
Ankara Ecz. Fak. Derg. / J. Fac. Pharm. Ankara, 47(1): 95-103, 2023 
Doi: 10.33483/jfpau.1160946 

ÖZGÜN MAKALE / ORIGINAL ARTICLE 
 

 

SİPROFLOKSASİN TAYİNİ İÇİN NANOPARTİKÜL TEMELLİ 

DUYARLI SPEKTROFOTOMETRİK YÖNTEM GELİŞTİRİLMESİ 

 

DEVELOPMENT OF NANOPARTICLE BASED SENSITIVE SPECTROPHOTOMETRIC 

METHOD FOR THE DETERMINATION OF CIPROFLOXACIN  

 

Hakan BALCI
1,2

* , Zehra Özden ERDOĞAN
1 

, Alperen ÖZDEMİR
1 

 

 

1Yüksek İhtisas Üniversitesi, Meslek Yüksekokulu, Eczane Hizmetleri Programı, 06291, Ankara, 

Türkiye 

2Tokat Gaziosmanpaşa Üniversitesi Eczacılık Fakültesi, Farmakoloji Anabilim Dalı, 60250 

Tokat, Türkiye 

ÖZ 

Amaç: Siprofloksasin, pek çok bakteriyel enfeksiyon ile savaşta kullanılan bir florokinolon grubu 

antibiyotiktir. Bu çalışmanın amacı, siprofloksasinin spektrofotometrik tayini için nanopartikül 

temelli hızlı ve duyarlı bir yöntem geliştirmektir. 

Gereç ve Yöntem: Yöntem geliştirilmesinde metal nanopartikül olarak AgNP kullanıldı. 

Siprofloksasinin spektrofotometrik tayininde, AgNP’nin 395.5 nm’deki lokalize yüzey plazmon 

rezonans (LSPR) absorbsiyon bantı kullanıldı. Deneysel çalışmalarda kullanılan fosfat tampon 

çözeltisinin optimum pH değerini belirlemek için, farklı pH değerlerindeki siprofloksasin-AgNP’nin 
absorbans değerindeki değişiklikler incelendi. Dinamik Işın Spektrometresi (DLS) ölçümleri ile 

AgNP boyutundaki değişiklikler tespit edildi. 

Sonuç ve Tartışma: Çalışmamızda siprofloksasinin farmasötik preparatlarda tayini için AgNP’ye 

dayalı yeni bir spektrofotometrik yöntem geliştirildi. Geliştirilen yöntem için doğrusal çalışma 

aralığı, pH 6.0 fosfat tamponunda 0.003-3.313 mg/L ve pH 8.0 fosfat tamponunda 0.025-2.50 mg/L 

olarak belirlendi. Oftalmik solüsyondaki siprofloksasin miktarının belirlenmesi için yapılan geri 

kazanım çalışmasında geri kazanım değeri %87±3.3 olarak bulundu. Bu veriler ışığında, 

siprofloksasin tayini için geliştirilen AgNP bazlı yöntemin klinik analizlerde etkili bir analiz yöntemi 

olarak kullanılabileceği düşünülmektedir. 
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ABSTRACT 

Objective: Ciprofloxacin is a fluoroquinolone antibiotic used in the fight against many bacterial 

infections. The aim of this study is to develop a rapid and sensitive method for the 

spectrophotometric determination of metal nanoparticle-based ciprofloxacin. 

Material and Method: AgNP was used as metal nanoparticle to develop the method. The localized 
surface plasmon resonance (LSPR) absorption band of AgNP at 395.5 nm was used for the 

spectrophotometric determination of ciprofloxacin. In order to determine the optimum pH value of 

the phosphate buffer solution used in the experimental studies, the changes in the absorbance value 

of ciprofloxacin-AgNP at different pH values were examined. Changes in AgNP size were detected 

by DLS measurements. 

Result and Discussion: In our study, a new spectrophotometric method based on AgNP was 

developed for the determination of ciprofloxacin in pharmaceutical preparations. The linear 

working range for the developed method was determined as 0.003-3.313 mg/L in pH 6.0 phosphate 

buffer and 0.025-2.50 mg/L in pH 8.0 phosphate buffer. In the recovery study performed to 

determine the amount of ciprofloxacin in the ophthalmic solution, the recovery value was found to 

be 87±3.3%. In the light of these data, it is thought that the AgNP-based method developed for the 
determination of ciprofloxacin can be used as an effective analysis method in clinical analysis. 

