akim

Elektrotun yiizeyinde elektroaktif tiirlin derisiminin sifir oldugu andaki akim
degerine sinir akim denir. Bu akimimn biiylikligii elektroaktif maddenin elektrotun

ylizeyine taginim hizina ve derisimine bagli olarak degisir (Sen, 2014).

1.2.1.5. Yan dalga potansiyeli

Yari dalga potansiyeli elektrokimyasal hiicredeki akimin, sinir akiminin yarisina esit
oldugu potansiyele yar1 dalga potansiyeli denilmektedir. Bu deger derisimden
bagimsiz oldugu bilinir. Maddenin bulundugu ortamdan ve pH’dan etkilenir ve
cogunlukla kalitatif analizlerde kullanilir (Asri, 2019).

1.2.1.6. Nernst esitligi

Elektrokimyasal bir hiicrenin potansiyelinin standart olmayan kosullarda

hesaplanabilmesi i¢in Nernst esitligi kullanilmaktadir. Bu esitlik Cizelge 1.2°de

goriilmektedir.
0
Epicre = %‘:};QRT (1.2)
Cizelge 1.2. Nernst esitligi aciklamalari
Parametre Aciklamasi
R Gaz sabiti
E° Standart hiicre potansiyeli
F Faraday sabiti
T Mutlak sicaklik
N Reaksiyon sirasinda alinan ve verilen elektron sayist
Q Kiitlelerin etkisi ifadesidir

25°C sicaklik i¢in 2.303 RT / F faktorii, 0.0592 degerini almaktadir ve formiil haline
indirgenir (Yildirim, 2013).



__ E%-0,0592
Ehiicre - nlogQ

1.2.1.7. Go¢ akimi

(1.3)

Analiz edilen elektroaktif madde iyonik bir yapiya sahipse elektrostatik alanda
elektrot ve iyonlar arasinda etkilesim olusur. Elektrostatik etkilesimin oldugu sinir
akimi ile etkilesimin olmadigi zamandaki smir akimi arasindaki fark olgtiliir ve

Olciilen bu farka go¢ akimi denilir (Kir, 2017).

1.2.2. Voltametrik yontemler

Voltametri yonteminde calisma elektrodu olarak kati elektrotlar kullanilmaktadir.
Voltametri yontemi biyokimya, inorganik kimya, farmasotik kimya ve ¢evre kimyasi
gibi ¢esitli caligmalarla olusan indirgenme- yiikseltgenme adsorpsiyon olaylarinin
elektron aktarim sisteminin temel ¢alismalarinda yaygin olarak kullanilmaktadir

(Y1lmaz, 2016). Bu voltametrik teknikler Sekil 1.2’de verilmektedir.

VOLTAMETRIK
TEKNIKLER

T
Styirma Voltametrisi
(5V)

\
Normal Voltametri

(NV)

]
Puls Voltametri (PV)

I
Déniigtimlii
Voltamelri (CV)

Anodik (AS) ‘ ‘ Adsorptif (AdS) ‘ ‘ Katodik (CS) ‘

‘ Normal Puls (NP) ‘ ‘ Diferansiyel Puls

(DP) ‘ ‘ Kare Dalga (SW)

Sekil 1.2. Yaygin olarak kullanilan voltametrik tekniklerin siniflandirilmasi

1.2.2.1. Puls voltametrisi teknikleri

Bu boliimde, tez calismasinda kullanilacak olan voltametrik teknikler hakkinda

kisaca bilgi verilecektir.



1.2.2.2. Doniisiimlii voltametri (CV)

Doéntistimlii voltametri (CV), en sik kullanilan ve elektrokimyasal reaksiyonlar
hakkinda kalitatif ve kantitatif bilgi alinabilecek voltametrik ydntemdir. Bu
yontemde ¢aligma elektroduna iiggen dalga formunda potansiyel uygulanr,
potansiyel 6nce dogrusal olarak artar ve en yliksek degerine ulasir sonrada ayni hizda
baslangi¢ noktasina geri doner. Sekil 1.3’de bu degisim goriilmektedir. Calisma
elektroduna uygulanan potansiyelden dolayr elektrot yiizeyi ile ¢ozeltideki tiirler
arasinda elektron transferi gergeklesmesi sonucu olusan akimin, uygulanan
potansiyelin fonksiyonu olarak degisimini gosteren egrilere “voltamogram” denir.
Doniisiimlii voltametride genel kantitatif analizlerde kullanilmadigi halde, 6zellikle
organik ve metal organik sistemlerde ylikseltgenme/indirgenme islemlerinin
mekanizma ve hiz g¢alismalari igin 6nemli bir tekniktir. Elektrokimyasal olarak bir

sistemin arastirilmasi1 amaciyla doniisiimlii voltametri teknigi bagvurulan ilk tekniktir

(Skoog, 2007).

g .

b ak

Hﬂ 2

£ 4]

-1

8

= g !
B, s
“ El # "!.-
8 .

(=]

w 3 Zaman/s

Sekil 1.3. Doniisiimlii voltametri de uygulanan potansiyelin zamanla degisimi
(Y1lmaz, 2016)

Dontistimlii voltametri tekniginde, potansiyel tarama hizi arttirilarak ya da azaltilarak
pik yiiksekliklerinin potansiyel tarama hizi ile degisiminden adsorbsiyon, difiizyon

ve elektron aktarim sayisina eslik eden kimyasal tepkimelerin durumu hakkinda bilgi
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alinabilir. Ileri ve geri tarama piklerinden kimyasal tepkime reaksiyonlarin
mekanizmas1 hakkinda fikir edinilmektedir. Bu tepkimeye ornek olarak Sekil 1.4

verilebilir.

katadik

Akim, A

anodik

03 0.6 04 02 0 -02
Potansiyel, V, DKE'a kars:

Sekil 1.4. 6 mM K3Fe(CN)6 ve 1 M KNO3 c¢ozeltisinin tipik bir donligimlii
voltamogrami (Yilmaz, 2016)

1.2.2.3. Normal puls voltametrisi (NPV)

Baslangi¢ potansiyeli 6rnek alinarak her bir damla émrii sonunda genlikler artirilarak
pulslar uygulanir. Uygulanan her bir puls sonunda baslangi¢ potansiyeline geri

doniiliir. Bu yapilan isleme normal puls voltametrisi (NPV) dir (Yigit, 2018).

1.2.2.4. Kare dalga voltametrisi (SWV)

Kare dalga voltametrisi (SWV), hizli ve duyarli olma {istiinliigii bakiminda tercih
edilen voltametri teknikleri arasindandir. Voltamogramin zamni 10 ms’den daha kisa

bir zaman diliminde olmaktadir.



Kare dalga voltametrisi kromatografik dedektorleri ve asili civa damla elektrotlarinda
da tercih edilmektedir. Sekil 1.5°te kare dalga voltametrisinde uyarma sinyalinin

olusumu goriilmektedir (Yilmaz, 2016).

Potanstyel

Potanstyel

by Zatnan

Potansiyel
B
E)
&
Ly}

Ai=i- iy

Sekil 1.5. Kare dalga voltametride uyarma sinyallerinin olusumu (Dogan Topal,
2011)

1.2.2.5. Diferansiyel puls voltametrisi (DPV)

Normal puls voltametresi tekniginde, puls sonunda okunan akim diisiik diizeyde olsa
da kapasitif akim barindirmaktadir. Kapasitif akimin, artik akim igindeki payim
minumuma indirmek ve se¢imliligi arttirmak i¢in pulsun baslangicinda ve sonunda
Olciiliip analiz edilen akim degerlerinin farklar1 alinmistir. Bu teknige DPV denir.
DVP’de, zamanla artis gosteren dogru akim potansiyeline, sabit genlikli pulslar
yiiklenerek veya sabit dogru bir potansiyele, zamanla artan genlikli pulslar

yuklenerek uygulanabilir. Puls uygulamadan 6nce ve puls uyguladiktan sonra akim
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degeri Olciiliir ve iki akim degeri arasindaki fark bulunur. Bulunan fark akim degeri

potansiyeline gore grafige doniistiiriiliir (Yigit, 2018).

1.2.3. Elektrotlar

1.2.3.1. Cahsma (indikator) elektrotlar:

Voltametride smirli sayida polarlanabilen elektrotlar kullanilir. Bu elektrotlar
siniflandirilmis olan platin, civa, altin, bizmut ve karbon igerikli kati elektrotlarla
modifiye elektrotlardir. Bu elektrotlarin her birinin potansiyel c¢alisma araliklar
farklidir. Potansiyel araliklar elektrotlarin ne olduguna baglh oldugu gibi elektrolit

tiirtine, pH’ya ve ¢oziicliye baghdir (Yilmaz, 2016).

Calisma elektrot tiirleri Sekil 1.6’da goriilmektedir bu elektrotlar kolay bulunabilir,
ucuz, yiizeyi kolay temizlenebilir, ¢aligma potansiyel aralig1 genis, tekrarlanabilir ve

1yi iletkenlige sahip olmalidir (Gover, 2011).

Elektrotlar

Kati
Elektrotlar

Modifive Donen

Elektrotlar Elektrotlar

Elektrotlar

Sekil 1.6. Voltametride yaygin olarak kullanilan ¢alisma elektrotlarin genel
siniflandirmasi

1.2.3.2. Referans (karsilastirma) elektrotlar

10



Voltametrik hiicrenin kullanilan en 6nemli bileseni referans elektrotlardir ve referans
elektrot {lizerinde akim siddeti artikca ideal konumdan sapar. En ¢ok kullanilan
referans elektrot ¢esitleri Ag / AgCl ve kalomel elektrotlar kullanilir.
Iyi bir referans elektrotta olmas1 gereken dzellikler;

e Zamana bagli olmadan sabit bir potansiyele sahip olmalidir,

e Tersinir olmalidir,

e Nerst esitligine sahip olmalidir,

e Bir miktar akim elde ettikge eski haline geri donebilmelidir,

e Sicaklik degisimlerinde ¢ok az tepki gostermelidir (Y1lmaz, 2016).

1.2.3.3. Yardima (karsit) elektrot

Karsit elektrot ¢alisma elektrotuna akim tasiyan bir elektrottur (Seiler vd., 1994).
Akim yardimci elektrot ile ¢alisma elektrotu arasindan gecirilir. Calisma
elektrotunun potansiyeli karsilagtirma elektrotuna karst sifir olarak olgtlir. Bu
elektrotlar grafit, platin tantal, tungsten gibi soy metallerden olusmalidir (Yilmaz,
2016).

1.3. Antibiyotikler

Antibiyotikler mantar veya bakteriler tarafindan sentezlenip, mikroorganizmalarin
tiremesini durdurup kullanimi1 sonunda da 6ldiiren, diinyada genis kullanim alanina

sahip ilaglarin i¢inde yer almaktadir (Yanmaz, 2010).

Antibiyotikler etki gosterdigi mikroorganizma grubuna gore;
e Immunmodiilatér etkilerine gore,
e Hedef hiicreye etkilerine gore,
e Etki spektrumuna gore,

e Etki mekanizmalarina gore siiflandirilmstir.

