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Arastirma Makalesi

Oz — Bu calismada, harman zayif ve kuvvetli polielektrolit giftlerinin kullanimu ile tabakali kaplama, layer-by-
layer (LbL), yontemi ile ¢ok tabakali fonksiyonel ince filmlerin kontrol edilebilir kalinlikta, kompozisyonda,
morfolojide hazirlanmasi ve ilag saliminda kullanimlari aragtirilmistir. Kuartz Kristal Mikrobalans-Dissipasyon
(QCM-D) teknigi ile kendi kendine bir araya gelen saf/harman yapili LbL ince filmlerin gelisimlerinin nanogram
seviyesinde takibi, ilag yiikleme/salim karakterizasyonu, model ilag ile LbL film yiizeyi aras1 etkilesimler ve
filmlerin ilagla etkilesimde viskoelastik degisimleri basariyla incelenmistir. Ayrica, hazirlanan ¢ok tabakali
harman fonksiyonel ince filmlerin geligsiminin takibi i¢in UV ve QCM-D analizi gergeklestirilerek harman film
yapisindaki polielektrolit oranlari tespit edilmistir. Ek olarak, LbL saf/harman yapili ince filmlerin kontrol
edilebilir ylizey ve topografik dzelliklerinin kullanilan biyobozunur ve sentetik polielektrolit ¢iftlerine, harman
oranina ve LbL kaplama kosullarmna bagli olarak degisimlerinin incelenmesi amaciyla taramali elektron
mikroskopu (SEM) analizleri ve yiizey temas agis1 ¢aligmalar1 gergeklestirilmistir. Hazirlanan LbL saf/harman
yapili fonksiyonel filmlerde ibuprofen sodyum ilaci igin yiikleme ve salim g¢alismalart QCM-D teknigi ve UV-
Vis analizleriyle nétral (pH:6,8), asidik (pH:2) ve bazik (pH:11) fosfat tampon ¢ozeltisinde (PBS)
gerceklestirilmistir. Calismada, ilag salim sistemleri ic¢in yenilik¢i, ekonomik ve pratik bir yaklagimin
sunulmasinin yani sira; LbL kaplama kosullarina bagl olarak (i) morfolojisi ve kompozisyonu kontrol edilebilen,
(ii) ilag yiikleme ve salim 6zellikleri ayarlanabilen ve genis bir pH (pH:2-11) araliginda ila¢ salim1 yapabilen
sistemler gelistirilmistir. Elde edilen sonuglar, ilag uygulamalari i¢in LbL fonksiyonel filmlerin yapisina, yiizey
ozelliklerine, ortamm pH’ma ve ilag-film arasi etkilesimine bagl olarak farkliliklar tagimasi gerektigini
gostermistir. LbL teknigiyle fonksiyonel filmlerin kontrol edilebilen 6zelliklerde hazirlanmasi ve ilag salim

uygulamalarinda kullanilmasi oldukga iimit verici sonuglar vermistir.
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Research Article

Abstract — In this study, the preparation of multilayered functional films with controllable thickness composition
and morphology using the Layer-by-Layer (LbL) technique from weak and strong polyelectrolyte couples and the
use of dairy in the release of different structured drugs have been studied. Besides, following the growth of self-
assembled pure/blend LbL thin films at the nanogram level, intraction with the model drug LbL film surfaces in
drug loading and release characterizations and viscoelastic changes of films intructed with drugs have been
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successfully investigated. Moreover, UV-Vis and QCM-D analyses have been performed to follow the growth of
LbL functional thin films and to find polyelectrolyte ratios in film structure. In addition, scanning electron
microscopy (SEM) and contact angle measurements have been carried out to investigate the controllable surface
of LbL pure/blend structured thin films depending on the use of biodegradable and synthetic polyelectrolyte
couples, blend ratio, and LbL deposition conditions. Subsequently, drug loading and release stabilities for the
ibuprofen sodium drug have been performed using QCM-D and UV-Visible at neutral (pH: 6.8) acidic (pH: 2)
and basic (pH: 11) PBS solutions. In addition to offering an innovative, economic, and practical approach, new
drug release platforms with (i) surfaces of controllable morphology and composition, (ii) adjustable loading and
release properties for model drugs, and (iii) sustuinable drug release in wide range of pH: 2-11, have been
developed. The obtained results show that LbL functional films must have different properties considering the
surface properties of the film, the pH of the media, the interaction between drug and film for drugs, and their
applications. In this respect, the preparation of functional films with controllable proporties using the LbL
technique and their use in drug release applications exhibit quite promising results.

Keywords — Ibuprofen adsorption/desorption, thin films, polyelectrolyte multilayers, QCM-D, Layer-by-Layer (LbL)
1. Giris

Giintimiizde fonksiyonel ince film teknolojisinin gelismesine bagl olarak biyoteknoloji [1], enerji [2] ve
membran [3] teknolojileri gibi alanlarda énemli gelismeler yasanmaktadir. Fonksiyonel ince filmlerin ilag
salim uygulamalarinda kullanimlarinin son yillarda biiyiik ilgi ¢ekmesi, yeni ve alternatif yaklagimlarin
aragtirilmasina neden olmaktadir. Bu yaklasimlar arasinda farkli kullanim alanlarina sahip ince filmlerin yiizey
ozelliklerini kontrol edebilmek i¢in tabakali kaplama (Layer-by-Layer) (LbL) yontemi timit verici bir teknik
olarak gecen yillarda 6ne ¢ikmistir. LbL tabakali kaplama yontemine ait ilk ¢alismalar 1990°11 yillarda yiizeyi
hidrofilize edilmis nano ya da mikro gézeneklere sahip membran destekler iizerinde Gero Decher tarafindan
gergeklestirilmistir [4]. Bu yontemde, yiizeyi hidrofilize edilen membran destegin pozitif yiiklii ve negatif
yukli polielektrolitin sulu ¢6zeltisine daldirilmasiyla yiizeyinde ince bir tabaka adsorbe olur. Ardindan bu
malzemenin tekrar zit yiikli polielektrolit ¢ozeltisine daldirilmasiyla membran destegin yiizey yiki degisir.
Bu adsorpsiyon adimlarinin ardisik olarak ¢oklu tekrarlanmasiyla, sirali pozitif veya negatif yiiklerden olusan

¢ok tabakali film meydana gelmektedir.