Keywords: AgNPs, ciprofloxacine, spectrophotometry 

GİRİŞ 

İkinci nesil florokinolon grubu bir antibiyotik olan siprofloksasin (kimyasal adı; 1-siklopropil-6-
floro-4-okso-7-(piperazin-1-yl)-1.4-dihidrokinolin-3-karboksilik asit) güçlü antimikrobiyal aktivite ve 

önemli farmakokinetik özellikler sergiler. Üst ve alt solunum yolu enfeksiyonları, bazı deri, kemik, 

yumuşak doku enfeksiyonları ve pnömoni dahil olmak üzere çeşitli bakteriyel enfeksiyonların tedavisi 
için klinik uygulamalarda son otuz yıldır iyi bir etkinlik gösterdiği bilinmektedir [1]. Siprofloksasin 

Dünya Sağlık Örgütü tarafından tüberküloz (TB) tedavisinde kullanılan birinci basamak anti-TB 

tedavisine direnç veya intolerans gelişen vakalarda ikinci basamak ilaç olarak önerilmiştir [2].  

Ağırlıklı olarak Gram pozitif ve Gram negatif organizmaların neden olduğu bakteriyel 
enfeksiyonlar küresel olarak önemli bir sağlık tehdidini işaret etmektedir ve hastane kaynaklı 

enfeksiyonların çoğundan sorumludur, bu da geniş ölüm oranlarına ve küresel sağlık sistemleri üzerinde 

yüke neden olmaktadır [3,4]. İlaveten farklı direnç seviyelerine sahip antibiyotiklere dirençli 
patojenlerin ortaya çıkması mortalitedeki önemli artışla ilişkilendirilmektedir [5]. Günümüzde de bu tür 

patojenlerin dünya genelinde yaygın olduğu klinik bulgular görülmekte ve bu patojenlerle mücadelede 

kullanılan siprofloksasinin de etkisinin doza bağlı olduğu bildirilmektedir [6]. Dolayısıyla bu 
enfeksiyonlara karşı verilen mücadelede kullanılan siprofloksasin dozunun özellikle plazma düzeyinin 

belirlenmesi hem ilaç dozunun terapötik aralıkta kalmasını yani hastalığın kontrol altında 

tutulabilmesini kolaylaştıracak hem de ilacın yan etki profilini azaltmamıza sebep verecek ve bakteriler 

tarafından sentezlenen β-laktamazlara karşı direnç gelişmesinin önüne geçilmesine olanak 
sağlayacaktır. 

Literatürdeki çalışmalar incelendiğinde pek çok antibiyotik için (sefalosporinler, ampisilin-

sulbaktam kombinasyonu gibi beta laktam-beta laktamaz antibiyotikler) uygun spektrofotometrik 
yöntemin belirlendiği ve bu yöntem doğrultusunda belirtilen ilaçların çeşitli numunelerde tayininin 

yapıldığı görülmektedir [7,8]. Çalışmamızda kullandığımız ve klinik olarak kullanım alanı da oldukça 

geniş olan siprofloksasin tayini için de literatürde çeşitli yöntemlerin kullanıldığı çalışmalar mevcuttur. 
Siprofloksasin tayininde HPLC [9, 10], kapiler elektroforez [11], akış enjeksiyon analizi [10], LC-MS 

[12], elektrokimyasal analiz [13,14] ve ayrıca UV-Spektrofotometri yöntemlerinin kullanıldığı 

bildirilmiştir [15,16]. Ancak literatürdeki mevcut çalışmalarda düşük derişimlerde ve nanopartiküler 

bazda siprofloksasin tayininin yapıldığına dair bir çalışmaya rastlanmamıştır.  
Bir kantitatif analiz yöntemi olan spektrofotometri, farmasötik analizlerde hala en sık kullanılan 

yöntemdir; diğer yöntemlere göre daha hızlı ve önemli ekonomik avantajlar sağlamaktadır [17]. 

Spektrofotometrik analizlerde metal nanopartiküllerin kullanımı; sahip oldukları yüzey plazmon 
özelliğinden dolayı daha duyarlı analiz yapılmasına olanak sağlar. Yüzey plazmon rezonans (SPR); 
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enerji taşıyan ışık fotonu ile metal yüzeyinin elektronlarının birleşmesine ya da ışık fotonu ile metal 

yüzey arasındaki enerji transferine dayanmaktadır. Birleşmenin ve/veya enerji transferinin gerçekleştiği 
ışık geliş açısı, metal yüzeyine ve çevresine göre değişiklik gösterir. Işık fotonları ile metal yüzeyi 

arasında bir eşleşme ve/veya rezonans yakalandığında enerji transferi gerçekleşir [18]. SPR de ışık 

fotonu ve metal yüzey arasındaki etkileşimler sonucu oluşan yüzey rezonans dalgaları kullanılır. Yüzey 