Etki mekanizmalarina gore ise;
e Bakteri hiicre duvar sentezini engelleyenler,

e Sitoplazma membran gecirgenligini engelleyenler,
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e Niikleik asit sentezini engelleyenler,
e Protein sentezini engelleyenler,

e Antimetabolik etki gosterenler seklinde siniflandirilmigdir (Sar1, 2013).

Beta-laktamlar etki mekanizmasina gore simiflandirmada bakteri hiicre duvar
sentezini engelleyen antibiyotikler arasinda yer almaktadir. Beta-laktamlar
giiniimiizde ¢ogunlukla kullanilan antibiyotik tiirlerinin basinda yer almaktadir ve
"beta-laktam" halkas1 olarak adlandirilan ortak kimyasal molekiilleri ile diger
antibiyotiklerden ayirt edilen antibiyotik grubudur. Birden fazla ¢esidi bulunan beta-
laktam grubu antibiyotiklerin kimyasal yapilarina bakildiginda temelde 4 grupta

toplandig1 bilinmektedir. Bu gruplarin siniflandirilmasi Sekil 1.7°de goriilmektedir.

Beta-laktam Grubu

Penisilinlerin
Kimyasal Yapilar1

- i Sefalosporin grubu
Penisilin grubu beta-laktam | | Monobaktam grubu beta- bota-laktam

antibiyotikler laktam antibiyotikler antibiyotikler

Karbapenemler

Sekil 1.7. Beta- laktam grubu penisilinlerin siniflandirilmasi

Tip alaninda en eski olarak nitelendirilen ve giliniimiizde de siklikla kullanilan
penisilin grubu beta-laktam antibiyotiklerdir. Tiim viicuda dagilim gosteren iyi
farmakokinetik ozellikleri, toksisitelerinin az olmasi, bakterisid aktiviteye sahip
olmalari, ucuz olmasi ve duyarli olan bakteriyel enfeksiyonlarda etkin sonuglar
olusturmasi1 gibi 6zelliklerinden ¢ok fazla enfeksiyon tedavisinde yaygin olarak
kullanilabilmektedir (Svorc, 2012). Penisilin beta-laktam grubu antibiyotikler, ilk
bulunan ve ¢ok kisa siirede yeni ve farkli c¢esitlerini tibbi kullanima sunulmasi
nedeniyle hizli bir sekilde gelisme gdstermis olan antibiyotik grubunu olustururlar.
Bu grup ilaglar, hayvan hastaliklarinda, tipta ila¢ uygulamalarinda, mantarin sebep

oldugu enfeksiyonlarda genis bir uygulama alanina sahiptir. Penisilinlerin
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avantajlarinin yaninda tiilketimden sonra besin ve sulu ortamlarda yer almasi 6nemli
saghik sikintilarina sebep olmaktadir. Bunlara ek olarak hayvan yemi iizerinde
penisilin kalintilarinin olmasi bu hayvansal gidalar tiiketen insanlarda agir alerjik
etkilere sebep olmaktadir.

Caligmalart ile tarihte ilk olarak penisilin A. Fleming 1929 yilinda elde etmistir (Sari,
2013). Fakat zamanla ilag ¢aligmalarinin artmasiyla dogal penisilinlerin
olumsuzluklarin1 diizelten yar1 sentetik penisilinler lizerine ¢alismalar yapilmis ve
gelistirilmistir. Penisilin ve tiirevlerinin temel yapist 6-aminopenisilanik asit
¢ekirdegidir. Bu ¢ekirdek, bir adet tiazolidin halkasiyla, bu halkaya yan zincirle
baglanan beta-laktam halkasindan meydana gelmektedir. Bu cekirdegin biyolojik
aktivite i¢in bitiinliigiinii korumasi gerekmektedir. Beta-laktam halkasina bagh
sekonder amin grubuna ¢esitli radikaller baglanarak amid bagin1 meydana getirirler.
Bu sekilde, farmakolojik ve farmakokinetik farkliliklar gdsteren penisilin tiirevleri

olusturulur (Dural, 2008). Bu tiirler Sekil 1.8’de verilmektedir.

PENISILIN

| | P l

Aside dayamkli Aminopenisilinler p-laktamazlara Penisilin G Antipsédomonal Diger penisilinler
penisilinler 1 icilin (penisilinazlara) Ve depo - penisilinler o Amidinopenisilinler
.« Azidosilin o dayanikls penisilinter freVeri o gop ok cinenisinilinler
¢ Amoksisilin L g ¢ [-laktamaz o
e Penisilin V *  Melisilin » Karbenesilin inhibitorleri + penisilin
(fenoksimet * Bakampisilin Nafsilin Tikarsilin kombinasyonlari
il penisiliny o fzoksazolil e Asiliireido Penisilinlere  Amoksisilin+
penisilinler o Azlosilin, Mezlosilp, ‘lvulanikasid
Oksasilin Piperasilin * Ampisilin + sulbakfam
K!oksasjnl _ ¢ Tikarsilin + potasyum
Dikloksasilin, klavulanat
Flukloksasilin S

Sekil 1.8. Penisilin tiirleri

Penisilinazlara (B-Laktam) dayanikli penisilinler; penisilinleri parg¢alayan penisilinaz
enzimi ireten stafilokoklar i¢in gelistirilmis beta-laktam antibiyotikleridir.
Stafilokoklar dogal penisilinlerin etkili oldugu bakteriler disindakilere daha az etkili
ya da etkisiz olan, buna karsin stafilokoklarin biiyiik ¢ogunluguna etkili penisilin
tiirleridir. Bu tiir penisilinlere ‘antistafilokoksik penisilinler’de denilmektetir (Onciil,

2002). Penisilinaz yapan ama metisiline duyarli stafilokoklarin neden oldugu
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osteomiyelit, endokardit, sepsis, yumusak doku enfeksiyonlari, menenjit gibi
stafilokok enfeksiyonlarinda endikedirler. S. aureus suslarinin salgiladigi beta-
laktamazlara dayaniklidirlar; fakat enterik gram-negatif bazi basillerin (E.coli gibi)
salgiladigr  beta-laktamazlara  dayanikliliklar1  yeterli  degildir.  Hemolitik
streptokoklara, pnomokoklara ve Neisseria'lara karsi etkilidirler; fakat etki giigleri
penisilin G'ninkine gore 10-20 kez daha diisiiktiir. Bu nedenle sadece penisilin G'ye
direngli (beta-laktamaz iireten) S. aureus ve S. epidenradis infeksiyonlarina kars
kullanilmalar1 tavsiye edilir. Nafsilin ve isoksazolil penisilinlerden kloksasilin,
penisilinaza direncgli penisilinler arasinda yer alir. Yan zincirleri, biiylik birer aril
grubu olan naftil veya halojenli izoksazolil grubu olan penisilin tiirevleridir
(Kayaalp, 2012). Kloksasin yari1 sentetik bir antibiyotiktir. Beta laktamazlarin
baglanmasina izin vermeyen R sebebiyle beta-laktamaz iireten Staphylococcus lara
kars1 kullanilir. Bu ilag grubu seliilit, pndmoni, impetigo, otitis externa, septik artrit
hastaliklarinda kullanilir. Oral yol ve enjeksiyon yolu ile uygulanir. Nafsilin, oral
absorbsiyonu zayif oldugundan parenteral kullanimi tercih edilen antibiyotik
grubundandir. Nafsilin %90 oraninda proteinlere baglanir ve esas olarak safra yolu
ile elimine edilmektedir. Bu nedenle bdbrek fonksiyonlari bozuk olanlarda doz

azaltilmasina gerek duyulmadan kullanilabilir (Onciil, 2002).

1.4. Nanotel Elektrotlar

Tek boyutlu nanoyapilardan nanoteller, nanobeltler, nanolifler, nanoseritler,
nanogubuklar nanotiipler fonksiyon Ozellikleri bakimindan benzersiz olmalari
sebebiyle biiyiik ilgi gérmektedir. Elektriksel tagima sirasinda nanotel elektrotlar
pargacik elektrotlara dogru akim yollar1 sunmaktadir. Yiiksek yiizey alani saglayarak
genis elektrot elektrolit temas alani saglayarak sarj desarj siiresini kisaltmaktadir.
Hacim genislemesine uyum saglayarak yiizeydeki mekanik bozulmayr Onleyerek
uzun Omiirlii dongii olmasina olanak saglamaktadir. Iyonlarin difiizyon siireleri
bliyiik 6lclide kisalmaktadir. Nanoteller herhangi bir baglayici veya katki maddesine
ihtiyac1 olmadan bir metal veya karbon yiizeyinde biiyliyebilmektedir. Yukarida
bahsedildigi benzersiz islevsel 6zelliklerinden dolayi nanotel elektrotlar biiyiik ilgi
gormektedir (Mai vd., 2014).
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Modifiye edilmis nanotel alan etkili sensor cihazlari, ¢ok cesitli biyolojik ve
kimyasal tiirler i¢in glicli bir algilama platformunu temsil etmektedir. Bu nanotel
sensor cihazlari, dogrudan, etiketsiz ve gercek zamanli elektriksel sinyal iletimi, ultra
yiiksek hassasiyet, miikemmel seg¢icilik bir dizi temel 6zellige sahiptir, bu da nanotel
sensorleri digerlerinden ayirmaktadir. Nanotel elektrotlar virtislerin, proteinlerin,
DNA’nin saptanmasinda, proteinlere baglanan kiigiik organik molekiillerin analizine
yonelik biyolojinin bir¢ok alanina arastirma i¢in yardimci olmanin yani sira hastalik
teshisi, genetik tarama ve ilac kesfi lizerinde 6nemli 6l¢iide etki etme potansiyeline
sahiptir. Yakin gelecekte, bu ilerlemelerin, nanoteknolojinin ag¢ik bir uygulamasini
temsil edecek ve daha da onemlisi, insanlik i¢in 6nemli bir fayda saglayacak olan
basit nanotel sensor cihazlarinda ticari diizeyde gelistirilebilecegi diistiniilmektedir

(Patolsky ve Lieber, 2005).
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2. KAYNAK OZETLERI

Samanidou ve arkadaslar1 2006 yilinda yaptiklari ¢alismada, insan viicut sivisi ve
ilagta penisilin grubu olan 4 farkli antibiyotigi yiiksek performansl s1vi kromotografi
(HPLC) yontemini kullanarak tespit etmeyi hedeflemislerdir. Bu ¢alismada
tekrarlanabilirlik (n = 8), kesinlik (n = 8) RSD <%10 ve biyolojik numunelerden elde
edilen geri kazanimlar %91 ile %103 arasinda oldugu rapor edilmistir. Tayin
limitleri, kan plazmasinda amoksisilin, oksasilin ve kloksasilin i¢in 3.3 ng ve

diklosilin i¢in 6.6 ng olarak elde edilmistir (Samanidou vd., 2006).

