. T.C.
A

SE™L ISTANBUL UNIVERSITESI
| 2 FEN BIiLIMLERI ENSTITUSU
N 2 o
YUKSEK LISANS TEZi

QCM-D TEKNIGIYLE COK TABAKALI FiLM
OLUSUMUNUN VE ILAC SALIM OZELLIiKLERININ
INCELENMESI

Oznur YOLACAN
Kimya Miihendisligi Anabilim Dal

Kimyasal Teknolojiler Program

Damsman

Prof. Dr. Hiiseyin DELIGOZ

Nisan, 2015

ISTANBUL




Bu c¢alisma 17/04/2015 tarihinde asagidaki jiiri tarafindan Kimya Miihendisligi
Anabilim Dali Kimyasal Teknolojiler Programinda Yiiksek Lisans Tezi olarak kabul
edilmistir.

Tez Jiirisi:

/
e

Prof. Dr. Hiiseyin DELIGOZ (Dlarisman)
Istanbul Universitesi

Miihendislik Fakiiltesi
Prof. Dr. Mehmet Ali GURKAYNAK tof. Dr. Atif KOCA
istanbul Universitesi Marmara Universitesi
Miihendislik Fakiiltesi Miihendislik Fakiiltesi
WM
Dog. Dr. M. A. Fatuk OKSUZOMER Yrd. Dog. Dr. Giilsen A. ARI
istanbul Universitesi istanbul Universitesi

Miihendislik Fakiiltesi Miihendislik Fakiiltesi



Bu ¢alisma Istanbul Universitesi Bilimsel Arastrma Projeleri Yiiriitiicii Sekreterliginin
37682 numarali projesi ile desteklenmistir..



ONSOZ

Yiksek lisans egitimime engin bilgi birkkimi ve tecriibeleriyle 15k tutan, maddi ve
manevi anlamda destegini esirgemeyen, yol gosteren, giivenen, saygideger hocam Prof.
Dr. Hiiseyin DELIGOZ’e bilimsel ve kisisel anlamda gelisimime her tiirlii katks1 icin
en igten dileklerimle tesekkiir ederim.

Saym hocam Prof. Dr. Hasine KASGOZ’e 6zellikle giiveni icin, arastirmaya tesviki ve
ogrettigi her sey i¢in c¢ok biiylik bir tesekkiirii bor¢ bilirim. Ayrica Kimyasal
Teknolojiler Anabilim Dal’nin diger degerli 6gretim lyelerine de tez caliymam
srasindaki katkilarindan dolay1 tesekkiir ederim. Tez calismalarimi gerceklestirebilmem
icin her imkani saglayan ¢ok saygi duydugum hocam Prof. Dr. Mehmet Ali
GURKAYNAK ’a ve yine giivenini ve sevgisini hissettigim ¢ok degerli hocam Dog. Dr.
Mehmet Ali Faruk OKSUZOMER’e ¢ok tesekkiir ederim. Sevgili hocalarim Yrd. Dog.
Dr. Tuba GURKAYNAK ALTINCEKIC’e ve Yrd. Dog. Dr. Giilsen ALBAYRAK
ART’ya ve son olarak da ilgisi ve tavsiyeleri i¢cin kiymetli hocam Yrd. Dog. Dr. Aliye
ARABACI’ya tesekkiir ederim. Masumluklar1t ve sirinlikleriyle i¢cimi 1sitan
prenseslerim Elif Asya ve Melek Sena ALTINCEKIC’e ise hayrli, giizel bir gelecek
dilerim. Tez ¢aligmalarim siiresince burs destegi saglayan TUBITAK’a da ayrica
tesekkiirlerimi sunarim. Hayata atilma sirecim olarak nitelendirdigim, diinyays,
diizenini, kendimi, insanlari1 tam anlamiyla kesfetmeye basladigima inandigim, biiyik
Ol¢lide sabir ve ¢aba gerektiren siire¢ boyunca aydinlik, karanlik her animda yanimda
olan, anlayan ve motive eden, yardimlarin esirgemeyen Aras. Gor. Hasan OZDEMIR’e
merhameti ve 1yi karakteri i¢cin, dostlugu ve agabeyligi i¢in kocaman bir tesekkiirii borg
bilirim. Manevi kardesim Burcu AYGUN’e, Biisra C ALIS’ a, diisiinen Cagr1 AGIN’e,
dostum Ciler KOCYIGIiT’e, elimi hi¢ brakmayan Deniz BOZOGLU’na, desteklerini
esirgemeyen yol arkadagim Dilara YILMAZ’a, Eda Hazal BARAN’a, Aras. Gor. Emel
ENGINTEPEye, uysalim Emel NUR’a, giizel anne Ezgi OZTURK YILMAZ’a, kiymet
veren Aras. Gor. Goknur DONMEZ’e, Kiibra DAYIOGLU’na, candan Mehtap DER’e,
Meral HACIOGLU’na, giile¢ Merve DOGU’ya, sefkatini hissettiren Aras. Gor. Merve
OKUTAN DENIiZ’e, Aras. Gér. Murat TAMER e, Orkun TUMER’e, Ozgiin SERIN’e,
Renin Seda KUGUOGLU OZDEMIR’e, Tuba ISIK TOSUN’a, Tugay PEHLIVAN’a,
verdigi/m degerin farkma vardigim Aras. Gor. Vedat SARIBOGA’ya ve Zehra
OZCAN’a paylastigimiz tiim zamanlar icin tesekkiir ederim. Ek olarak, Mert
GULCAN’a ve Tugge CINAR’a da yasanmus her sey i¢in tesekkiirii bir borg bilirim.