Harman polielektrolitlerden LbL teknigi kullanilarak fonksiyonel ince filmlerin hazirlanmasi ve bu sistemlerin
ilag salim uygulamalarinda kullanimlarina y6nelik grubumuz ve P. T. Hammond’in grubunun gergeklestirdigi
oncii arastirmalar bulunmaktadir [5-9]. Sunulan bu yeni yaklasimla birlikte LbL harman yapili fonksiyonel
ince filmlerin konvansiyonel filmlere gore; daha hassas film kalinligi, morfolojisi, kompozisyonu ve
1slatilabilirlik 6zelligi kontrolii nedeniyle genis bir pH (pH: 2-10) araliginda siirdiiriilebilir, kontrol edilebilir
ila¢ salimina sahip olmasi beklenmektedir [10]. Kuartz Kristal Mikrobalans-Dissipasyon (QCM-D) sistemi,
son yillarda LbL ince film teknigi ile iiretilen filmlerin karakterizasyonu i¢in kullanilan tekniklerden birisi
olarak dikkat ¢ekmektedir [11-13]. Bu teknigin tercih edilmesinin en 6nemli nedenleri, ¢cok kiigiik kiitle
degisimlerine bile hassas olmasi ve adsorban ile adsorbent arasindaki etkilesimin hassas bicimde
belirlenebilmesidir [14,15]. Teknigin bu 6zelligi, ¢ok tabakali LbL ince filmlerin tiretilebilirligi ve yapilarin

tabaka kontrolii i¢in de kullanilmasina olanak saglamasidir.

Bu caligmada, ila¢ salim sistemleri i¢in yenilik¢i, LbL yontemiyle kontrol edilebilen kalinlikta, morfolojide
cok tabakali saf ve harman yapili polielektrolit fonksiyonel filmlerin hazirlanmasi, ilag uygulamalarinda
kullanimlariin incelenmesi, QCM-D teknigi ile tabaka gelisimlerinin incelenmesi, gesitli karakterizasyon
uygulamalar1 aragtirilmistir. Bu kapsamda; QCM-D teknigi ile saf ve harman yapili ¢ok tabakali fonksiyonel
filmlerin zayif Poli(alilamin hidroklorit) (PAH) ve zayif anyonik polielektrolit olarak Poliakrilik asit (PAA),
kuvvetli anyonik polielektrolit olarak Poli(4-stiren siilfonik asit) sodyum tuzu (PSS) kullanimiyla saf ve

harman yapili ¢ok tabakali fonksiyonel filmlerin hazirlanmasi ve tabaka sayismna bagli olarak adsorplanan
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madde miktar1 degisimlerinin QCM-D teknigi ile izleme ¢aligmalar1 gergeklestirilmistir. Ayrica iki farkl
molekiil agirligina sahip (Mw: 450.000, Mw: 5.000) PAA kullanimi incelenmistir. Hazirlanan ¢ok tabakali
filmlerin QCM-D ve 6zel UV-Suprasil kuartz cam yiizeylere kaplanarak gergeklestirilen UV-Vis, yiizey temas
acis1 ve SEM analizleriyle detayh karakterizasyonu tamamlanmistir.

Ila¢ uygulamalarinda kullanilmak iizere, yeni tip cok tabakali saf ve harman polielektrolit fonksiyonel filmlerin
hazirlanmasi ve QCM-D teknigi ile tabaka gelisimlerinin incelenmesi arastirilmistir. Caligma kapsaminda
baslica baslica; (a) cok tabaka olusumu/gelisimi lizerine farkli molekiil agirligt ve ozelliklere sahip
polielektrolit ¢ozeltilerinin kullanimi, (b) ilag adsorbsiyon/desorpsiyonu ve gok tabakali film ile model ilag
etkilesimi, (¢) model ilacin LbL ¢ok tabaka hazirlanmasinda kullanimi, (d) ¢ok tabaka olusumu/gelisiminin
pH ve harman kompozisyonuna bagli olarak UV-Vis analiziyle takibi, (e) saf ve harman LbL film detayl
yiizey 0zelliklerinin (morfoloji ve 1slanabilirlik) SEM analizi ve temas agist ile belirlenmesi, (f) saf ve harman
LbL filmlerin agirlikga bilesimlerinin ve kalinliklarinin tespiti ile (g) cam yiizey iizerine kaplanan model ilag

iceren filmlerin fosfat tampon ¢dzeltisi (PBS) igerisinde salimi seklindedir.

2. Materyal ve Yontem

Poli(alilamin hidroklorit) (PAH) (Mw: 15.000 g/mol), poli(4-stiren siilfonik asit) sodyum tuzu (PSS) (Mw:
70.000 g/mol), sodyum kloriir (NaCl) (>%99), sodyum hidroksit (NaOH), hidroklorik asit (HCI) (%37),
potasyum kloriir (KC1), potasyum fosfat monobazik (KH2PQa), sodyum fosfat dibazik (Na;HPO.), izopropanol
(2-propanol) (>%99,8), metanol ( > %99,9), toluen ( > %99,9) ve 3-Aminopropilmetil-dietoksisilan Sigma-
Aldrich (ABD) firmasindan temin edilmistir. Siilfiirik asit (H2SQO.) (%95-97), amonyum hidroksit (%26)
Riedel-de-Haen (Kuzey Carolina, ABD) ve Poli(akrilik asit) (PAA) (Mw: 450.000 g/mol, Mw:5,000 g/mol)
ise Polysciences (ABD) firmasindan satin alinmigtir. Azot gazi (%99,9) ise Linde (Wiesbaden, Almanya)
firmasindan tedarik edilmistir. Satin alinan kimyasallar herhangi bir ileri saflastirma olmadan ¢aligmalarda
kullanilmistir. Tabaka gelisim deneylerinin hepsinde R=18.2 MQ degerine sahip ultra saf su kullanilmstir.
Fosfat tampon ¢6zeltisinin hazirlanmasi i¢in KCI, KH,PQO4, NazHPO4ve NaCl belirli oranlarda 2 litre ultra saf
su icinde manyetik karistirict yardim ile ¢oziilmiis ve denemelerde kullanilmak iizere stok hazirlanmistir.
Fosfat tampon ¢ozeltilerinin pH ayarlari, 1 N HCl ve 1 N NaOH damla damla ilave edilerek pH=2/6,8/11
olarak ayarlanmis ve oda sicakliginda muhafaza edilmistir.