Espinosa-Mansilla ve arkadaslart gergeklestirdikleri ¢alismada ilk kez, siklikla
birlikte uygulanan {i¢ aktif maddenin, florokinolonlara ve beta - laktam ailelerine ait
iki antibiyotik, sirasiyla siprofloksasin, kloksasilin ve ibuprofen'in es zamanl
belirlenmesi i¢cin HPLC yontemini 6nermislerdir. Bir DAD detektdrii kullanilarak her
pik icin cesitli absorpsiyon spektrumlari elde edilmistir. Onerilen yontem,
katkilandirilmig idrarda ve bu ii¢ aktif madde ile tedavi goren bir hastadan alinan
idrar orneklerinde siprofloksasin, kloksasilin ve ibuprofen tayininde uygulanmustir.
Idrarda 6lciim limitleri siprofloksasin, kloksasilin ve ibuprofen icin sirasiyla 1.00,

1.70 ve 2.87 ug / mL olarak rapor edilmistir (Espinosa-Mansilla vd., 2006).

Khan ve arkadaslar1 tabletlerde sefiksim ve kloksasilin ayni anda belirlenmesi igin
basit, hizli, hassas ve dogru, HPLC yontemi gelistirilmistir. Bu yontemle sefiksim ve
kloksasilin’in tutulma stireleri sirasiyla 4.99 ve 13.837, geri kazanimlari ise sirasiyla
%100.05 ve %102 olarak rapor edilmistir. Onerilen ydntemin, pazarlanan tablet
formiilasyonundan sefiksim ve kloksasilin belirlenmesi i¢in kesin, dogru, segici,

tekrarlanabilir ve hizli bir yontem olarak ifade edilmistir (Khan vd., 2008).

Rambla-Alegre ve arkadaslar1 hibrid miselar mobil fazlar kullanilarak farmasotik
formiilasyonlarda ve fizyolojik sivilarda (idrar) dort penisilin antibiyotiginin
(amoksisilin, ampisilin, kloksasilin ve dikloksasilin) ayn1 anda belirlenmesi i¢in bir
dogrudan enjeksiyon HPLC yontemi gelistirilmistir. Yontem, dogrusallik (R%>
0.993) gibi analitik parametreler dahil Gida ve Ila¢ Idaresi kilavuzuna gére
dogrulanmistir. Giin i¢i ve giin aras1 hassasiyetler sirasiyla RSD, %0.1-%4.4 ve RSD
%1.2-%5.9 olarak rapor edilmistir. Bu yontemle, 1.5-15 ng/ mL araliginda tayin
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smirt Ve 50 ng/mL miktar kantitatif tayin sinir1 elde edilmektedir. Bu veriler ile idrar
numunelerinde penisilinlerin rutin analizi i¢in yeterince hassas oldugu ortaya
konulmustur. Bir misel ortaminda ve idrar matrisindeki geri kazanimlar, sirasiyla

%92.4 - %108.2 ve %96-%110 olarak tespit edilmistir (Rambla-Alegre vd., 2011).

Marie-Clémence ve arkadaslari, 12 beta-laktam antibiyotigin (amoksisilin, sefepim,
sefotaksim, seftazidim, seftriakson, kloksasilin, imipenem, meropenem, oksasilin,
penisilin G, piperasilin ve ticarcillin) eszamanl tayini i¢cin UV saptamali (HPLC-
UV) hizl, spesifik ve HPLC yoOntemini, insan plazmast oOrneklerinde
tanimlamiglardir. Bu yontem (varyasyon katsayist [CV] <%8), beta-laktam plazma
seviyelerinin 5 ila 250 ug / mL arasinda Slgiilmesine diger yaygin ilaglarla etkilesim

olmaksizin izin vermektedir (Marie-Clémence vd., 2011).

Alampanos ve arkadaglar1 insan kan serumunda dort penisilin antibiyotigin
(benzilpenisilin, kloksasilin, dikloksasilin ve oksasilin) es zamanl tayini i¢in HPLC
ve foto diyot dizisi tespit (PDA) yontemi kullanmislardir. Dort penisilin
antibiyotiginin tiimii i¢in, saptama sinir1 ve miktar belirleme sinir1 sirasiyla 0.15 ng /

ul ve 0.5 ng / uL olarak rapor edilmistir (Alampanos vd., 2019).

Bellouard ve arkadaslar1 gerceklestirdikleri ¢alismada plazma ve beyin omurilik
stvisindaki (CSF) amoksisilin, kloksasilin, sefazolin, sefotaksim, seftazidim, sefepim,
meropenem ve piperasilin miktarin1 eszamanl olarak Olgmek icgin ardisik kiitle
spektrometresi tespitine bagli HPLC yontemini kullanarak hizli ve giivenilir bir
yontem gelistirmeyi ve dogrulamay1 amag¢lamislardir. Bu yontem hem plazma hem

de CSF matriksinde kullanilabilir oldugu tespit edilmistir. Plazma 6rneklerinin %94't

kalibrasyon aralig1 i¢inde oldugu rapor edilmistir (Bellouard vd., 2020).

Bu tez calismasi kapsaminda voltametrik analizi yapilacak olan kloksasilin ve
nafsilinin kantitatif tayini i¢in ¢ogunlukla HPLC yontemi tercih edilmistir. Bizim
calismamiz1 literatiirdeki diger ¢alismalardan farkli kilan yonii ilag etken madde
tayinlerinin elektrokimyasal bir tayin yontemi olan voltametrik yontem ile analiz
edilmesidir. Literatiirde gozlemledigimiz kadariyla bu ilag grubu calismalarinda

bizim arastirmalarimiz dahilinde benzer bir ¢alismanin olmadigi goriilmiistiir.
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Calismamizin bu yo6nii ile bu alanda yapilan c¢aligmalarda Oncli olmay1

amaglanmistir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

Bu boliim iginde penisilin grubu kloksasilin ve nafsilin ilaglarmin analizlerinde

kullanilan cihazlar, kimyasallar ve kullanilan yontemler anlatilacaktir.

3.1. Materyal

3.1.1. pH /iyon Metre

Kullanilan ¢ozeltilerin pH degeri ayarlamas1 Mettler Toledo marka pH / iyon metre

ile yapilmustir.
3.1.2. Potentiostat/Galvonostat cihazi
Elektrokimyasal  ¢aligmalar NOVA  1.11  versiyon yazilimli  Autolab

Potentiostat/Galvonostat PGSTAT 302N (Metrohm Autolab, Isvigre) cihaz1
kullanilarak yiiriitiilmiistiir. Bu cihaz Sekil 3.1°de goriilmektedir.

Sekil 3.1. Autolab Potentiostat/Galvonostat PGSTAT 302N cihazi
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3.2. Kullanilan Elektrotlar

Tez kapsaminda yapilan biitiin elektrokimyasal deneyler ti¢ elektrotlu sistemde
gerceklestirilmistir. Calisma elektrodu olarak nanotel yapili kalem grafit elektrot
(KGE), camsi karbon elektrot (GCE) ve platin ¢alisma elektrot (Pt), referans elektrot
olarak sulu Ag/AgCl elektrot ve karsit elektrot olarak ise Pt tel elektrot kullanilmstir.
Deneylerde kullanilan elektrotlar Sekil 3.2°de verilmektedir.

Sekil 3.2. Deneylerde kullanilan elektrotlar

3.3. Kullanilan Kimyasal Maddeler

Deneylerin tamaminda Millipore Milli-Q Elix 10 UV su aritma sisteminden elde
edilen ultra saf su kullanilmistir. Deneylerde kullanilan biitiin kimyasal maddeler
analitik safliktadir. Kullanilan kimyasal maddelerin 6zellikleri ve kullanim amaglari

Cizelge 3.1°de verilmistir.
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Cizelge 3.1. Calismada kullanilan kimyasal maddeler ve ozelllikleri

Kimyasalin Adi Kullanim Amaci Formiil ve
Ozellikleri
Lityum Perklorat Elektrotlarin  yiizey kaplamasinda elektrolit | LiClO4
¢Ozeltisinde
Sodyum Karbonat | Elektrotlarin yiizey modifikasyonunda Na,COs3
Perklorik Asit Modifiye elektrot tizerindeki COs% | HCIO,
uzaklastirilmasinda
Pirol Elektrotlarin yiizey kaplamasinda C4HsN
Disodyum Elektrotlarin yiizey modifikasyonunda Na;HPO4
Hidrojen fosfat
Sodyum Hidroksit | Asini yiikseltgenme isleminde NaOH
Orto-fosforik Asit | Tampon ¢6zeltisi HsPO4
Askorbik asit Girisim etkisi deneyi CeHsOg
Kafein Girigim etkisi deneyi CsH10N4O2
Oksasilin Girigim etkisi deneyi C19H19N30sS

3.4. Kullanilan Cozeltiler

3.4.1. Fosfat tampon ¢ozeltisi

Penisilin antibiyotik grubu icinde yer alan kloksasilin ve nafsilin ila¢ etken
maddelerinin analiz asamasinda ve optimizasyon c¢aligmalar1 yapilirken calisma
ortami olarak fosfat tamponu ¢ozeltisi kullanilmistir. Stok fosfat tampon ¢o6zeltisi
(0.1 M, 1000 mL) hazirlanabilmesi i¢in; yogunlugu 1.88 g/mL olan %85’lik
ortofosforik asitten (16.31 M derisimde) 6.12 mL alinarak tizerine 900 mL’ye kadar
su eklenmistir. Sonrasinda sirasityla 3 M NaOH ile pH 2.0; 3.0; 4.0; 5.0; 6.0; 7.0 ve

8.0 degerlerine ayarlama yapilmistir.

3.4.2. Nla¢ 6rneklerinin hazirlanmasi

Penisilin grubu i¢inde yer alan kloksasilin ve nafsilin ilag etken maddelerinin
elektrokimyasal davranislarinin incelenmesinde pH 5 fosfat tamponunda kloksasilin
(0.109 g) ve nafsilinin (0.104 g) 10 mM derisimde 25 mL’lik stok ¢o6zeltileri
hazirlanmistir. Hazirlanan bu stok c¢ozeltilerden analiz ¢ozeltilerine uygun

miktarlarda ilaveler yapilmustir.
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3.4.3. Elektrotlarin hazirlanmasinda kullanilan ¢ozeltiler

Nanotel yapili elektrotlarin hazirlanmasinda iki farkli ¢ozelti kullanilmistir. Birinci
¢ozelti; 107 uL (0.1 M) pirol monomeri, 0.161 g (0.1 M) LiClO4, 0.1605 g (0.1 M)
Na2COs 15 mL saf su iginde homojen oluncaya kadar karistirilarak hazirlanmistir. Bu
¢ozeltide nanotel yapili elektrotlarin hazirlanmasi hedeflenmektedir. Ikinci ¢ozelti
ise; 107 uL (0.1 M) pirol monomeri, 0.161 g (0.1 M) LiClO4 0.212 g (0.1 M)
Na2HPO4 saf su icinde homojen oluncaya kadar karistirilarak hazirlanmistir. Bu

¢Ozeltide nanotel yapili elektrotlarin hazirlanmasi hedeflenmektedir.