Yetistiren, manevi ve maddi desteklerini hi¢cbir zaman esirgemeyen, iistiime titreyen,
diinyadaki en degerli varliklarim olan melegim annecigime, ¢inarim babacigima, bitirim
can yoldaslarim ablacigim ve Kubilay’ ima, bendeki yeri ¢ok 6zel olan can dedecigime,
pamugum babaannecigime ve gurur kaynagim Cigdem halacigima dualari, lizerimdeki
biiylik hak ve emekleri i¢in sonsuz minnetlerimi sunarim.

Nisan, 2015 Oznur YOLACAN



ICINDEKILER

Sayfa No

ONSOZ.....ooi bbb i
TCINDEKILER ..........c.ooiiiiiiieieeeeeeee oot en sttt ii
SEKIL LISTESI ..ottt Vi
TABLO LISTEST ..ottt XV
SIMGE VE KISALTMA LISTESI .........ccooooiiiiiiiiccese s XVi
OZET ... s XVIi
SUMMARY ..t e e e et e et e e st e e e nrae e e nr e e res Xix
(€] 1 28 TP 1
2. GENEL KISIMLAR ..ottt sttt nne s 4
2.1. POLIMERLER .....c.ocoiiiitiiiiiinicieiseise ettt sttt 4
2.1.1. Polimer Maddelerin O ze llIKIETT..........ccoveveveverererererereeeeeeeeeeeeeeee e, 5
2.1.2. Polimerlerin Smiflandirilmast............coooiiiieiiiiii e 5
2.1.2.1. DOZal POIMETIET ....oooieiiieeceee e 6
2.1.2.2. Sentetik POIMETIEN ........ooiiiiiieieiee s 6
2.1.2.3. Yar1Sentetik POIMETICT .....ccvveeiiiiieiiiiiiic e 6
2.1.2.4. Organik POIIMEIIEr ........ccvviieiiee e 6
2.1.2.5. Inorganik POMETIET........c.coviuevereiiececee ettt 6

2.2. POLIELEKTROLITLER.....c.cocsttiriieiiinieiisie sttt 7
2.2.1. HomopolieleKtrolitler.........coov oo 7
2.2.2. Polielektrolitlerin O e IIKIET . .........ceeeeeeeeeeeee et e et 10

2.3. TABAKALI KAPLAMA (LAYER-BY-LAYER) (LBL) YONTEMi ................. 12
2.4. KUARTZ KRISTAL MIKROBALANS-DISSIPASYON (QCM-D)................... 15
2.4.1. Dissipasyon FaKtOTll........cccovviiiiiiiiiiiciici s 19

2.5. SAUERBREY DENKLEMI .....c.cooiviiiiiiiiiiciecteeee e 20
2.6. PIEZOELEKTRIK ETKI.....coiiiiiiiiniiinieisiissseescs st 22
o | 7 OO 27
2.7.1. Tlaglarm Viicutta 1ZIedifi YOL.....ccocovovevevererirererereseieieeeeeeeeees e, 27
A A o <o 1 0157 V{01 PSPPSR 28