2.1. Malzemeler ve Hazirlama Teknikleri

PAH (Mw: 15.000 g/mol), PSS (Mw: 70.000 g/mol), NaCl (=%99), NaOH, HCI (%37), KCl, KH2POs4,
Na;HPOQ4, 2-propanol (>%99,8), metanol ( > %99,9), toluen ( > %99,9) ve 3-Aminopropilmetil-dietoksisilan
Sigma-Aldrich firmasindan temin edilmistir. H,SO4 (%95-97), amonyum hidroksit (%26) Riedel-de-Haen ve
PAA (Mw: 450.000 g/mol, Mw:5,000 g/mol) ise Polysciences firmasindan satin alinmistir. Azot gazi (%99,9)
ise Linde firmasindan tedarik edilmistir. Satin alman kimyasallar herhangi bir ileri saflagtirma olmadan
caligmalarda kullanilmistir. Tabaka gelisim deneylerinin hepsinde R=18.2 MQ degerine sahip ultra saf su
kullanilmistir. Fosfat tampon ¢ozeltisinin hazirlanmasi igin KCI1, KH2POs, Na,HPO4 ve NaCl belirli oranlarda
2 litre ultra saf su i¢inde manyetik karistirici yardimi ile ¢oziilmiis ve denemelerde kullanilmak {izere stok
hazirlanmistir. Fosfat tampon ¢6zeltilerinin pH ayarlari, 1 N HCl ve 1 N NaOH damla damla ilave edilerek
pH=2/6,8/11 olarak ayarlanmis ve oda sicakliginda muhafaza edilmistir.
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2.2. Polielektrolit Cozeltilerinin Hazirlanmasi

Polielektrolit ¢dzeltileri hazirlanirken, ¢ozeltilerin konsantrasyonu hepsinde standart olup daha 6nceki literatiir
caligmalarindan 0,01 M olarak belirlenmistir [16]. Polimer elektrolitlerin hazirlanmasinda ¢oziicli olarak,
iletkenligi 25°C’de 18.2 mQ olan ultra saf su kullanilmigtir. Homojen polielektrolit ¢ozeltilerin pH ayarlari,
tabakali kaplama igsleminden 6nce 1N %37 HCI ve 1N NaOH kullanilarak gergeklestirilmistir. Polielektrolit
¢ozeltilerinin pH degerlerinin LbL kaplamalar iizerindeki etkisini incelemek amaciyla anyonik/katyonik
polielektrolit ¢ozeltisinin iyonizasyon derecesine gore iki farkli pH degerinde (pH=1,8-5,5) ¢alisilmistir.

2.3. Cok Tabakal Saf ve Harman Yapili LbL Filmlerin QCM-D Cihaz ile Hazirlanmasi

Altin kapli kuvartz kristal sensor, LbL ¢ok katmanli film olusumu i¢in 6ncelikle ultra saf su, %25 amonyak ve
hidrojen peroksit (5:1:1, hacim) karisimi ile temizlendi ve 10 dakika siireyle 75°C’ye 1sitildi. Ardindan ultra
saf su ile iyice yikanmis olup takiben sensorler azot gazi akiminda iyice kurutulmustur. Son olarak, QCM-D
Ol¢iimiine baglanmadan 6nce kuartz kristal sensor 10 dakika boyunca UV/Ozon (Bioforce Nanosciences, UV
Ozon Temizleyici - ProCleaner™) sisteminde bekletilerek yiizeyi hidrofilize edilip ve sensoriin yiizeyindeki
tim organik maddeler uzaklastirilarak kullanima hazir hale getirilmektedir. Takiben ultra saf su ile taban
¢izgisi isleminin ardindan belirli konsantrasyonda ve pH degerinde hazirlanmis olan pozitif ve negatif yuklii
polielektrolit ¢ozeltileri belirli bir debide kristal sensor tizerinden devamli olarak gecirilmistir. Tiim denemeler
2240,2 °C’de gerceklestirilmis ve istenen tabaka sayisina ulagilincaya kadar devam edilmistir. LbL kendi
kendine bir araya gelen saf ve harman yapili filmlerin hazirlanmasinda, polielektrolit ¢ozeltileri sirasiyla 10
dakika boyunca kuartz kristal sensor lizerinden gecirilmistir. Zit yiiklii polielektrolit ¢ozeltilerinin yiizeyden
gecirilmesi arasinda 5 dakika boyunca ultra saf su ile yikama islemi gergeklestirilmistir. Bu siirelerin tercih
edilmesindeki en temel kriter, kuartz kristal sensor tizerindeki frekans degisimlerinin kararli hale gelmesi igin
yeterli goriilmesidir. Yikama islemi yilizeye siki bi¢imde baglanmayan polielektrolitin uzaklastirilmasi
amaciyla yapilmigtir. Polielektrolit ¢ozeltilerinin farkli debilerde sensor yiizeyinden gegirilmesi sirasinda
ylizeyde meydana gelen degisimler frekans ve dissipasyon degisimi olarak Q-Soft 401 adli programda
hesaplanarak takip edilmistir. LbL kendi kendine bir araya gelen filmler tek bir katyonik ve anyonik
polielektrolit ¢ozeltisinden hazirlaniyor ise saf, iki veya daha fazla polielektrolit ¢ozeltisinin karistirilmasiyla
hazirlaniyorsa harman olarak adlandirilir. Harman polielektrolit ¢ozeltileri hacmen 75/25, 50/50 ve 25/75
olacak sekilde belirlenmistir. 10 tabakali saf bir LbL film (PAH/PSS)1o seklinde gosterilirken, hacmen %50
PSS ve %50 PAA iceren polielektrolit ¢cozeltisinden hazirlanan harman yapili LbL film (PAH/PSS50PAA50)10

seklinde kisaltilarak gosterilmistir.