Nanotel yapili elektrotlarin elektrokimyasal cevaplarimin kiyaslanmasi amaciyla
nanotel yapiya sahip olmayan elektrotlar da hazirlanmistir. Bu amacla, 107 pL (0.1
M) pirol monomeri, 0.161 g (0.1 M) LiClO4 15 mL saf su i¢inde homojen bir sekilde
karistirilarak elde edilen ¢ozelti kullanilmustir.

3.4.4. Girisim yapan tiirlerin stok ¢ozeltilerinin hazirlanmasi

3.4.4.1. Askorbik asit ¢ozeltisinin hazirlanmasi

Askorbik asitten gerekli miktarda alinarak 10 mM’lik 50 mL’lik stok ¢ozelti

hazirlanmis ve girisim yapan tiirlerin belirlenmesinde kullanilmistir.

3.4.4.2. Kafein c¢ozeltisinin hazirlanmasi

Kafeinden gerekli miktarda alinarak 10 mM’lik 50 mL’lik stok ¢ozelti hazirlanmis ve

girisim yapan tiirlerin belirlenmesinde kullanilmistir.

3.4.4.3. Oksasilin ¢ozeltisinin hazirlanmasi

Oksasilinden gerekli miktarda alinarak 10 mM’lik 25 mL’lik stok ¢6zelti hazirlanmis

ve girisim yapan tiirlerin belirlenmesinde kullanilmistir.
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3.4.5. Ger¢ek numune calismasi icin ¢ozelti hazirlanmasi

Gergek numune ¢alismasinda, kloksasilin ve nafsilin ila¢ etken maddelerini i¢ceren bir
ilag formiilasyonunun {ilkemizde satist mevcut olmadigi icin sadece idrar
numunesinde analiz yapilmistir. Bu amagla, saglikli bir bireyden alinan idrar
numunesinden 1 mL alinmistir. Alinan idrar numunesi 1:20 oraninda seyreltme
islemi yapilmistir. Olusturulan ¢6zeltiden 2 mL alinarak {izerine mevcut proteini
¢coktiirmek i¢in 3 mL asetonitril ilave edilmistir. Elde ettigimiz 5 mL ¢ozelti ile 10

mL pH 5 fosfat tampon ¢ozeltisi karistirilarak 15 mL’lik stok ¢ozelti elde edilmistir.
3.5. Yontem

Bu boliimde c¢alisma elektrotlarinin  hazirlik  asamalari, elektrot hazirlama
optimizasyon ¢aligmalari, ila¢ analizi, girisim yapan tiirlerin belirlenmesi ve gergek
numune ¢alismasi anlatilmigtir.

3.5.1. Calisma elektrotlarinin hazirlanmasi

Elektrotlarin hazirlanmasinda Boliim 3.4.3’te verildigi gibi li¢ ¢esit c¢ozelti
kullanilmistir. Bu ¢ozeltiler iginde ti¢ elektrotlu sistemde 8 dongii, 100 mV/s tarama
hizi ve (0.00) - (+0.85) V potansiyel araliginda gerilim taramasi uygulanarak CV
yontemi ile elektrotlar hazirlanmigtir.

3.5.2. Elektrot hazirlama parametrelerinin optimizasyonu

3.5.2.1. Dongii sayisi

Kullanacagimiz KGE, GCE, Pt c¢alisma elektrotlart i¢in dongli sayisinin

optimizasyonu CV yontemi kullanmilarak 2, 4, 6, 8, 10 ve 12 dongiide

elektropolimerizasyon iglemi gergeklestirilerek elektrotlar hazirlanmistir.

23



3.5.2.2. Tarama hizx

Kullanacagimiz KGE, GCE, Pt c¢alisma elektrotlar1 i¢in tarama hizinin
optimizasyonu amaciyla CV yontemi kullanilarak 20, 40, 60, 80, 100 ve 120 mV/s
tarama hizlarinda elektropolimerizasyon islemi gerceklestirilmis ve elektrotlar

hazirlanmistir.

3.5.2.3. Optimum pH

Kullanacagimiz KGE, GCE, Pt calisma elektrotlar1 i¢in optimum pH degerinin
belirlenmesi amaciyla CV yontemi kullanilarak fosfat tamponu ¢6zeltisi sirasiyla 2.0;

3.0; 4.0; 5.0; 6.0; 7.0 ve 8.0 pH degerlerine ayarlanmustir.

3.5.2.4. Asin yiikseltgenme isleminin yapilmasi

Iki farkli yontemle hazirlanan KGE, GCE ve Pt calisma elektrotlarina CV ydntemi
kullanilarak 0.1 M NaOH ¢ozeltisi i¢inde (0.00) - (+1.00) V araliginda 50 mV/s

tarama hizinda 20 dongii alinarak asir1 ylikseltgenme islemi yapilmustir.

3.5.3. Ila¢ analiz isleminin yapilmasi

Analiz islemine baslamadan 6nce, her elektrot i¢in piroliin kendi elektroaktivitesini
azaltmak amaciyla pH 5 degerine ayarlanmis fosfat tampon ¢ozeltisi icinde (0.00)-
(+1.00) V araliginda ii¢ elektrotlu sistemde beser kez DPV analizleri alinmistir.
Ikinci asamada modifiye KGE, GCE ve Pt calisma elektrotlar1 icin ilag etken
maddelerimiz olan kloksasilin ve nafsilinden gerekli miktarlar1 eklenerek en az tiger

kez DPV analizleri alinmustir.
3.5.4. Girisim yapan tiirler
Optimum sartlarda hazirlanmis olan KGE, GCE ve Pt ¢alisma elektrotlar: ile yapilan

deneylerde kloksasilin ve nafsilin tayininde girisim yapma olasiligi olan etken

maddelerin etkileri incelenmistir. Bu amagla, potansiyel girisim molekiilleri olarak
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insan serumunda bulunabilen kafein ve askorbik asitin yani sira, nafsilin ve

kloksasilinin kimyasal yapisina benzeyen, oksasilin de incelenmistir.

3.5.4.1. Askorbik asit ¢cozeltisinin incelenmesi

Askorbik asitin optimum sartlarda hazirlanmis olan KGE, GCE ve Pt c¢alisma
elektrotlarla yapilan deneylerde kloksasilin ve nafsilin tayinindeki girisim etkisini
incelemek icin pH 5.0 degerine ayarlanmis fosfat tampon ¢ozeltisi i¢inde ayr1 ayri
hiicrelere incelenen 0.5 mM kloksasilin ve 0.5 mM nafsilin ila¢ etken maddelerinin
varhiginda 0.1 mM, 0.25 mM, 0.5 mM, 0.75 mM ve 1 mM askorbik asit ilave

edilerek alinan DP voltamogramlari incelenmistir.

3.5.4.2. Kafein ¢ozeltisinin incelenmesi

Kafeinin optimum sartlarda hazirlanmig olan KGE, GCE ve Pt ¢alisma elektrotlarla
yapilan deneylerde kloksasilin ve nafsilin tayinindeki girisim etkisini incelemek i¢in
pH 5.0 degerine ayarlanmis fosfat tampon c¢oOzeltisi icinde ayr1 ayr1 hiicrelere
incelenen 0.5 mM kloksasilin ve 0.5 mM nafsilin ilag etken maddelerinin varliginda
icin 0.1 mM, 0.25 mM, 0.5 mM, 0.75 mM ve 1 mM kafein ilave edilerek alinan DP

voltamogramlari incelenmistir.

3.5.4.3. Oksasilin ¢ozeltisinin incelenmesi

Oksasilinin  optimum sartlarda hazirlanmis olan KGE, GCE ve Pt c¢alisma
elektrotlarla yapilan deneylerde kloksasilin ve nafsilin tayinindeki girisim etkisini
incelemek icin pH 5.0 degerine ayarlanmis fosfat tampon ¢ozeltisi i¢inde ayr1 ayri
hiicrelere incelenen 0.5 mM kloksasilin ve 0.5 mM nafsilin ilag etken maddelerinin
varliginda i¢in 0.1 mM, 0.25 mM, 0.5 mM, 0.75 mM ve 1 mM oksasilin ilave

edilerek alinan DP voltamogramlari incelenmistir.

3.5.5. Ger¢ek numune ¢alismasi

Optimum sartlarda hazirlanmis olan KGE, GCE ve Pt ¢alisma elektrotlari ile yapilan

deneylerde kloksasilin ve nafsilin tayinindeki ger¢ek numune etkisini incelemek igin
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hazirlanan stok c¢ozeltiye 0.2 mM ve 0.4 mM olacak sekilde ilag etken maddesi

eklenerek her ii¢ yontem i¢in de DPV analizleri alinarak incelenmistir.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. SEM Analizi

Bolim 3.5.1’de detayli olarak SEM’de incelenen elektrotlarin hazirlanisi

anlatilmstir.

Islem gérmemis KGE ve optimum sartlar altinda hazirlanan ve asir1 yiikseltgenmis
polipirol kalem grafit elektrot (PPy/AY/KGE), Na2HPO4 ortaminda hazirlanan kalem
grafit elektrot (NT1/AY/KGE) ve Na2COs ortaminda hazirlanan kalem grafit elektrot
(NT2/AY/KGE) igin yiizey karakteristik 6zelliklerinin belirlenmesi amaciyla SEM
goriintiileri alinarak yiizeyleri hakkinda bilgi edinilmistir. GCE ve Pt ile hazirlanan
calisma elektrotlar1 icin SEM analizleri, SEM cihazlarinin uygun bashgi olmamasi
sebebiyle alinamamustir. Bu sebeple sadece KGE elektrotlar i¢in SEM goriintiileri

elde edilmistir.

SDU_)

Sekil 4.1. Elektrotlann SEM gériintiileri (a) KGE, (b) PPy /AY/KGE, (c, )
NTL/AY/KGE, (d, f) NT2/AY/KGE
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Hazirlanan elektrotlarin yiizey karakterizasyonu i¢in, SEM goriintiileri FEI Qunta
FEG 250 model taramali elektron mikroskobu ile elde edilmistir. Ayrica,
elektrotlarin SEM-EDS analizleri de yapilmustir. Elektrotlarin Sekil 4.1°de verilen
SEM goriintiileri incelendiginde, elektrotlarin ylizey karakterizasyonlarinin farkli
oldugu goriilmektedir. KGE elektroda herhangi bir 6n islem yapilmadigi i¢in
ylizeyinin daha diiz oldugu, PPy /AY/KGE elektrotta ise elektrot yiizeyinde piroliin
polimerlesmesi ile birlikte daha kabarcikli bir yapida oldugu goriilmektedir.
NT1/AY/KGE ve NT2/AY/KGE eclektrotlarin SEM goriintiileri incelendiginde ise
elektrot yiizeyinde nanotel yapilarin olustugu goriilmektedir (Sekil 4.1 (c-f)). Elde
edilen nanotel yapilarin yar1 ¢aplart NT1/AY/KGE igin 295 nm’ye ve NT2/AY/KGE
elektrot i¢in 196.4 nm’ye kadar indirilebilmistir. Bu tez ¢alismasinda, modifikasyon
islemi ile birlikte, elektrokimyasal olarak cevabi iyilestiren faktorlerden biri olan
ylzey alaninin arttirilmasi amacglanmistir. Bu baglamda, SEM goriintiilerinden de
goriildiigii gibi nanotel yapilarin elde edilmesi ile elektrodun elektrokimyasal
cevabini olumlu yonde etkileyen yiizey alaninin arttirllmast saglanmistir.