2.7.1.2. DAGIIMN .. 28

2.7.1.3. Metabolizma (Biyotransformasyon)..........ccccceveevvevesiiesieseece e 29
2.7.1.4. At (Irah) oo e 29
2.7.2. Kontrollil T1a¢ SAIMI.....c.vvvivieieiiceceees ettt 29
2.7.2.1. Biyopargalanabilen Polimerler ..........cccccoeiiiiiniiciicc e 29
2.7.2.2. Biyoparcalanmayan Polimerler ...........cccoviiiiiininiiiie 30
2.7.2.3. Kontrollii Salim Yapan Polimerik Sistemlerin Smiflandirilmasi........... 31
2.8.1. AdSOrPSIYON TIPIEI..c.viiiiieiiec e 35
2.8.1.1. Fiziksel AdSOIPSIYON ...cuiiiiiiiiiiiieiieiee et 35
2.8.1.2. Kimyasal AdSOIPSIYON ......ccviiiiiieiieiie ettt 36
2.8.1.3. Iyonik AdSOIPSIYON ...cvvuiveveiecviieeiicte ettt 36
2.8.2. Adsorpsiyona Etki Eden Parametreler ... 36
2.9. LBL HARMAN INCE FILMLER .......coittitiiiniiinsinieieeeiseississississse s 37

2.10. TABAKALI KAPLAMA (LBL) YONTEMIYLE SAF VE HARMAN
YAPILI COK TABAKALI FONKSIYONEL FILMLERIN HAZIRLANMASI

VE ILAC UYGULAMALARL......ocoiiititieeeet ettt en s 39
2.10.1. LbL Ince Filmlerin Ila¢ Salim Uygulamalarinda Kullanmmi ........................ 39
3. MALZEME VE YONTEM .......cccccoviiiiiiieieeeceee s en st esssn s 41
3.1. KIMYASAL MADDELER ....c.cotiiiieieinieiene et 41
3.2. KULLANILAN POLIELEKTROLITLERIN KIMYASAL YAPISI .....c.ccceuuee. 42
3.2.1. Katyonik PolieleKtrolitler..........ccovviieiice e 42
3.2.1.1. Poli(Alilamin HidrokIorit) (PAH) ......ccoiiiiieceee 42
3.2.1.2. Poli(Vinilamin HidroKIorit) (PVA) ..o 43
3.2.1.3. Polietilenimin (PEI) ......cooviiieie e 43
3.2.1.4. Kit0SAN (CHI) oot 43
3.2.2. Anyonik PolieleKtrolitler.........cooviiiiiiii e 44
3.2.2.1. Poli(4-Stiren Siilfonik Asit) Sodyum Tuzu (PSS).....cccocvvvvviiiiiiine 44
3.2.2.2. Poli(Vinil Siilfat) Potasyum Tuzu (PVS) ..o 44
3.2.2.3. POlI(AKIIlIK ASIt) (PAA) ..ottt 45
3.3. ILAC ETKEN MADDELERI........cccocsiiititeteeece e, 45
3.3.1. Ibuprofen (IBF) Ve Ibuprofen Sodyum Tuzu (IBF-NQ) .........ccccovevvrieinennns 45
3.4. 'COK TABAK"ALI ‘ F ILM . OLUSUMUN DA KULLANILAN
POLIELEKTROLIT COZELTILERININ HAZIRLANMASI ........ccooceiviiiiiiee, 46
3.5. IBF VE IBF-NA COZELTILERININ HAZIRLANMASI........c.cooooveiririiierernans 47
3.6. FOSFAT TAMPON COZELTILERININ HAZIRLANMASI........c.ccoeoererrrrnnen. 47



3.7. KUARTZ KRISTAL MIKROBALANS-DISSIPASYON (QCM-D)

F NN B 074 35 21 S SNSRI 49
3.8. COK TABAKALI SAF VE HARMAN YAPILI LBL FILMLERIN

HAZIRLANMASI oottt e et et e et e e e e e et e e e er e et e e e aeaeaeee s 50
3.9. HIDROFILIZE CAM UZERINDE LBL FONKSIYONEL FILMLERIN