2.4. Hidrofilize Cam Destek Uzerinde LbL Fonksiyonel Filmlerin Hazirlanmasi

UV-Vis analizlerinde 0zel olarak temin edilen kuartz cam destekler (Suprasil, Hellma GmbH,
Miillheim/Baden, Almanya), bir seri kimyasal islemle modifiye edilerek yiizeyi LbL kaplamaya uygun hale
getirilmistir. Oncelikle piranha soliisyonu (H,SO4:H,02, 7:3 hacimce) ile temizlendikten sonra (dikkat:
kuvvetli oksitleyici madde, organik malzeme ile temas ettiginde patlama meydana gelebilir), kuvars destekler
3-aminopropilmetildietoksisilan ile ©on isleme tabii tutulmustur. Hidrofilize kaplama sonras1 UV
caligmalarindan Once, kuvars substratlar zayif bir nitrojen akisinda kurutulmustur. Ardindan daha 6nce 0,01 M
konsantrasyonda hazirlanan pozitif ve negatif yiiklii polielektrolit ¢ozeltilerine sirasiyla 10 dakika boyunca
daldirilmistir. Zit yiiklii polielektrolit ¢ozeltilerinin ylizeyden gegirilmesi arasinda 5 dakika boyunca ultra saf

su ile yikama islemi gerceklestirilmistir. Tiim denemeler oda sicakliginda gerceklestirilmis ve 20 tabaka
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tamamlanincaya kadar devam edilmistir. Yikama islemi ylizeye siki bigimde baglanmayan polielektrolitin
uzaklastirilmas1 amaciyla yapilmistir.

2.5. Model ila¢ Cézeltisinin Hazirlanmasi

Nano yapili fonksiyonel ince filmlere ila¢ yiiklemesi amaciyla ibuprofen sodyum tuzu model ilacin stok
¢ozeltisi hazirlanmistir. Bu model ilacin tercih edilmesinin sebebi, ilag salimi konusunda literatiirde en sik
kullanilan ilaglar arasinda yer almasidir. Coziiniirliik sinirlari nedeniyle model ilaglardan ibuprofen sodyum
tuzu 2,42*10° molar olarak calismalarda kullanilmistir. Model ilaglarm hazirlanmasinda ¢oziicii olarak,
iletkenligi 25°C’de 18.2 mQ olan ultra saf su kullanilmistir.

2.6. Malzemelerin Karakterizasyonu

2.6.1. QCM-D Analizi

Saf ve harman polielektrolitlerden hazirlanan fonksiyonel LbL filmlerin destek {izerinde ¢ok tabakali
hazirlanmasi sirasinda adsorplanan polielektrolit film agirliginin, filmin kalinliginin, adsorplanan madde
ozelliklerinin daldirma sayisina (n), daldirma ¢6zeltisinin pH degerine, kullanilan polielektrolitin tiirii ve yiik
yogunluguna bagli olarak kantitatif olarak hesaplanabilmesi i¢in QCM-D E1 sistemi kullanilmigtir. QCM-D
cihazi ile frekans degisimi (AF), birim alan bagina adsorplanan kiitle degisimi (AM/A) ve dissipasyon degisimi
(AD) Sauerbrey esitligi kullanarak hesaplanabilmektedir. Tiim QCM-D hesaplamalarinda birim alan olarak
sensor yiizey alami kullamilmis olup bu alan 0,785 cm?dir. QCM-D analizleri altin kapli (QSX 301)
piezoelektrik kuvars kristali (Biolin Scientific (Q-sense), AT-cut, 4,95 MHz + 50 kHz) kullanilarak Q-Sense
QCM-D El1 sistemi ile gergeklestirilmistir.

2.6.2. UV-Vis Analizi

Calismalarda hazir destek tizerine farkli katyonik ve anyonik ¢ozeltiler kullanilarak kaplamalar yapilmis ve
olusan ¢ok tabakanin takibi i¢in UV-Vis analizleri gerceklestirilmistir. UV-Vis analizleri “integrating sphere”
tinitesi i¢eren Perkin-Elmer marka Lambda 35 model (Massachusetts, ABD) cihazda gergeklestirilmistir. Saf
ve harman yapili filmlerin tabaka gelisimi i¢cin 190-600 nm dalga boyu aralig1 kullanilmistir.

2.6.3. Temas Acis1 Analizi

Cam destek iizerine hazirlanan filmlerin yiizey 6zelliklerinin ve 1slatilabilirliklerinin incelenmesi amaciyla
temas agis1 analizleri KSV Attension THETA marka (Biolin Scientific) optik temas agis1 ve ylizey gerilimi
Olciim cihaz1 ile gerceklestirilmistir. Yiizey temas agisi (8), oda sicakliginda kati yiizeye damlatilan sivinin
tanjantinin statik olarak tespiti ile belirlenmektedir. Olciimlerde sesile drop teknigi kullanilarak 5 pl ultra saf
su vasitasiyla ornek iizerinde en az 3 noktadan 6l¢iim alinarak analizler gerceklestirilmistir.