Modifikasyon islemimizin basaril bir sekilde gerceklestigi sonucuna varilmaistir.

3.UURN
270k| €
2.40K
210K
1.80K
1.50K
1.20K
0.90K;

0.60K
O Na
N Na

0.00KI=R-A b =
0.0 17 34 51 6.8 85 102 119 136 153 17

0.30K;

Lsec: 100.0 0 Cnts 11.200 keV Det: Octane Pro Det

Sekil 4.2. PPy/AY/KGE elektrodun SEM-EDS grafigi
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Sekil 4.3. NT1/AY/KGE elektrodun SEM-EDS grafigi
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Sekil 4.4. NT2/AY/KGE elektrodun SEM-EDS grafigi
Cizelge 4.1. Hazirlanan elektrotlarin atom miktarlari
PPy/AY/KGE NT1/AY/KGE elektrot | NT2/AY/KGE elektrot
elektrot

Element | % Agirhik | % Atom | % Agirhk % Atom | % Agirlik | % Atom
C 78.99 82.67 79.21 83.23 72.84 77.67
N 10.54 9.46 8.68 7.82 10.08 9.21
@) 8.99 7.06 10.01 7.89 15.71 12.57
Cl - - 0.44 0.16 1.15 0.42
Na 1.48 0.81 155 0.85 0.22 0.12
P - - 0.11 0.04 - -

Elektrotlarin SEM-EDS grafikleri, Sekil 4.2, Sekil 4.3 ve Sekil 4.4’te, elemental

ise Cizelge 4.1’de verilmistir. PPy/AY/KGE elektrodun

hazirlanmasinda PPy ve LiClO4 kullanilmistir. PPy’nin C, H ve N’dan olusan genel

analiz  sonuglari

bir formiilii vardir. Ayrica, Na ve O atomlarinin asir1 yiikseltgeme isleminde NaOH
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kullanildigindan kaynaklandig diisiiniilmektedir. PPy-KGE elektrodun yapisi, Sekil
4.2°deki SEM-EDS grafigi ve Cizelge 4.1’de verilen atom miktarlart ile
dogrulanmaktadir. NT1/AY/KGE elektrodun hazirlanmasinda PPy, LiClOs4 ve
Na2HPO4 kullanilmistir. Ayrica, Na ve O atomlarinin asir1 yiikseltgeme isleminde
NaOH  kullanildigindan da  kaynaklanmis  olabilecegi  diisiiniilmektedir.
NT1/AY/KGE elektrodun yapisi, Sekil 4.3°teki SEM-EDS grafigi ve Cizelge 4.1°de
verilen atom miktarlari ile dogrulanmaktadir. NT2/AY/KGE elektrodun
hazirlanmasinda pirol, LiClO4 ve Na2COs kullanilmistir. Ayrica, Na ve O
atomlarinin asir1 yiikseltgeme isleminde NaOH kullanildigindan da kaynaklanmis
olabilecegi disiiniilmektedir. NT1/AY/KGE elektrodun yapisi, Sekil 4.4’deki SEM-

EDS grafigi ve Cizelge 4.1°de verilen atom miktarlari ile dogrulanmaktadir.

4.2. Elektrotlarin CV Yontemi ile Hazirlanmasi

4.2.1. PPy IKGE, PPy/GCE, PPy/Pt elektrotlarin CV él¢iimii

0.1 M pirol ve 0.1 M LiCIOg saf su ile hazirlanan polimerizasyon ¢ozeltisinde CV
yontemi kullanilarak (0.00) - (+0.85) V potansiyel araliginda 8 dongiilii gerilim
taramast uygulandiginda KGE, GCE ve Pt yiizeyinde polipirol film tabakasinin
olustugu goriilmektedir. Sekil 4.5, Sekil 4.6 ve Sekil 4.7°de elektrotlarin doniisimlii
voltamogramlar1 verilmektedir. Sekillerden de goriildiigii gibi polipirol filmine ait
pik akimlar1 filmin biiyiimesi ile giderek artmaktadir. Bu sekilde hazirlanan
elektrotlar kullanilan elektrot materyali géz Oniine alinarak PPy /KGE, PPy/GCE,
PPy/Pt olarak kodlanmustir.
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Sekil 4.6. PPy/GCE elektrotun doniisiimlii voltamogrami
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Sekil 4.7. PPy/Pt elektrotun doniistimlii voltamogrami

4.2.2. NTI/KGE, NT1/GCE, NT1/Pt elektrotlarimin CV dl¢iimii

0.1 M pirol ve 0.1 M LiCIO4 ve 0.1 M NazHPOs bilesiklerinin saf su ile hazirlanan
polimerizasyon ¢ozeltisinde CV yontemi kullanilarak (0.00) - (+0.85) V potansiyel
araliginda 8 dongiilii gerilim taramasi uygulandiginda KGE, GCE ve Pt yiizeyinde
polipirol film tabakasinin olustugu goriilmektedir. Sekil 4.8, Sekil 4.9 ve Sekil
4.10’da elektrotlarin doniisiimlii voltamogramlar: verilmektedir. Sekillerden de
goriildiigii gibi polipirol filmine ait pik akimlari filmin biiylimesi ile giderek
artmaktadir. Bu sekilde hazirlanan elektrotlar kullanilan elektrot materyali ve
polimerizasyon ¢ozeltisi goz Oniine alimarak NT1/KGE, NT1/GCE, NT1/Pt olarak

kodlanmustir.
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Sekil 4.9. NT1/GCE elektrotun doniisiimlii voltamogrami
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Sekil 4.10. NT1/Pt elektrotun doniisiimli voltamogrami

4.2.3. NT2/KGE, NT2/GCE, NT2/Pt elektrotunun CV ol¢iimii

0.1 M pirol ve 0.1 M LiClO4 ve 0.1 M Na2COs bilesiklerinin saf su ile hazirlanan
polimerizasyon ¢ozeltisinde CV yontemi kullanilarak (0.00) - (+0.85) V potansiyel
araliginda 8 dongiilii gerilim taramasi uygulandiginda KGE, GCE ve Pt yiizeyinde
polipirol film tabakasinin olustugu goriilmektedir. Sekil 4.11, Sekil 4.12 ve Sekil
4.13’te elektrotlarin doniisimlii voltamogramlar: verilmektedir. Sekillerden de
goriildiigii gibi polipirol filmine ait pik akimlari filmin biiylimesi ile giderek
artmaktadir. Bu sekilde hazirlanan elektrotlar kullanilan elektrot materyali ve
polimerizasyon ¢ozeltisi goz Oniine alimarak NT2/KGE, NT2/GCE, NT2/Pt olarak

kodlanmustir.
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Sekil 4.12. NT2/GCE elektrotun doniisiimlii voltamogrami
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Sekil 4.13. NT2/Pt elektrotun doniisiimlii voltamogrami

4.2.4. Elektrotlarin CV yontemiyle asir yiikseltgenme islemi

Hazirlanmis olan elektrotlarin 0.1 M NaOH ¢ozelti ortaminda (0.00) - (+1.00) V
potansiyel aralifinda asir1 ylikseltgenmesi islemi yapilmistir. Bu igslem ilag¢ etken
maddelerine kars1 elektrotlarin segiciligini artirmak amaciyla yapilmstir. Elektrotlara

ait doniisiimlii voltamogramlar Sekil 4.14 - Sekil 4.22°de verilmektedir.
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Sekil 4.14. PPy/KGE elektrotun asir1 yiikseltgenme doniisiimlii voltamogrami
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Sekil 4.15. PPy/GCE elektrotun asir1 yiikseltgenme doniistimlii voltamogrami
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Sekil 4.16. PPy/Pt elektrotun asir1 yiikseltgenme doniisiimlii voltamogrami
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Sekil 4.17. NT1/KGE elektrotun asir yiikseltgenme doniisiimlii voltamogrami
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Sekil 4.18. NT1/GCE elektrotun asir1 ylikseltgenme doniisiimlii voltamogrami

38




A

1.4000E-4

1.2000E-4

1.0000E-4

8.0000E-5

6.0000E-5

4.0000E-5

2 0000E-5

0.0000E+0

-2.0000E-5

-4.0000E-5

1A

2.4000E-3

2.2000E-3

2.0000E-3

1.8000E-2

1.6000E-2

1.4000E-3

1.2000E-3

1.0000E-3

8.0000E-4

6.0000E-4

4.0000E-4

2.0000E-4

0.0000E+0

-2.0000E-4

Sekil 4.20. NT2/KGE elektrotun asir yiikseltgenme doniisiimlii voltamogrami
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Sekil 4.22. NT2/Pt elektrotun asir1 yiikseltgenme doniisiimlii voltamogrami

Literatiirdeki caligmalar incelendiginde ilag gibi katyonik tiirlere karsi seciciligi
arttirmak i¢in asir1 yiikseltgenmis filmlerin kullanilmasini 6nerilmektedir (Ugur vd.,
2004; Sardohan Koseoglu ve Durgut, 2020). Calismamizda elde edilen sonuglarda bu

Ongoriyli dogrulamaktadir.
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4.3. Modifiye Polipirol KGE, GCE, Pt Elektrotlarimin Elektroaktivitelerinin

Azaltilmasi

KGE, GCE, Pt yiizeyinde olusturulan polipirol filmlerinin 0.1 M LiClOs ¢6zeltisinde
DP voltamogramlar1 alindiginda, polipirole ait yiikseltgenme piki gdézlenmektedir
(Sekil 4.23, Sekil 4.24 ve Sekil 4.25 turuncu renkli pik). Bu sebeple, polipirol
filmlerinin elektroaktivitesini azaltmak amaciyla pH 5.0 fosfat tamponu ¢ozelti
igerisine ila¢ etken maddeleri eklenmeden once 0 V ile 1.0 V arasinda 5 kez DPV
analizleri alinmistir. Voltamogramlara bakildiginda elektrotlar igin yiikseltgenme
pikinin giderek azaldigi gozlenmistir. Sirasiyla modifiye edilmis polipirol KGE,
GCE, Pt elektrotlart igin 5 kez ard arda alinan DP voltamogramlar1 Sekil 4.23, Sekil
4.24 ve Sekil 4.25’te verilmistir.
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Sekil 4.23. Modifiye polipirol KGE elektrot i¢in 5 DP voltamogrami
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Sekil 4.24. Modifiye polipirol GCE elektrot i¢cin 5 DP voltamogrami
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Sekil 4.25. Modifiye polipirol Pt elektrot i¢in 5 DP voltamogrami

4.4. Elektrot Hazirlama Parametrelerinin Optimizasyonu

4.4.1. Elektrot cevabina dongii sayisi etkisi

Hazirlanan elektrotlarin optimum dongii sayisinin belirlenmesi amaciyla CV yontemi

kullanilarak farkli dongii sayilarinda (2, 4, 6, 8, 10, 12) elektropolimerizasyon
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gergeklestirilmistir. Kullanilan tiim elektrotlarda asir1  yiikseltgenme islemi
uygulanmistir. Her bir dongii sayisina karsi akim degerleri elde edilip grafikler
olusturulmustur (Sekil 4.26 - Sekil 4.31).