HAZIRLANMASI oottt e e et ee e e et e e e et e et e eteate et e e e et e st e et e steaeaeee e e 51
3.10. UV-VIiS ABSORPSIYON SPEK TROSKOPISI ANALIZLERI......c.cecvvenen. 52
3.11. YUZEY TEMAS ACISI ANALIZLERI ....ccovviviiiiiieesee e 53
3.12. FE-SEM (ALAN EMISYON TARAMALI ELEKTRON MIKROSKOPIST)

F N TN B 074 35 21 SRS 55

3.13. COK TABAKALI SAF VE HARMAN MEMBRANLARDA UV-VIS
YONTEMI ILE iLAC ADSORPSIYON VE DESORPSIYON CALISMALARI..56

3.14. MODEL ILACIN COK TABAKALI FILMLERDEN KONTROLLU
SALIMINA YONELIK ONCU CALISMALARIN GERCEK LESTIRILMESI ....56

3.15. IBUPROFEN MODEL ILACININ FOSFAT TAMPON COZELTISI ILE
FARKLI PH DEGERLERINDE KALIBRASYON EGRISININ

HAZIRLANMASI ..ottt ettt eree e 57
4. BULGULAR ..ot sttt b et nnes 59
4.1. QCM-D TEKNIGI ILE TABAKA GELISIMLERININ INCELENMES]............ 59
42. COK TABAKALI SAF VE HARMAN LBL FILMLERDE iLAC
ADSORPSIYON VE DESORPSIYON CALISMALARI.........ccccoecevvrviiiiercrnn. 61
43. QCM-D TEKNIGI ILE COK TABAKALI FONKSIYONEL FiLM
OLUSTURMA CALISMALARI ...ttt 62
4.3.1. PAH Esasli Cok Tabakali Filmlere Ait QCM-D Grafikleri.........c.cccocovenene. 62
4.3.2. PVA Esasli Cok Tabakali Filmlere Ait QCM-D Grafikleri........c.ccceevrnenee. 66
4.3.3. PAH/PSS-PAA Esasli Cok Tabakali Filmlere Ait QCM-D Grafikleri.......... 69
4.3.4. PAH/PSS-PAA Esash Cok Tabakal Filmlerde Farkli Tabaka Sayisinda
Gergeklestirilen Calismalara Ait QCM-D Grafikleri .........ccooovvvviveiiiieiicce, 75
4.3.5. PEI/PSS-PAA Esasli Cok Tabakali Filmlere Ait QCM-D Grafikleri............ 81
4.3.6. Kitosan (CHI)/PSS-PAA Esasli Cok Tabakali Filmlere Ait QCM-D
GrafIKIBIT . 83
4.3.7. Zayif Polielektrolitler (PAA) Ile Calisilirken Pompa Debisinin Etkisinin
PN TS 810 30 T TP 88
4.3.7.1. Kitosan Kullanilarak Yiiksek Debide Hazirlanan Filmlerin QCM-D
GrafiKIBri ..o 88
4.3.7.2. Dallanms PEI Kullanilarak Yiiksek Debide Hazrlanan Filmlerin
QCM-D GrafiKIErT ....veecvveiiiee i 91
44. QCM-D TEKNIGI ILE ILAC ADSORPSIYON VE DESORPSIYON
CALISMALARI.....cooiit ittt ste e enteeneesreenseenneas 94



4.4.1. PAH/PSS-PVS Esasli Cok Tabakah Filmlerle ilag Adsorpsiyon Ve

Desorpsiyonuna Ait QCM-D GrafikIeri........cccccooveiieiiiiiiccec e 94

4.4.2. PAH/PSS-PAA Esash Cok Tabakali Filmlerle ila¢ Adsorpsiyon Ve
Desorpsiyonuna Ait QCM-D GrafiKIeri.........ccoovveiiiiiiniiii 96

4.4.3. PAH/PSS-PAA Esaslhi Cok Tabakali Filmlerde Farkli Tabaka Sayisinda
Gergeklestirilen Calismalara Ait QCM-D Grafikleri .........ccoocvvviiiiiiciiie, 99

4.4.4. PEIPSS-PAA Esash Cok Tabakahh Filmlerle Ila¢ Adsorpsiyon Ve
Desorpsiyonuna Ait QCM-D GrafiKIeri........ccoooveiiiiiiiie e, 104