rezonans dalgaları metallerin yüzeylerinde oluşur ve serbest elektron plazmaları gibi davranırlar [19]. 
SPR’de kullanılacak metal uygun ışıkla eşleşme ya da rezonansa girebilecek iletken bant elektronlarına 

sahip olmalı ve sensör uygulamalarında kullanılan gerekli modifikasyonlar için uygun özellikte 

olmalıdır [20]. Bu özellikleri sağlayan birçok metal arasında gümüş en yaygın kullanılandır. Metal 
yüzeylerin SPR özellikleri kullanılarak düşük miktarlarda tayin yapılabilecek yöntemler geliştirilebilir. 

Bu çalışmanın amacı; UV spektrofotometri yöntemi kullanarak siprofloksasinin tayinini 

gerçekleştirmek ve bu tayin işleminde kliniği yansıtması açısından daha düşük derişimlere inebilmek 

için metal nanopartikülün (AgNP) yüzey plazmon özelliklerinden faydalanarak tayin işlemleri 
yapmaktır. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Cihaz ve Kimyasallar 

Siprofloksasin ve gümüş nanopartikül (AgNP, 20 nm) Sigma-Aldrich'ten (St. Louis, MO, ABD) 

diğer kimyasallar ise Sigma-Aldrich (St. Louis, MO, ABD) ve Tekkim'den (İstanbul, Türkiye) temin 

edildi. Spektrofotometrik analizler RAYLEIGH UV 1601 UV-Vis spektrofotometresi (Pekin, Çin) ile 
gerçekleştirildi. Çözeltilerin pH değerlerini ölçmek için Ohaus Starter 2100 pH metre ve kombine pH 

elektrodu kullanıldı. Tüm sulu çözeltiler Microtest saflaştırma sisteminden elde edilen distile su ile 

günlük olarak hazırlandı. Dinamik Işın Spektrometresi (DLS) ölçümleri Ortadoğu Teknik Üniversitesi 
Merkez Laboratuvarında (Ankara, Türkiye) yaptırıldı. 

Standart ve Kalibrasyon Çözeltilerinin Hazırlanması 

37.0 mg siprofloksasin 10 ml’lik kalibre edilmiş balon jojede distile su içinde çözülerek standart 
stok solüsyonu hazırlandı. 0.004-3.85 mg/l konsantrasyon aralığında siprofloksasin kalibrasyon 

çözeltileri standart stok çözeltinin seyreltilmesi ile elde edildi.  

Siprofloksasinin Spektrofotometrik Tayin Prosedürü 

Distile su ile çözündürülerek hazırlanan stok siprofloksasin çözeltisinin (3315.0 mg/l) 0.1 M 
fosfat tampon çözeltisi (PBS) ile seyreltilmesiyle farklı konsantrasyonlarda siprofloksasin çözeltileri 

hazırlandı. Standart AgNP (20 mg/l) çözeltisi de 1:10 oranında 0.1 M fosfat tampon çözeltisi ile 

seyreltildi. Nanopartikül ve siprofloksasin çözeltisi kullanılarak hazırlanan karışım çözeltileri kuvars 
küvete alınarak 200.0-500.0 nm dalga boyu aralığında UV-Vis spektrumları kaydedildi. Siprofloksasin 

tayini, AbsSip272.5nm/AbsAgNPs395.5nm absorbans oranı ile gerçekleştirildi. Tüm spektrofotometrik 

ölçümler oda sıcaklığında üç tekrar halinde alındı. 

Farmasötik Preparasyon 

3.5 mg/ml siprofloksasin içeren ticari bir oftalmik çözeltisi (Bilim İlaç San. Ve Tic. A.Ş., İstanbul, 

Türkiye tarafından üretilen Siprogut® ilacı) analiz edildi. 

SONUÇ VE TARTIŞMA 

Siprofloksasinin spektrofotometrik tayini, AgNP’nin 395.5 nm dalga boyundaki rezonans 

absorbans değeri kullanılarak gerçekleştirildi. Nanopartiküllerin spektrofotometrik çalışmalarda 

kullanılması daha hassas ve düşük konsantrasyon analizlerine olanak sağlar. Geliştirilen yöntemde 
AgNP kullanılarak AbsSip/AbsAgNP değerindeki değişimler incelenerek siprofloksasin analizi yapıldı 

(Şekil 1).  