Ug farkli yontem ile farkli déngii sayilarinda hazirlanan elektrotlar ile pH 5 fosfat
tamponu ¢ozeltisi icinde her iki etken maddemiz i¢in analizler yapilip en uygun
dongii sayisi1 degeri biitiin elektrotlar igin de 8 olarak belirlenmistir. Optimizasyon
grafikleri Sekil 4.26 - Sekil 4.31°de verilmektedir.
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Sekil 4.26. Kloksasilin tayininde PPy/AY/KGE elektrodun cevabina dongii sayisinin
etkisi
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Sekil 4.27. Kloksasilin tayininde NT1/AY/KGE elektrodun cevabina dongii sayisinin
etkisi
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Sekil 4.28. Kloksasilin tayininde NT2/AY/KGE elektrodun cevabina dongii sayisinin
etkisi
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Sekil 4.29. Nafsilin tayininde PPy/AY/KGE elektrodun cevabina dongii sayisinin
etkisi
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Sekil 4.30. Nafsilin tayininde NT1/AY/KGE elektrodun cevabina dongii sayisinin
etkisi
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Sekil 4.31. Nafsilin tayininde NT2/AY/KGE elektrodun cevabina dongii sayisinin
etkisi

4.4.2. Elektrot cevabina tarama hizinin etkisi

Hazirlanan modifiye edilmis elektrotlarin optimum tarama hizinin belirlenmesi
amaciyla CV yonteminde 20, 40, 60, 80, 100 ve 120 mV/s tarama hizlarinda
elektropolimerizasyon gerceklestirilmistir. Kullanilan tiim elektrotlarda asiri
yiikseltgenme islemi uygulanmistir. Her bir dongii sayisina kars1 akim degerleri elde

edilip grafikler olusturulmustur (Sekil 4.32 - Sekil 4.37).

Ug farkli yontem ile farkli tarama hizlarinda hazirlanan elektrotlar ile pH 5 fosfat
tamponu ¢oOzeltisi i¢inde her iki etken maddemiz i¢in analizler yapilip en uygun
tarama hizi degeri biitlin elektrotlar i¢in de 100 mV/s olarak belirlenmistir.

Optimizasyon grafikleri Sekil 4.32 - Sekil 4.37°de verilmektedir.
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Sekil 4.32. Kloksasilin tayininde PPy/AY/KGE elektrodun cevabina tarama hizinin
etkisi
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Sekil 4.33. Kloksasilin tayininde NT1/AY/KGE elektrodun cevabina tarama hizinin
etkisi
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Sekil 4.34. Kloksasilin tayininde NT2/AY/KGE elektrodun cevabina tarama hizinin
etkisi
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Sekil 4.35. Nafsilin tayininde PPy/AY/KGE elektrodun cevabina tarama hizinin
etkisi
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Sekil 4.36. Nafsilin tayininde NT1/AY/KGE elektrodun cevabina tarama hizinin

etkisi
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Sekil 4.37. Nafsilin tayininde NT2/AY/KGE elektrodun cevabina tarama hizinin

etkisi

4.4.3. Elektrot cevabina pH’1n etkisi

Hazirlanan modifiye edilmis elektrotlarin optimum tarama hizi, optimum dongii

sayis1 belirlendikten sonra optimum kosullar altinda CV yontemi kullanilarak

elektrotlar hazirlanmistir. Analiz asamasinda kullandigimiz fosfat tampon ¢ozeltisi
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sirastyla 2.0, 3.0, 4.0, 5.0, 6.0, 7.0 ve 8.0 pH degerlerine ayarlanmistir. Optimum
sartlar altinda hazirlanan elektrotlar ile farkli pH degerleri i¢in analizler yapilmis ve
incelemeler sonucunda en uygun pH degeri biitiin elektrotlar i¢in ve her iki ilag etken
maddesi i¢in de 5 olarak belirlenmistir. Optimizasyon grafikleri Sekil 4.38 - Sekil

4.43’te verilmektedir.
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Sekil 4.38. Kloksasilin tayininde PPy/AY/KGE elektrodun cevabina pH’1n etkisi
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Sekil 4.39. Kloksasilin tayininde NT1/AY/KGE elektrodun cevabina pH’n etkisi
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Sekil 4.40. Kloksasilin tayininde NT2/AY/KGE elektrodun cevabina pH’1n etkisi
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Sekil 4.41. Nafsilin tayininde PPy/AY/KGE elektrodun cevabina pH’in etkisi
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Sekil 4.42. Nafsilin tayininde NT1/AY/KGE elektrodun cevabina pH’in etkisi
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Sekil 4.43. Nafsilin tayininde NT2/AY/KGE elektrodun cevabina pH’1n etkisi

4.5. Kloksasilin ve Nafsilin fla¢ Etken Maddelerinin Analizi

Optimum kosullarda hazirlanan elektrotlar kloksasilin ve nafsilin ilag etken
maddelerinin tayininde karsilastirmali olarak kullanilmistir. 0.1 mM-0.75 mM
derisim araliginda PPy/AY/KGE, PPy/AY/GCE, PPy/AY/Pt, NT1/AY/KGE,
NT1/AY/GCE, NT1/AY/Pt, NT2/AY/KGE, NT2/AY/GCE ve NT2/AY/Pt modifiye
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elektrotlarinin kloksasilin ve nafsilin ila¢ etken maddeleri i¢in DPV analizleri alinmis
ve derisime karst maksimum akim degerleri grafige gecirilmistir. Bu grafikler
sirastyla Sekil 4.44 - Sekil 4.79°da verilmistir. Sekillerden de goriildiigi {izere
derisimlerin artmasi ile maksimum akim degerlerinin arttig1 goriilmektedir. Ayrica
kalibrasyon grafikleri incelendiginde nanotel yapili elektrotlar ile 5-7 noktada
dogrusallik elde edilmistir. Ancak nanaotel yapida olmayan polipirol elektrotlar igin
en fazla 4 noktada dogrusallik edilebilmistir. Bu durum, amacimiz dogrultusunda
elde edilen nanotel yapili elektrotlarin nanotel yapili olmayan elektrotlara kiyasla
daha genis dogrusal ¢alisma araligina sahip oldugunu goéstermektedir. Bu durum
nanotel yapili elektrotlarin ilag etken maddelerinin analizindeki cevabiin daha iyi

oldugu anlamina gelmektedir.
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Sekil 4.44. Kloksasilin tayininde PPy/AY/KGE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM
derisim araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.45. Kloksasilin tayininde PPy/AY/KGE elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.46. Kloksasilin tayininde PPy/AY/GCE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM
derisim araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.47. Kloksasilin tayininde PPy/AY/GCE elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.48. Kloksasilin tayininde PPy/AY/Pt elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derigsim
araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.49. Kloksasilin tayininde PPy/AY/Pt elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.50. Nafsilin tayininde PPy/AY/KGE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derisim
araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.51. Nafsilin tayininde PPy/AY/KGE elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.52. Nafsilin tayininde PPy/AY/GCE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derisim
araliginda elde edilen DP voltamogrami

57



7.80E-08
6.50E-08
5.20E-08
@ 3.90E-08
2.60E-08

1.30E-08

0.00E+00
0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6

Nafsilin Derisimi(mM)

Sekil 4.53. Nafsilin tayininde PPy/AY/GCE elektrot ile elde edilen kalibrasyon

grafigi
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Sekil 4.54. Nafsilin tayininde PPy/AY/Pt elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derisim
araliginda elde edilen DP voltamogrami

58



5.00E-07
4.80E-07
4.60E-07

<

~ 4.40E-07

4.20E-07

4.00E-07
0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5
Nafsilin Derisimi (mM)

Sekil 4.55. Nafsilin tayininde PPy/AY/Pt elektrot ile elde edilen kalibrasyon grafigi
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Sekil 4.56. Kloksasilin tayininde NT1/AY/KGE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM
derisim araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.57. Kloksasilin tayininde NT1/AY/KGE elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.58. Kloksasilin tayininde NT1/AY/GCE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM
derisim araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.59. Kloksasilin tayininde NT1/AY/GCE elektrot ile elde edilen kalibrasyon

grafigi
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Sekil 4.60. Kloksasilin tayininde NT1/AY/Pt elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derisim
araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.61. Kloksasilin tayininde NT1/AY/Pt elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.62. Nafsilin tayininde NT1/AY/KGE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derisim
araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.63. Nafsilin tayininde NT1/AY/KGE elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.64. Nafsilin tayininde NT1/AY/GCE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derisim
araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.65. Nafsilin tayininde NT1/AY/GCE elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.66. Nafsilin tayininde NT1/AY/Pt elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derisim
araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.67. Nafsilin tayininde NT1/AY/Pt elektrot ile elde edilen kalibrasyon grafigi
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Sekil 4.68. Kloksasilin tayininde NT2/AY/KGE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM
derisim araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.69. Kloksasilin tayininde NT2/AY/KGE elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.70. Kloksasilin tayininde NT2/AY/GCE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM
derisim araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.71. Kloksasilin tayininde NT2/AY/GCE elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.72. Kloksasilin tayininde NT2/AY/Pt elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derisim
araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.73. Kloksasilin tayininde NT2/AY/Pt elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.74. Nafsilin tayininde NT2/AY/KGE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derisim
araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.75. Nafsilin tayininde NT2/AY/KGE elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.76. Nafsilin tayininde NT2/AY/GCE elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derisim
araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.77. Nafsilin tayininde NT2/AY/GCE elektrot ile elde edilen kalibrasyon
grafigi
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Sekil 4.78. Nafsilin tayininde NT2/AY/Pt elektrodunun 0.1 mM-0.75 mM derisim
araliginda elde edilen DP voltamogrami
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Sekil 4.79. Nafsilin tayininde NT2/AY/Pt elektrot ile elde edilen kalibrasyon grafigi

Calismamizda hazirlanan elektrotlar i¢in elde edilen dogrusal calisma araliklari,
egim, kesim, korelasyon katsayisi, tayin sinir1 (LOD) ve tayin alt smir1 (LOQ)

degerleri Cizelge 4.2°de verilmistir.
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Cizelge 4.2. Caligmada kullanilan elektrotlar ve analizler sonucu elde edilen parametre degerleri

Kloksasilin Nafsilin

Parametre PPy/AY/KGE PPy/AYI/GCE PPy/AY/Pt PPy/AY/KGE PPy/AY/GCE PPy/AY/Pt
Dogrusal calisma aralhigi (mM) 0.1-04 0.1-04 0.2-04 0.2-0.75 0.2-0.5 0.2-0.4
Egim 6.341x107 5.339x10” 3.521x10” 4.221x10”7 1.459x10°7 8.780x10°
Kesim 1.396x10° -4.863x10° 3.490x10” 1.336x10° -8.141x107 2.937x10”
Korelasyon katsayisi (r) 0.9996 0.9998 0.9996 0.9990 0.9998 0.9997
LOD (mM) 0.0186 0.0159 0.0275 0.0510 0.0160 0.0319
LOQ (mM) 0.0564 0.0482 0.0833 0.1545 0.0485 0.0967