4.45. CHI/PSS-PAA Esasli Cok Tabakali Filmlerle ilag Adsorpsiyon Ve
Desorpsiyonuna Ait QCM-D GrafikIeri..........cccovveviiiiiiiiie e 104

4.4.6. Pompa Debisinin IBF-Na Adsorpsiyonunun Uzerine Etkisinin
ATASEITTIMAST 1.ttt 109
4.4.6.1. CHI/P AA-PSS Filmlerde IBF-Na AdsOrpSiyonu.........ccccecvevuverneennene. 109
4.4.6.2. Dallanmis PEI/P AA-PSS Filmlerde IBF-Na Adsorpsiyonu ................ 111

4.5. SAF VE HARMAN Y APILI COK TABAKALI LBL FILMLERIN TABAKA
GELISIMLERININ UV-VIS ILE INCELENMESI .....ccoooiiiiiiiiiceeceeer e 113

4.6. CHI/PAA ESASLI COK TABAKALI FILMLERLE ILAC ADSORPSIYON
VE DESORPSIYONUNA AIT CALISMALAR.........c.cooovivireeeeeeeree e, 119
4.7. YUZEY TEMAS ACISI ANALIZLERI .....cocoovoviviviiiieiieeeeeeeceeeee e, 120

4.8. SAF VE HARMAN YAPILI COK TABAKALI LBL FILMLERIN FE-SEM
ANALIZLERT ..ottt es s s s s s sttt 124
5. TARTISMA VE SONUC ..ot e et eee et 131
KAYNAKLAR ..ottt e e e a e e e et e e e e ananee s 139
OZGECMIS ..ottt ettt n s st ettt et enaes 148



SEKIL LISTESI

Sayfa No

Sekil 1.1: LbL tekniginin uygulanmasma ait gematik OSTETIM. .......cevviruvvririiireeeiiiiiiiiiiiieeeeenn 1

Sekil 2.1: Monomer molekiillerinin polimerizasyon tepkime leriyle birbirlerine baglanarak
polimer molekiiliinii OlUSTUIMASL.......evviiiiiiii i 4

Sekil 2.2: Stiren monomerinin polimerizasyonu ile bu monomeri ¢ok sayida iceren
polistirenin elde edilMESi. ..........ccuiiiiiiii 4

Sekil 2.3: (a) poli(vinilpiridinyumkloriir), (b) poli(4-stiren siilfonik asit sodyum tuzu), (c)

poli(diallildimetilamonyum KIOrTlr) [8]........cuuveieiiiriiiiiiiiieee i 7
Sekil 2.4: Poli(akrilik asitin) sulu ¢ozeltideki dissosiyasyonu [10]........cceveerrivreeeiiiineesiiinnennnn 8
Sekil 2.5: PSS ve PAA KiMyasal yapISL .....cooviiiiiiiiiiieiiii e e 8
Sekil 2.6: (a) Lineer poli(etilenimin) ve (b) yandal {izerinden poli(vinilamin). ......................... 9

Sekil 2.7: Cozeltiye tuz ilavesi sonucu polielektrolit zincirinin yumak konformasyonunu

AIMAST [1 1] 1eeieiiriiiieiiiitiiete e 9
Sekil 2.8: Polianyon-polikatyon ¢ozeltilerinden elektrostatik etkilesimle polituzlarmin

SEMATIK OTUSUIMUL ...eiiiii ittt e e e e e e e e e e e e et eeeeeeeens 11
Sekil 2.9: Poli(akrilik asit)’in pH’a bagli iyonizasyonu............c..evveveeiiiniiiiieiiiiieee e 12
Sekil 2.10: LbL yonteminin ve LbL tabaka olusumunun sematik gésterimi................cceeeennn. 12
Sekil 2.11: Yiizeyi altm kapl kuartz sensdriin 6n ve arka tarafinm goriiniisil. .............ccveeeee. 17
Sekil 2.12: Tek hiicre icerisine yerlestirilmig sensoriin fotografi............cceveveieiiiiiiiiiiiennnnnnn. 17
Sekil 2.13: Bir piezoelektrik kristal ve mekanik salmimda olugan kayma. ...............ccccvveeeeene. 22