AgNP dayalı siprofloksasin tayininde, nanopartiküllerin agregasyon özelliğinden yararlanıldı. 
Siprofloksasin ile etkileşimden sonra nanopartiküllerdeki değişiklikleri değerlendirmek için Dinamik 
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Işın Spektrometresi (DLS) ölçümlerinden yararlanıldı (Şekil 2). DLS ölçümleri incelendiğinde, 

siprofloksasin eklenmesinden sonra AgNP'lerin hidrodinamik boyutunun 20.0 nm'den 1000.0 nm'ye 
yükseldiği gözlendi (Şekil 2A-2B). Hidrodinamik boyuttaki artış AgNP çözeltisine siprofloksasin 

eklenmesiyle karakteristik parçacık agregasyonunun meydana geldiğini göstermektedir. 

 

Şekil 1. A) Siprofloksasin çözeltisinin spektrofotometrik yanıtı, B) AgNP-Siprofloksasin çözeltisinin 

spektrofotometrik yanıtı ([AgNP]: 10.79 mg/l, [Sip]: 3.31 mg/l µM) 

 
 

Şekil 2. A) AgNP’nin DLS sonuçları, B) AgNP-siprofiloksasin DLS sonuçları 

Deneysel Şartların Optimizasyonu 

Metal nanopartiküllere dayalı spektrofotometrik analizler çalışma ortamının pH'sından etkilenir. 

Bu nedenle optimum çalışma pH'sının belirlenmesi son derece önemlidir. Bu nedenle AgNP kullanılarak 

yapılan spektrofotometrik analizde en iyi absorbans oranını bulmak için farklı pH değerleri 3.31 mg/l 
siprofloksasin varlığında optimize edildi. Absorbans oranının (AbsSip/AbsAgNP) pH bağımlılığı 5.0-

9.0 pH aralığında test edildi (Şekil 3). AgNP’lere dayalı analizde maksimum absorbans oranı pH 6.0 ve 

pH 8.0’de elde edilmiştir. AgNP’nin çevre koşullarında agregasyonu ve çözünmesi üzerine pH'ın etkisi 
hakkında fazla literatür bilgisi olmamasına rağmen gözlemlenen çevresel koşullar AgNP’ler için pH 

5.0-8.0’dir [21]. Bu durum göz önüne alındığında optimum pH değeri (6.0 ve 8.0) AgNP’lere dayalı 

analiz için uygundur. 
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Şekil 3. AgNP'ye dayalı siprofloksasin analizinde optimum pH değerlerinin belirlenmesi 

Performans Parametreleri 

AgNP’ye dayalı spektrofotometrik yöntem ile siprofloksasin tayini 0.1 M pH 6.0 fosfat tamponu 

sabit bir AgNP konsantrasyonu ve farklı konsantrasyonlarda siprofloksasin karışımlarının absorbans 
değerleri ölçülerek gerçekleştirildi. AgNP’ye dayalı yöntem pH 6.0’da 0.003-3.313 mg/l siprofloksasin 

derişim aralığında doğrusal bir yanıt gösterdi (Şekil 4). AgNP’ye dayalı yöntem için gözlenebilme sınırı 

(LOD) 0.003 mg/l olarak hesaplandı (LOD=3.3sb/m, burada sb, farklı 0.003 mg/l siprofloksasin 
çözeltilerinden gelen yanıtların standart sapmasıdır ve m, kalibrasyon eğrisinin eğimidir). Metal 

nanopartiküle dayalı yöntemin LOD’si daha önce bildirilen spektrofotometrik çalışmalardan daha 

düşüktür [22-24]. 

 
Şekil 4. A) UV absorpsiyon spektrumu ve B) AgNP dayalı spektrofotometrik yöntemin kalibrasyon 

grafiği (a-k: 0.003-3.313 mg/l, pH 6.0 Fosfat tamponu) 
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AgNP’ye dayalı spektrofotometrik yöntem ile siprofloksasin tayini 0.1 M pH 8.0 fosfat tamponu 

sabit bir AgNP konsantrasyonu ve farklı konsantrasyonlarda siprofloksasin karışımlarının absorbans 
değerleri ölçülerek incelendi. AgNP’ye dayalı yöntem pH 8.0’de 0.025-2.50 mg/l’lık siprofloksasin 

derişim aralığında doğrusal bir yanıt meydana getirdi (Şekil 5). AgNP’ye dayalı yöntem için 

gözlenebilme sınırı (LOD) 0.006 mg/l olarak hesaplandı (LOD=3.3sb/m, burada sb, farklı 0.025 mg/l 

siprofloksasin çözeltilerinden gelen yanıtların standart sapmasıdır ve m, kalibrasyon eğrisinin eğimidir). 
Metal nanopartiküle dayalı yöntemin LOD’si daha önce bildirilen spektrofotometrik çalışmalardan daha 

düşüktür [22-24]. 