NT1/AY/KGE NT1/AY/GCE NT1/AY/Pt NT1/AY/KGE NT1/AY/GCE NT1/AY/Pt
Dogrusal calisma arahigi (mM) 0.05-0.4 0.05-0.5 0.05-0.5 0.05-0.4 0.05-0.5 0.05-0.5
Egim 3.189x10° 5.535x10" 2.249x107 2.758x10° 6.213x10” 3.969x10°”
Kesim 1.222x10°® 1.975x10° 4.774x10” 5.485x10” 2.796x10” 3.697x10”
Korelasyon katsayisi (r) 0.9998 0.9997 0.9995 0.9998 0.9994 0.9998
LOD (mM) 0.0088 0.0118 0.0165 0.0087 0.0165 0.0107
LOQ (mM) 0.0267 0.0357 0.0500 0.0264 0.0500 0.0324

NT2/AY/KGE NT2/AY/GCE NT2/AY/Pt NT2/AY/KGE NT2/AY/GCE NT2/AY/Pt
Dogrusal calisma arahg (mM) 0.05-0.5 0.05-0.75 0.05-0.5 0.05-0.5 0.05-0.75 0.1-0.75
Egim 1.127x10°® 5.265x10°® 7.571x107 1.692x10°’ 5.116x10°® 1.426x10°’
Kesim -3.058x10°® 3.743x10°® 6.655x10” 6.224x10°® -2.606x10° 4.615x107
Korelasyon katsayisi (r) 0.9996 0.9996 0.9997 0.9996 0.9996 0.9998
LOD (mM) 0.0141 0.0126 0.0118 0.0145 0.0142 0.0209
LOQ (mM) 0.0427 0.0382 0.0357 0.0439 0.0430 0.0634
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Elektrotlarin kalibrasyon dogrularina ait bazi degerler ve metodun duyarliliginm
gosteren LOD ve LOQ degerleri Cizelge 4.2°de verilmistir. LOD ve LOQ degerleri
sirast ile 3.3s/m, 10s/m denklemlerine gore hesaplanmistir. Sonuglar incelendiginde,
nanotel yapida olmayan PPYy/AY/KGE, PPy/AY/GCE ve PPy/AY/Pt elektrotlar i¢in
calisma araliklarinin diger elektrotlara gére daha dar oldugu ve LOD ve LOQ
degerlerinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu sebeple NT1 ve NT2 kodlar ile
verilen nanotel yapili elektrotlarin ¢alisma araliklarinin daha genis olmasi, LOD ve
LOQ degerlerinin daha diisiik olmas1 sebebiyle calismadaki ilag etken maddelerinin

analizlerinde modifikasyonun olumlu sonuglar gosterdigi sdylenebilir.

KGE elektrotlarla yapilmis kloksasilin ve nafsilin analizlerinde en iyi sonug
PPy/AY/KGE hazirlanmis elektrotlarla bulunmustur. Ikinci olarak NT1/AY/KGE ve
ticlincii ise NT2/AY/KGE ile yapilan elektrotlarla bulunmustur. Ancak sonuglar
biitiin olarak incelendiginde, PPy/AY/KGE elektrot icin LOD ve LOQ degerlerinin
diger nanotel KGE elektrotlara gore daha yiliksek olmasi, ¢aligma araliginin daha dar
olmasi ve kalibrasyon dogrularmin ancak 4 nokta ile elde edilebilmis olmasi bu
elektrodun genel performansini diisirmektedir. Bu baglamda biitiin degerler
incelendiginde nanotel yapili KGE elektrotlarin performansinin iyi oldugu
sOylenebilir. KGE elektrotlarin performans siralamalar1 Sekil 4.80 ve Sekil 4.81°de

verilmektedir.
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Sekil 4.80. PPy, NT1, NT2 yontemiyle hazirlanan KGE elektrotlarin kloksasilin ilag
tayini DP voltamogrami
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Sekil 4.81. PPy, NT1, NT2 yontemiyle hazirlanan KGE elektrotlarin nafsilin ilag
tayini icin DP voltamogrami1

Modifiye edilmis GCE elektrotlarla yapilmis kloksasilin ve nafsilin analizlerinde en
iyi sonu¢ NTI/AY/GCE hazirlanmis elektrotlarla bulunmustur. Ikinci olarak
PPY/AY/GCE ve tglincii sirada ise NT2/AY/GCE ile yapilan -elektrotlarla
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bulunmustur. Ancak yine sonuclar biitiin olarak incelendiginde, PPy/AY/GCE
elektrot icin LOD ve LOQ degerlerinin diger nanotel GCE elektrotlara gére daha
yiiksek olmasi, ¢alisma araliginin daha dar olmasi ve kalibrasyon dogrularinin ancak
4 nokta ile elde edilebilmis olmasi bu elektrodun genel performansini diisiirmektedir.
Bu baglamda biitiin degerler incelendiginde nanotel yapili GCE elektrotlarin
performansiin iyi oldugu soylenebilir. Bu elektrotlarin performans siralamalari

Sekil 4.82 ve Sekil 4.83’te verilmektedir.
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Sekil 4.82. PPy, NT1, NT2 yontemiyle hazirlanan GCE elektrotlarin kloksasilin ilag
tayini i¢cin DP voltamogrami
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Sekil 4.83. PPy, NT1, NT2 yontemiyle hazirlanan GCE elektrotlarin nafsilin ilag
tayini i¢in DP voltamogrami

Modifiye edilmis Pt elektrotlarla yapilmis kloksasilin ve nafsilin analizlerinde en 1yi
sonuclar nanotel yapili elektrotlar ile elde edilmistir. Nanotel yapili elektrotlar
arasinda en iyi cevap ise NT2/AY/Pt’a ait oldugu gozlemlenmistir. Ikinci olarak
NT2/AY/Pt ve 1lglncli sirada ise PPy/AY/Pt oldugu gozlemlenmistir. Bu

elektrotlarin performans siralamalar1 Sekil 4.84 ve Sekil 4.85’te verilmektedir.
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Sekil 4.84. PPy, NT1, NT2 yontemiyle hazirlanan Pt elektrotlarin kloksasilin ilag
tayini i¢cin DP voltamogrami
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Sekil 4.85. PPy, NT1, NT2 yontemiyle hazirlanan Pt elektrotlarin nafsilin ilag tayini
icin DP voltamogrami
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4.6. Girisim Etkisi

Nafsilin ve kloksasilin tayini sirasinda ¢esitli molekiillerin girisim etkileri
degerlendirilmistir. Potansiyel girisim molekiilleri olarak, insan serumunda
bulunabilen kafein ve askorbik asitin yani sira, nafsilin ve kloksasilinin kimyasal
yapisina benzeyen, oksasilin de incelenmistir. Ortamda 0.5 mM nafsilin ve
kloksasilin varliginda, artan derisimlerde girisim molekiillerinin ilave edilmesiyle,
hazirlanan nanotel yapili elektrotlarin ilag etken maddelerinin analizine kars1 cevabi

tizerindeki etkisi Cizelge 4.3 - Cizelge 4.8’de verilmistir.

Nafsilin ve kloksasilin derigimi 0.5 mM’da sabit tutulurken, diger molekiiller 0.1-1.0
mM derisim araliginda ilave edilmis ve DPV yontemiyle akim cevaplarima olan
etkileri arastirllmistir. Girisim etkisi, incelenen molekiillerin etkisiyle mevcut
yanittaki degisim, 0.0001-1.1766 pA araligindadir. Molekiillerin derisimleri,
kloksasilin ya da nafsilin derisimi ile esit oldugunda hatta 2 kati oldugunda bile
kloksasilin ve nafsilin ilag etken maddelerinin tayininde 6nemli bir etkiye sahip
olmadiklar1 saptanmistir. Sonuclar, gelistirilen nanotel yapili elektrotlarin girigim
yapabilecek elektroaktif tiirlerin varliginda bile kloksasilin ve nafsilin ilag etken

maddesine kars1 yiiksek segicilik ve hassasiyet gosterdigi sonucuna varilmistir.
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Cizelge 4.3. NT1/AY/KGE elektrot ile 0.5 mM kloksasilin ve nafsilin varliginda
DPV cevabina bazi girigim yapan tiirlerin etkisi

Girisim Yapan Tiirler | Derisim (ppm) | Akim Cevabindaki Degisim (nA)
Kloksasilin Nafsilin
Askorbik asit 0.1 0.0002 0.0011
0.25 0.0008 0.0052
0.5 0.0008 0.0053
0.75 0.0068 0.0064
1 0.0216 0.0147
Kafein 0.1 0.0023 0.0013
0.25 0.0179 0.0019
0.5 0.0160 0.0046
0.75 0.0317 0.0076
1 0.0796 0.0176
Oksasilin 0.1 0.0106 0.0007
0.25 0.0347 0.0124
0.5 0.0101 0.0129
0.75 0.0018 0.0600
1 0.0038 0.0738

Cizelge 4.4. NT1/AY/GCE elektrot ile 0.5 mM kloksasilin ve nafsilin varliginda
DPV cevabina bazi girisim yapan tiirlerin etkisi

Girisim Yapan Tiirler Derisim (ppm) | Akim Cevabindaki Degisim (nA)
Kloksasilin Nafsilin
Askorbik asit 0.1 0.0001 0.0069
0.25 0.0008 0.0078
0.5 0.0010 0.0127
0.75 0.0030 0.0189
1 0.0058 0.0331
Kafein 0.1 0.0001 0.0007
0.25 0.0006 0.0062
0.5 0.0009 0.0078
0.75 0.0021 0.0099
1 0.0048 0.0110
Oksasilin 0.1 0.0026 0.0078
0.25 0.0128 0.0111
0.5 0.0038 0.0127
0.75 0.0043 0.0132
1 0.0076 0.0178
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Cizelge 4.5. NT1/AY/Pt elektrot ile 0.5 mM kloksasilin ve nafsilin varliginda DPV
cevabina bazi girisim yapan tiirlerin etkisi

Girisim Yapan Tiirler Derisim (ppm) | Akim Cevabindaki Degisim (nA)
Kloksasilin Nafsilin
Askorbik asit 0.1 0.0011 0.0171
0.25 0.0014 0.0404
0.5 0.0061 0.0421
0.75 0.0080 0.0444
1 0.0091 0.0514
Kafein 0.1 0.0029 0.0139
0.25 0.0008 0.0209
0.5 0.0042 0.0177
0.75 0.0002 0.0028
1 0.0004 0.0311
Oksasilin 0.1 0.0010 0.0054
0.25 0.0372 0.0087
0.5 0.0069 0.0278
0.75 0.0205 0.0339
1 0.0339 0.0378