2.6.4. Taramah Elektron Mikroskobu Analizi

Hazirlanan filmlerin morfolojik yapisinin incelenmesi amaciyla SEM analizleri gerceklestirilmistir. Bu
kapsamda Philips FEI Quanta FEG-EDS 450 marka FE-SEM (Field-Emission Scanning Electron Microscopy)
cihaz1 kullanilarak farkli biiylitme oranlarinda yiizeyden gorintiiler alinmistir. SEM analizleri hidrofilik cam

destek {izerine kaplanan ¢ok tabakali filmlerden goriintli alinmasi suretiyle gerceklestirilmistir.
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3. Bulgular ve Tartisma

Calisma kapsaminda pH’a bagl yapisal degisikliklerin ¢ok tabaka olusumuna, ilag adsorpsiyonuna ve
desorpsiyonuna etkilerini incelemek amaciyla zayif polielektrolitlerin kullanimi hedeflenerek PAA tercih
edilmigtir. PAA’nin molekiil agirliginin ¢ok tabaka olusumuna ve ¢ok tabaka adsorpsiyonuna etkilerini
incelemek amaciyla iki farkli molekiil agirhiginda (Mw: 450.000 ve Mw: 5.000) PAA kullanimi aragtirilmastir.
Katyonik polielektrolit olarak PAH ve anyonik polielektrolit olarak PSS ve PAA’nin kullanildigi LbL saf ve
harman filmlerin frekans degisimleri Sekil 1-9°da gosterilmistir. Yiiksek molekiil agirlikli PAA kullanilarak
hazirlanan on tabakali PAH/PSS-PAA (pH: 5,5) saf ve harman filmlerin QCM-D egrileri Sekil 1-5’te

sunulmustur.
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Sekil 1. 10 tabakali LbL PAH/PAA filmin siireye bagl (a) frekans-dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri

Sekil 1’de gortilen (PAH/PAA )10 ¢ok tabakali filmin beklendigi lizere artan tabaka sayisina bagli olarak frekans
degisiminin arttig1 diger bir ifadeyle ylizeyde adsorplanan madde miktarinin gelistigi goriilmektedir.
(PAH/PAA)1o filminin on tabaka sonrasinda frekans degisimi -751,4 Hz olarak bulunmustur. Sauerbrey
denklemi kullanilarak on tabaka sonrasinda 2.660 ng polielektrolit tabakasimnin yiizeye adsorplandigi
gozlenmistir. (PAH/PAA)1’ un dissipasyon egrisinde ise on tabaka sonrasinda dissipasyon degeri 10%107®
olarak gdzlenmistir. Artan tabaka sayisina bagl olarak dissipasyon degerinin artmasi yiizeye adsorplanan
polielektrolitler arasindaki etkilesimin zayiflayarak yapmin daha esnek hale gelmesi seklinde

yorumlanmaktadir [17].

2.5 00
{PAHIPSS),, a {PAHIPSS),, b
[
|20
150
1.
N *o 10
= 1o ¥ 2
k] a -
E
4
-C.5 o
20
-
o0 g
Polielektrolit Besleme Debisi: 0,5 mL/dak Polielektrolit Besleme Debisi: 0,5 mL/dak
€0 .05
o s0e0 10000 1590 20800 o 0o teoeo 15000 20000
Siire (sn) Siire {sn)

Sekil 2. 10 tabakali LbL. PAH/PSS filmin siireye bagl (a) frekans-dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri

Sekil 2’de goriilen (PAH/PSS)10 filminin olusumuna ait QCM-D grafigi incelendiginde on tabaka sonrasinda
frekans degisimi -51,4 Hz ve buna kars1 gelen adsorplanan madde miktar1 182 ng olarak bulunmustur. Benzer

sekilde Sekil 2 (a)’da goriilen dissipasyon degisimi (PAH/PSS)i0’da oldukga sinirli kalmis ve on tabaka
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sonrasinda dissipasyon degisimi yaklasik 0,5%10° olarak gériilmiistiir. Bu durum PAH ile PSS arasindaki
etkilesimin yliksek olmasi ve buna bagl olarak sert yapili polielektrolit kompleks yapili cok tabakali filmlerin
olusumuyla agiklanabilir [18]. Yiiksek molekiil agirlikli PAA kullanilarak hazirlanan (PAH/PAA)10’un
(PAH/PSS)10’a gore yiizeyde daha fazla miktarda adsorplanmasi, pH 5,5’te zayif bir polielektrolit olan
PAA’nin kismen iyonize olmasi ve yumagimsi konformasyonu nedeniyle sdz konusu pH degerinde PAH’1n
iyonize yiiklerinin karsilanmasinda daha fazla miktarda zit ytiklii polielektrolit adsorpsiyonun gerekli olmasi

ile agiklanabilir.
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Sekil 4. 10 tabakali LbL. PAH/PSS50PAAS5O filmin siireye bagli (a) frekans-dissipasyon ve (b) kiitle
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Sekil 5. 10 tabakali LbL. PAH/PSS75PAA25 filmin siireye bagli (a) frekans-dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri
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Sekil 3-4’te yliksek molekiil agirlikli PAA kullanilarak harman yapili LbL ¢ok tabakali filmlerin frekans ve
dissipasyon degisimleri ile zamana bagli adsorplanan madde miktarlar1 gosterilmistir. Buna gore harman
filmlerin frekans degisim degerleri saf (PAH/PAA)10ve (PAH/PSS)1o arasinda degismektedir. Benzer sekilde
hesaplanan adsorplanan madde miktarlar1 da 446 ng ile 1.607 ng arasinda degismektedir. Bununla birlikte,
harman yapili filmlerde PAA miktarlarinin artisina bagli olarak dissipasyon degerinin arttigt ve
(PAH/PSS25PAAT75)10 filminin dissipasyon degeri 3,5%10° olarak belirlenmistir. Bu sonug, harman cok
tabakali filmler i¢in dissipasyon degisiminin frekans degisimine benzer sekilde saf filmlerin dissipasyon

degerleri arasinda oldugunu gostermektedir.