 
Şekil 5. A) UV absorpsiyon spektrumu ve B) AgNP dayalı spektrofotometrik yöntemin kalibrasyon 

grafiği (a-h: 0.025-2.50 mg/l, pH 8.0 Fosfat tamponu) 

Geliştirilen AgNP temelli spektrofotometrik yöntemin performans değerlendirmesi, 

siprofloksasin tayini için literatürde rapor edilen çeşitli yöntemlerle elde edilen sonuçların 

karşılaştırılması ile gerçekleştirildi. Tablo 1’deki sonuçlar, geliştirilen yöntemin bildirilen diğer 
yöntemlerle daha iyi ve/veya karşılaştırılabilir olduğunu göstermektedir. 

 Tablo 1. Siprofloksasin tayini için literatürde rapor edilen çeşitli yöntemlerin performans özelliklerinin 

geliştirilen AgNP temelli spektrofotometrik yöntem ile karşılaştırılması 

 

 

Probe Tayin Yöntemi Doğrusal Çalışma Aralığı 

(mg/l) 

LOD 

(mg/l) 

Ref. 

Fe3O4/GO-COOH 

nanokompozit 

Spektrofotometri 0.03-1.5 0.005 [22] 

Fe3+-GR çözeltisi Spektrofotometri 0.5-50 0.2  [23] 

Fe3+ Spektrofotometri 2.5-120 2.5 [24] 

b-CD/MWCNT Elektrokimya 3.31-26.51 0.017 [25] 

AIS QDs Floresans 1.0-19.5  0.12 [26] 

RFFS/GMPA@CdTe-QDs Floresans 0-0.015  0.300 [27] 

AgNP Spektrofotometri 0.003-3.313 (pH 6.0) 

0.025-2.50 (pH 8.0) 

0.003 

0.006 

Bu çalışma 
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Analitik Uygulanabilirlik 

AgNP dayalı spektrofotometrik yöntemin analitik uygulanabilirliği, oftalmik solüsyonda 
siprofloksasinin absorbans oranları kullanarak (AbsSip/AbsAgNP) kantitatif tayini yapılarak araştırıldı. 

Ticari oftalmik solüsyonu için siprofloksasin miktarı 3.00 mg/ml idi. 1/1000 oranında seyreltilmiş ticari 

numune spektrofotometrik analizlerde kullanıldı. Hazırlanan bu numune çözeltisi kullanılarak 

siprofloksasin miktarı doğrudan kalibrasyon yöntemiyle ve geri kazanım değeri hesaplandı. Numune 
analizi sonucunda elde edilen sonuçlar Tablo 2’de gösterildi. Geri kazanım değerlerinin %83.33-%90.0 

aralığında olması AgNP’ye dayalı olarak geliştirilen yöntemin farmasötik preparatlarda siprofloksasin 

tayininde başarılı bir şekilde kullanılabileceğini göstermektedir. 

Tablo 2. Geliştirilen AgNP temelli spektrofotometrik yöntem kullanılarak ilaç numunesinde doğrudan 

kalibrasyon yöntemi ile elde edilen geri kazanım sonuçları  

Sip miktarı, mg/ml Bulunan, mg/ml % Geri Kazanım 

3.0  2.6 86.67 

3.0 2.5 83.33 

3.0 2.7 90.00 

 2.6±0.1 86.67±3.3 

Bu çalışmada siprofloksasin analizi için plazmonik nanopartikül olarak bilinen AgNP kullanarak 

yeni bir spektrofotometrik yöntem geliştirildi. AgNP, rezonans absorbans bantları sayesinde düşük 
konsantrasyonlarda siprofloksasin tayinine olanak sağladı. Geliştirilen yöntem geniş bir çalışma aralığı 

ve düşük gözlenebilme sınırı gösterdi. AgNP dayalı spektrofotometrik yöntem için doğrusal denklem 

pH 6.0 ve 8.0’de sırasıyla Absoran = 1.25[Sip]+0.84 (R2 = 0.9926) ve Absoran = 1.47[Sip]+0.97 (R2 = 
0.9960) olarak bulundu. Geliştirilen nanopartikül bazlı spektrofotometrik yöntemin analitik 

kullanılabilirliği ticari oftalmik solüsyondaki siprofloksasin tayini ile ortaya kondu ve kazanım değeri 

%87±3.3 olarak bulundu. Plazmonik nanopartiküle dayalı geliştirilen yöntemin siprofloksasin tayininde 

iyi performans sergilemesi nedeniyle rutin analizlerde kullanılması öngörülmektedir. 
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