Cizelge 4.6. NT2/AY/KGE elektrot ile 0.5 mM kloksasilin ve nafsilin varliginda
DPV cevabina bazi girigim yapan tiirlerin etkisi

Girisim Yapan Tiirler | Derisim (ppm) | Akim Cevabindaki Degisim (nA)
Kloksasilin Nafsilin
Askorbik asit 0.1 0.0035 0.0106
0.25 0.0439 0.0156
0.5 0.1134 0.0206
0.75 0.1189 0.0207
1 1.1766 0.0394
Kafein 0.1 0.0012 0.0100
0.25 0.0057 0.0145
0.5 0.0123 0.0154
0.75 0.0243 0.0171
1 0.0626 0.0259
Oksasilin 0.1 0.0617 0.0022
0.25 0.0976 0.0247
0.5 0.1059 0.0333
0.75 0.1849 0.0348
1 0.1902 0.0782
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Cizelge 4.7. NT2/AY/GCE elektrot ile 0.5 mM kloksasilin ve nafsilin varliginda
DPV cevabina bazi girigim yapan tiirlerin etkisi

Girisim Yapan Tiirler | Derisim (ppm) | Akim Cevabindaki Degisim (nA)
Kloksasilin Nafsilin
Askorbik asit 0.1 0.0011 0.0028
0.25 0.0039 0.0074
0.5 0.0186 0.0092
0.75 0.4273 0.0118
1 0.5330 0.0141
Kafein 0.1 0.0002 0.0009
0.25 0.0009 0.0077
0.5 0.0041 0.0111
0.75 0.0069 0.0131
1 0.0084 0.0186
Oksasilin 0.1 0.0041 0.0027
0.25 0.0112 0.0068
0.5 0.0224 0.0116
0.75 0.0576 0.0198
M 0.0611 0.0249

Cizelge 4.8. NT2/AY/Pt elektrot ile 0.5 mM kloksasilin ve nafsilin varliginda DPV
cevabina bazi girisim yapan tiirlerin etkisi

Girisim Yapan Tiirler | Derisim (ppm) | Akim Cevabindaki Degisim (nA)
Kloksasilin Nafsilin
Askorbik asit 0.1 0.0034 0.0019
0.25 0.0034 0.0071
0.5 0.0057 0.0135
0.75 0.0079 0.0208
1 0.0416 0.0256
Kafein 0.1 0.0009 0.0028
0.25 0.0044 0.0042
0.5 0.0086 0.0059
0.75 0.0181 0.0132
1 0.0212 0.0285
Oksasilin 0.1 0.0030 0.0030
0.25 0.0157 0.0093
0.5 0.0172 0.0172
0.75 0.0436 0.0229
1 0.1617 0.0289
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4.7. Gercek Numune Calismasi

Tez kapsaminda hazirlanan nanotel yapili elektrotlar kullanilarak idrar numunesinde
kloksasilin ve nafsilin tayini yapilmistir. Bu analizler i¢in standart katma yontemi
kullanilmugtir. idrar numunesine kalibrasyon dogrusu araligma giren derisimlerde
kloksasilin ve nafsilin ilave edilerek geri kazanim degerleri hesaplanmstir. Idrar
numunesine ilave edilen ve voltametrik olarak tayin edilen kloksasilin ve nafsilin

miktarlar1 ve geri kazanim degerleri Cizelge 4.9 ve Cizelge 4.10°da verilmistir.

Cizelge 4.9. Idrar numunesinde kloksasilin tayini ve geri kazanim sonuglari

Idrar Numunesi

Elektrotlar Eklenen Tayin edilen R.S.D. % Geri kazanim
Kloksasilin (mM) | Kloksasilin (mM) (n=3) (%)

NT1/AY/KGE | 0.200 0.400 | 0.201 0.401 0.580 | 0.672 | 100.5 | 100.3

NT1/AY/GCE | 0.200 0.400 | 0.203 0.403 1.013 | 0.890 | 101.4 | 100.8

NT1/AY/Pt 0.200 0.400 | 0.202 0.399 0.610 | 0.789 | 101.0 | 99.8

NT2/AY/KGE | 0.200 0.400 | 0.208 0.391 0.852 | 1.141 | 104.0 | 97.8

NT2/AY/GCE | 0.200 0.400 | 0.195 0.386 0.457 | 0.876 | 97.5 | 96.5

NT2/AY/Pt 0.200 0.400 | 0.201 0.403 0.662 | 1.213 | 100.5 | 100.8

Cizelge 4.10. Idrar numunesinde nafsilin tayini ve geri kazanim sonuglari
Idrar Numunesi

Elektrotlar Eklenen Tayin edilen R.S.D. % Geri kazanim
Nafsilin (mM) Nafsilin (n=3) (%)
(ppm)

NT1/AY/KGE 0.200 | 0.400 | 0.198 | 0.399 | 0.397 | 0.456 |99.0 |99.8
NT1/AY/GCE 0.200 | 0.400 | 0.203 | 0.402 | 0.658 | 0.711 | 101.5 | 100.5
NT1/AY/Pt 0.200 | 0.400 | 0.202 | 0.396 | 0.632 | 0.889 | 101.0 | 99.0
NT2/AY/KGE 0.200 | 0.400 |0.188 | 0.395 | 0.869 | 0.723 | 94.0 | 98.8
NT2/AY/GCE 0.200 | 0.400 | 0.190 | 0.386 | 1.089 | 0.614 | 94.8 | 96.5
NT2/AY/Pt 0.200 | 0.400 | 0.201 | 0.409 | 0.649 | 1.071 | 100.5 | 102.3

Sonuglar, hazirlanan nanotel yapili elektrotlarin ve yontemin ger¢ek numunelerde
dogrulugu ve kesinliginin yiiksek oldugunu gostermektedir. Biitiin elektrotlar icin
sonuglar kiyaslandiginda NT1 ile hazirlanan nanotel elektrotlar i¢in daha iyi geri
kazanim degerleri elde edildigi goriilmektedir. NT1 ile hazirlanan nanotel elektrotlar
icin geri kazanim degerleri (%) 99.0-101.5 araligindadir. NT2 ile hazirlanan nanotel

elektrotlar i¢in geri kazanim degerleri (%) ise 94.0-104.0 araligindadir. NT2 ile
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hazirlanan nanotel elektrotlar icin geri kazanim degerleri diger nanotel elektrotlara
kiyasla genel anlamda diisiik olmasina ragmen NT1/AY/Pt elektrot igin geri kazanim
degerleri olduk¢a iyidir. Bu durumun platinin iyi iletkenligi sebebiyle oldugu

distiniilmektedir.
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5. SONUC VE ONERILER

Bu tez calismasinda penisilin grubu i¢inde yer alan kloksasilin ve nafsilinin
elektrokimyasal tayininin yapilmasi amaglanmistir. Bu calismada, kloksasilin ve
nafsilin ilag etken maddelerinin tayini i¢in nanotel yapili elektrotlar CV yontemi ile
hazirlanmistir. Kloksasilin ve nafsilin ila¢ etken maddelerinin elektrokimyasal
davraniglarinin incelenmesi ise hazirlanan elektrotlar kullanilarak DPV yontemiyle

gerceklestirilmistir.

Bu calisma i¢in yapilan ©n literatiir taramalarinda c¢alismamizda gelistirilen
elektrotlar ile kloksasilin ve nafsilin ilag etken maddelerinin voltametrik analizine
dair bir calismaya bilgimiz dahilinde rastlanmamistir. Bizim hazirladigimiz elektrot
sistemi ile ila¢ etken maddelerinin voltametrik tayini yapilmasi bu konuda énemli bir

adim olmustur.

Yapilan c¢alismada ilk olarak islem gormemis KGE ve optimum sartlar altinda
hazirlanan PPy/AY/KGE, NTI1/AY/KGE ve NT2/AY/KGE elektrotlarinin yiizey
karakteristik 6zelliklerinin belirlenmesi i¢in SEM goriintiileri alinarak yiizeyleri
hakkinda bilgi edinilmistir. Elektrotlara ait SEM goriintiileri Sekil 4.1°de verilmistir.
Yiizey karakterizasyonunun sonuglari dogrultusunda yiizey yapilarinin farkli oldugu
goriilmiistiir. Ayrica tezin amact dogrultusunda nanotel yapili elektrotlarin basarili

bir sekilde elde edildigi de goriilmektedir.

Tez kapsaminda optimizasyon ¢aligsmalari asamasinda tarama hizi degeri 100 mV/s,

dongii sayis1 8, pH degeri 5.0 olarak belirlenmistir.

Elektrotlarin kalibrasyon dogrularina ait bazi degerler ve metodun duyarliligini
gosteren tayin smirt (LOD) ve tayin alt simir1 (LOQ) degerleri Cizelge 4.2°de
verilmistir. Sonuglar incelendiginde, nanotel yapida olmayan PPy/AY/KGE,
PPy/AY/GCE ve PPy/AY/Pt elektrotlar igin ¢alisma araliklarinin diger elektrotlara
gore daha dar oldugu ve LOD ve LOQ degerlerinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.
Bu sebeple NT1 ve NT2 kodlar ile verilen nanotel yapili elektrotlarin ¢alisma

araliklarinin daha genis olmasi, LOD ve LOQ degerlerinin daha diisiik olmasi
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sebebiyle ¢alismadaki ilag etken maddelerinin analizlerinde modifikasyonun olumlu

sonuglar gosterdigi sOylenebilir.

Tez kapsaminda girisim etkisi yapabilecek molekiiller incelenmistir. Bu molekiillerin
etkisiyle mevcut yanitlardaki degisimler Cizelge 4.3 - Cizelge 4.8 arasinda
verilmigtir. Sonug olarak gelistirilen nanotel yapili elektrotlarin girisim yapabilecek
elektroaktif tlirlerin varliginda kloksasilin ve nafsilin ila¢ etken maddesine karsi

yluksek secicilik ve hassasiyet gosterdigi sonucuna varilmistir.

Tez kapsaminda idrar numunesinde hazirladigimiz nanotel elektrotlarla kloksasilin
ve nafsilin ilag etken maddesi analizi yapilmistir. Sonuglar, hazirlanan nanotel yapili
elektrotlarin ve yontemin gercek numunelerde dogrulugunun ve kesinliginin yiiksek
oldugunu gostermektedir. Biitlin elektrotlar i¢in sonuglar kiyaslandiginda NT1 ile
hazirlanan nanotel elektrotlar i¢in daha iyi geri kazanim degerleri elde edildigi
goriilmektedir. NT1 ile hazirlanan nanotel elektrotlar i¢in geri kazanim degerleri (%)
99.0-101.5 araligindadir. NT2 ile hazirlanan nanotel elektrotlar i¢in geri kazanim
degerleri (%) ise 94.0-104.0 araligindadir. NT2 ile hazirlanan nanotel elektrotlar i¢in
geri kazanim degerleri diger nanotel elektrotlara kiyasla genel anlamda diisiik
olmasina ragmen NT2/AY/Pt elektrot i¢in geri kazanim degerleri oldukea iyidir. Bu

durumun platinin 1yi iletkenligi sebebiyle oldugu diisiiniilmektedir.
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