PAA’nin diisiik molekiil agirlikli kullanimiyla hazirlanan (pH: 5,5) ¢ok tabakali filmlere ait QCM-D grafikleri

ve siireye bagli olarak adsorplanan madde miktar1 grafikleri Sekil 6-9’da sunulmustur.
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Sekil 6. 10 tabakali LbL. PAH/PAA (PAA Mw:5,000 g/mol) filmin siireye bagli (a) frekans-dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri

Diisiik molekiil agirlikli PAA’dan hazirlanan (PAH/PAA)10 LbL filminin frekans degisimi -2.828,8 Hz oldugu
buna karsilik adsorplanan madde miktarinin 10 mikrogram oldugu tespit edilmistir. Molekiil agirligi 5.000
olan PAA’dan hazirlanan gok tabakali filmin dissipasyon degisimi yaklasik 4*10°® olarak tespit edilmistir. Bu
deger ozellikle 8 tabaka sonrasinda artis gostermektedir. Molekiil agirligi 450.000 olan PAA kullanilarak
hazirlanan filmler ile karsilagtirildiginda diisitk molekiil agirlikli PAA kullanilarak hazirlanan filmlerin
yiizeyde daha fazla adsorplandigi ve adsorplanan bu LbL filmlerin de yiiksek molekiil agirlikli PAA’dan
hazirlanan LbL filmlere gore daha sert yapida oldugu tespit edilmistir.
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Sekil 7. 10 tabakali LbL. PAH/PSS25PAA75 (PAA Mw:5,000 g/mol) filmin siireye bagl (a) frekans-
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri
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Diisiik molekiil agirlikli PAA kullanilarak hazirlanan LbL filmin PAA adsorspsiyonunun yiiksek olmasinin
nedeninin, diigiik zincir uzunluguna bagh olarak polielektrolit kompleks olusumu sirasinda PAA’ nin gerek
yiizeye gerekse de kompleksin igerisine difiizyonu (interpenetrating diffusion) ve buna bagl olarak
adsorpsiyonun arttig1 diistiniilmektedir [19].
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Sekil 8. 10 tabakali LbL PAH/PSS5025PAAS0 (PAA Mw:5,000 g/mol) filmin siireye bagl (a) frekans-
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri
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Sekil 9. 10 tabakali LbL. PAH/PSS75PAA25 (PAA Mw:5,000 g/mol) filmin siireye bagli (a) frekans-
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri

Molekiil agirligi 5,000 olan PAA’dan hazirlanan LbL harman filmlerin frekans degisimleri saf (PAH/PAA)1o
ve saf (PAH/PSS)io filmlerin arasinda olup -265,6 Hz ile -2,281 Hz arasinda degismektedir. Bunlara tekabiil
eden adsorplanan madde miktarlar1 ise 940,4 ng ile 8 mg arasinda degismektedir. Sekil 7-9 arasinda goriilen
harman LbL filmlerin dissipasyon degerlerinin PSS oraninin artmasina bagl olarak diistiigli ancak PAA
miktarinin artmasina bagl olarak ¢ok az miktarda gelistigi gozlenmektedir.

PAH/PSS-PAA’dan hazirlanan LbL saf ve harman filmlerin (PAA Mw: 450.000 ve 5.000) on tabaka film
olusturulmasinin ardindan ilag adsorpsiyon ve desorpsiyon caligmalart gerceklestirilmistir. Bu kapsamda on
tabakali filmin hazirlanmasindan sonra 6ncelikle IBF-Na yiiklemesi yapilmis ardindan ultra saf su ile
yikanmistir. pH degerine bagh olarak ila¢ adsorpsiyon ve desorpsiyonunun incelenmesi agisindan sirasiyla
once model ilag ardindan da pH 2’deki ve 11°deki ¢ozeltilerle yikama islemleri gerceklestirilmistir. Ornek bir
adsorpsiyon/desorpsiyon ¢alismasinin QCM-D cihazi ile takibine yonelik grafik Sekil 10-14’te gosterilmistir.
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Sekil 10. 10 tabakali LbLL PAH/PAA filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye baglh (a) frekans-dissipasyon ve

(b) kiitle degisimleri
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Sekil 11. 10 tabakali LbL PAH/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a) frekans-dissipasyon ve

(b) kiitle degisimleri
a
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Sekil 12. 10 tabakali LbL PAH/PSS25PAAT75 filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a) frekans-
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri
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Sekil 13. 10 tabakali LbL. PAH/PSS50PAASO filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a) frekans-
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri
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Sekil 14. 10 tabakali LbLL PAH/PSS75PAA25 filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a) frekans-
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri

Yiiksek molekiil agirlikli PAA’dan hazirlanan PAH/PSS-PAA LbL filmlerin IBF-Na adsorpsiyonunda 3 ile
45 ng arasinda adsorpsiyon tespit edilmistir. Saf (PAH/PAA)o iiriiniin en yiiksek model ilag adsorpsiyonuna
ulastig1 buna karsin harman filmlerde PSS miktarinin artisina bagli olarak ila¢ adsorpsiyonunun belirgin
sekilde diistiigii gdzlenmistir. Ornegin IBF-Na’nin ilk adsorpsiyonunda (PAH/PAA)1o icin 39,4 ng IBFNa
adsorplanirken (PAH/PSS75PAA25)10 igin adsorplanan ilag miktar1 9,7 ng seviyesindedir. (PAH/PAA)1o
iiriinliniin pH=2 ve 11°de ¢ok tabaka degradasyonuna ugradig1 buna karsin PAH/PSS-PAA harman iiriiniin
pH=2 ve 11°de herhangi bir degradasyona ugramadig tespit edilmistir. PAH/PAA f{iriiniinde asidik ve bazik
kosullarda LbL ¢ok tabaka degradasyonu farkli pH’larda PAA’nin zayif polielektrolit olmasina bagli olarak
disosiye olmasi ve ilag molekiilii ile ¢ok tabaka arasindaki PAA’nin etkilesiminin zayiflamasindan
kaynaklandig1 diisiiniilmektedir. Buna karsin yiiksek oranda PSS yiiklenen harman filmlerin asidik ve bazik
kosullarda ¢ok tabaka degradasyonuna ugramamasi PSS’in kuvvetli polielektrolit olmas1 ve farkli pH

degerlerinde yapisal entegrasyonunda biitiinliigiin bozulmamasi seklinde agiklanabilir [20].

flag adsorpsiyon ve desorpsiyonuna bagli olarak PAH/PAA-PSS fiiriinlerinin dissipasyon degerleri saf filmler
icin yiiksek buna karsin PAH/PSS-PAA’dan hazirlanan harman filmler icin sifira yakin oldugu tespit
edilmigstir. Saf filmlerin yiiksek dissipasyon gostermesi ilag ilavesine bagli olarak ¢ok tabakasinin sismesine
baglanabilir. Ancak yapidaki PSS miktarinin fazla olmasina bagh olarak dissipasyon degerleri diisiik kalmakta
bu da yapinin ilagla sismedigini gostermektedir. Bu sonug, PSS’in kuvvetli polielektrolit olmasina bagli olarak
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zincirsel (train like) yapili polielektrolit kompleks olusturmasindan kaynaklanmaktadir [16].

Diger bir seri ¢alismada, diisiik molekiil agirlikli PAA (Mw: 5.000) ve PSS’ten hazirlanan PAH/PSS-PAA
filmlerinin IBF-Na ¢aligsmalar1 sunulmustur. Bu tiir filmlerin ilag adsorpsiyonunda PAH/PSS ve PAA igeren
tiim harman filmlerde ilag yiiklemesine bagh olarak LbL ¢ok tabakaya ait frekans degisimleri negatif yerine
pozitif alana gegtigi diger bir ifadeyle ¢ok tabaka degradasyonunun kuvvetli bir sekilde bagladig tespit edilmis
ve ne su ile yapilan ne de farkli pH degerlerindeki ¢ozeltilerle yapilan yikama islemleri yapilamamigtir. Bu
ilging durum diisiik molekiil agirhginda PAA kullanimi durumunda model ilacin tuz olarak davranmasi ve
polielektrolit kompleks olusumuna atfedilen denklemi tersine g¢evirdigi diger bir ifadeyle polielektrolit
kompleksin bozularak ¢ok tabakalarin degrade olarak yiizeyden uzaklastig1 seklinde degerlendirilmektedir
[21]. Ozellikle diisiik molekiil agirlikl polielektrolit ¢dzeltilerinden hazirlanan LbL filmlerin ilag adsorpsiyon
ve desorpsiyon ¢alismalar1 i¢in uygun olmadig tespit edilmistir.

Cok tabakali LbL fonksiyonel filmlerin olusumunu incelemek amaciyla UV-Vis analizleri gerceklestirilerek
hazirlanan saf ve harman yapili filmlere ait grafikler Sekil 15-16’da gdsterilmistir.
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Sekil 15. (PAH/PSS-PAA)1o LbL filmlerine ait UV-Vis grafigi

PAH-PSS ve PAA’dan olusan LbL cok tabakali harman filmlerin UV-Vis absorbans grafikleri cizilerek
PAA’nm iki farkli molekiil agirligi ve harman kompozisyonuna bagli absorbans degerleri arastirilmistir. Bu

degerlerin belirlenmesinde PSS’in 226 nm’deki karakteristik piki esas alinmistir [22].
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Sekil 16. (PAH/PSS-PAA)y, LbL filmlerine ait UV-Vis grafigi

Buna gore hacimce %25 PSS ve %75 PAA iceren anyonik polielektrolit ve PAH’dan hazirlanan iiriinlerin
absorbans degerleri poliakrilik asitin molekiil agirligi 450.000 iken 0,4 yine poliakrilik asitin 5.000 iken 0,37
olarak tespit edilmistir. Bu durum poliakrilik asitin molekiil agirhgindaki diismeye bagli olarak yiizeyin
harman igerisindeki PSS ile kaplanmaya egilim gosterdigini diisiindiirmektedir. Molekiil agirhigr diisiik
poliakrilik asitten hazirlanan bir bagka harman film (PAH/PAA25PSS75)10i¢in absorbans degeri 0,38 olarak
bulunmustur. Bu durum diisiik molekiil agirlikli PAA kullanildigi durumlarda PSS miktar: artsa bile LbL film
kompozisyonundaki PSS’in artmadigin1 ve bununda PSS’in pH 1,8’de tamamen iyonize olmasi nedeniyle
yiizeyi diistik miktarlarda dahi kaplayabildigini gostermektedir [23].

Hazirlanan filmlerin kullanilan polielektrolit tiiriine ve kompozisyonuna bagli olarak yiizey islanabilirlik
ozellikleri degisimlerini incelemek amaciyla temas agis1 6l¢iim analizleri gerceklestirilmistir. Ortalama temas
acist degerleri Sekil 17°de verilmistir. Literatiirden bilindigi iizere 0 agisinin 90° ve iizerinde olmasi
durumunda yiizey hidrofobik ve 90°’nin altinda olmas1 durumunda ise hidrofilik olarak degerlendirilmektedir
[24]. Filmlerin hazirlanmasinda tasiyici yiizey olarak kullanilan UV Suprasil 6zel camin temas agis1 degeri
ortalama 42,4 + 2,0 ° olarak tespit edilmistir. Bu sonug¢ kimyasal olarak 6n isleme tabi tutulan camin ylizeyinin
hidrofilik (su seven) yapida oldugunu gostermektedir.
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Sekil 17. (a) Kuartz cam destegin, (b) (PAH/PSS)1o filmin yiizey temas agisina ait goriiniim
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Saf PAH ve PSS’ten hazirlanan filmin ortalama temas agis1 degeri ise 71,1 £+ 1,1 ° olarak tayin edilmistir.
Harman filmlerin hazirlanmasinda beslemede PSS kullamldiginda temas acis1 degerlerinin arttig
goriilmektedir [25]. Bu durumun PSS yapisindaki aromatik halkanin hidrofobik yapisindan kaynaklandigi ve

hazirlanan filmin su sevmeyen karakterinin gelismesi seklinde yorumlanmistir.

Hazirlanan LbL ¢ok tabakali filmlerin yiizey 6zelliklerinin incelenmesi amaciyla 10 ¢ift tabakali PAH/PSS-
PAA’dan hazirlanan saf ve harman yapili filmlerin SEM analizleri gerceklestirilmistir. Ilgili fotograflar Sekil

18’te sunulmustur.

Sekil 18. (a) (PAH/PSS)10, (b) (PAH/PAA)o Ve (c) (PAH/PSS50PAAS50)1 filmlerine ait 50.000 biiylitmedeki
SEM goriintiileri

Farkli biiylitme oranlarinda ¢ekilen fotograflardan (PAH/PSS)io filminin 50,000 biiylitmedeki resminde
ylizeyin piirlizsiiz olmadig1 ve farkli boyutlarda kiimelenmis taneciklerin (aglomeratlarin) olustugu tespit
edilmistir. Gozlenen bu aglomeratlarin interpolielektrolit kompleks yapir nedeniyle meydana geldigi
diistiniilmektedir. (PAH/PAA)1o’dan hazirlanan 10 tabakali filmin genel olarak yogun bir yiizeye sahip oldugu
bununla birlikte yiizeye yakinlasildiginda ylizeyde bazi heterojen olusumlarin bulundugu gorilmiistiir. LbL
harman filmin (PAH/PAA50PSS50)10 SEM goriintiisiinde saf (PAH/PAA)1o filme benzer sekilde heterojen
olusumlarin yani sira (PAH/PAA)1o filmde goriilmeyen farkli mikron boyutlarinda gézeneklerin bulundugu
tespit edilmistir. Bu durum, harman yapisindaki PSS’e bagh olarak ylizeyde gozenekliligin arttigini
gostermektedir [26].

4. Sonuclar

Calismada ¢ok tabakali saf ve harman polielektrolit fonksiyonel filmlerin hazirlanmasi ve QCM-D teknigi ile
tabaka gelisimlerinin incelenmesi arastirilmigtir. Diisiik molekiil agirlikli PAA kullanilarak hazirlanan
filmlerin ylizeyinde daha fazla madde adsorplandig1 ve daha sert yapida oldugu tespit edilmistir. Bu durumun
sebebi, diisiik zincir uzunluguna bagl olarak polielektrolit kompleks olusumu sirasinda PAA’nin gerek yiizeye
gerekse de kompleksin igerisine difiizyonu (interpenetrating diffusion) ve buna bagh olarak adsorpsiyonun
arttig1 seklinde aciklanmaktadir. IBFNa’nin LbL filme yiiklenmesi ve salim ¢aligmalart QCM-D cihazinda
yapilan analizlerle takip edilmistir. (PAH/PAA)yo iirliniiniin pH=2 ve 11°’de ¢ok tabaka degradasyonuna
ugradig1 buna karsin PAH/PSS-PAA harman {iriiniin pH=2 ve 11’de herhangi bir degradasyona ugramadigi
tespit edilmistir. PAH/PAA {iriiniinde tabaka degradasyonu farkli pH’larda PAA’nin zayif polielektrolit
olmasina bagli olarak disosiye olmasi ve ilag molekiilii ile ¢cok tabaka arasindaki PAA’nin etkilesiminin
zayiflamasindan kaynaklandig: diisiiniilmektedir. Yiiksek oranda PSS yiiklenen harman filmlerin asidik ve
bazik kosullarda ¢ok tabaka degradasyonuna ugramamasi PSS’in kuvvetli polielektrolit olmasi ve farkli pH

degerlerinde yapisal entegrasyonunda biitiinliigiin bozulmamasi seklinde agiklanabilir. PAH/PSS-PAA sistemi
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icin, ayni kosullarda hazirlanan (PAH/PAA) filminin (PAH/PSS)’ten hazirlanan filmlere gore ilag
adsorpsiyonunun son derece yiiksek oldugu tespit edilmistir. LbL filmlerin tabaka gelisimlerinin lineer olarak
arttigrt UV-Vis analizi ile tespit edilmistir. Hazirlanan filmlerin SEM analizlerinde yiiksek yogunluklu ve
kuvvetli polielektrolitlerin  kullanilmast durumunda polielektrolit kompleks olusumunun yani sira
polielektrolitler aras1 etkilesimlerinde olmasi nedeniyle bolgesel olarak cesitli yapilar gozlenmistir. Daha zayif
ve diisiik yiik yogunluklu polielektrolitlerden hazirlanan filmlerde ise daha gdzeneksiz ve homojen yapilar elde
edilmistir. Sonuglar degerlendirildiginde, polielektrolit filmlerin tabakali kaplama ydntemiyle istenilen

ozelliklerde hazirlanabilmesi, ila¢ uygulamalarinda kullanilmasi i¢in imit vericidir.

Yazar Katkilari

Birinci yazar analizleri planlamis ve tasarlamistir. Birinci ve ikinci yazarlar veri toplamis ve analizleri
yapmustir. Ugiincii yazar ¢alismanin kurgusunu, yenilik¢i yénlerini ve analizleri planlamistir. Birinci yazar
makaleyi yazmistir. Ugiincii yazar makaleyi diizenlemis ve kontrol etmistir. Bu galisma birinci yazarin {igiincii
yazar danigsmanligindaki yiiksek lisans tezinden iretilmigtir. Tiim yazarlar makalenin son halini okuyup

onaylamistir.
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