Sekil 2.14: Kuartz kristaldeki pie zoelektrik etki (a) Notr piezoe lektrik hiicre, (b,c) ¢ekme
veya basma kuvveti sonucunda piezoelektrik hiicrede yiik merkezleri arasmda

mesafenin degismesi ve gerilim farkmm olugmast. ..o, 23
Sekil 2.15: Kuartz kristalinin molekiil yapisL ........cooooviiiiiiiiiiiiiiie e 24
Sekil 2.16: Kuartz kristalin eksende gOrinimil. .............coooovereiniiiieeeiniiieee e 25
Sekil 2.17: Kuartz kristallerde AT ve BT kesmenin birlikte gosterimi [42]. .....ovveveeviiiivnnnnnn. 25
Sekil 3.1: Poli(alilamin hidroklorit) (PAH) ve molekiil yapist. ..........ooccovvivvinieeiiiiiiiiiiene, 42


file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242426
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242427
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242427
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242428
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242428
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242429
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242429
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242430
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242431
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242432
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242433
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242433
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242434
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242434
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242435
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242436
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242437
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242438
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242439
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242440
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242440
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242440
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242441
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242442
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242443
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242444

Sekil 3.2: Poli(vinilamin hidroklorit) (PVA) ve molekill yapist. ........ccoovvveeriiiinieiiiiiiieenne 43

Sekil 3.3: Polietilenimin, lineer (PEI lineer), Polietilenimin, dallanmig (PEI, dallanmig) ve

MOIEKUL YAPISL ..evviiiiiiiiii i 43
Sekil 3.4: Karides kabuklarindan iiretilen Kitosanm (CHI) ve molekiil yapist. ............ccc..ee.... 44
Sekil 3.5: Poli(4-stiren siilfonik asit) sodyum tuzu (PSS) ve molekiil yapist............cccceerunenn 44
Sekil 3.6: Poli(vinil siilfat) potasyum tuzu (PVS) ve molekiil yapist. ........cccoovvvvveiiiineinnnnn. 45
Sekil 3.7: Poli(akrilik asit) (PAA) (Mw: 450,000-5,000) ve molekiil yapist. .......ccceevvvreriunnens 45
Sekil 3.8: (a) Ibuprofen ve (b) Ibuprofen Sodyum Tuzunun molekiil yapist. ...............oooeeeee. 46
Sekil 3.9: Ultra Saf Su Cihazi ve Ultrasonik Banyo. ............ccccvvviiiiiiiiiiiiiiiiiieeen 46

Sekil 3.10: Kern ABT 220-5 DM marka analitik teraziye ve IKA® C-MAG HS 7 marka
isiticili manyetik karigtirictya ait fotograf. ........ooooviiiiiiiiiii 48

Sekil 3.11: HANNA Instruments HI 255 Combined Meter pH/mV & EC/TDS/NaCl marka

pH metreye ait fotograf. ...........ooviiiiiiiiii 48
Sekil 3.12: Q-Sense EL QCM-D SIStEMI. ....cccoeiiiiiiiiiii e 49
Sekil 3.13: Kuartz sensoriin kimyasal islemle ardndan UV-Ozon islemiyle temizlenmesine

Y (1) (1 )14 RO PPTTTT PP 50
Sekil 3.14: Bandelin Sonorex marka ultrasound cihazma ait fotograf. ............cccccevviiiviennnnn. 52

Sekil 3.15: Perkin Elmer Spektrum One marka UV-vis spektrofotometresi ve “integrating
SPNETE” PATCASL. ..vvvvetieeeesiiiitttee et e e e s e s e e sttt e e e e s s e bbb e e e e e e e e e e s s s stbb et e e e e e s s e nbb e eeeeeeeens 52

Sekil 3.16: KSV Attension THETA marka optik temas agis1 ve yiizey gerilimi 6l¢iim cihazi. . 53

Sekil 3.17: Ideal yiizey iizerideki damla [92]. .....cccevvieiueiieieeeeie et 54
Sekil 3.18: Yiizey temas agismm hesaplanmasma ait sematik gosterim..............coevvvvvveereeennn. 54
Sekil 3.19: Kat1 yiizey lizerinde 1slatma sartlart [92].........oooiiiiii 55
Sekil 3.20: (2) FE-SEM cihazi i¢in altn kaplama tinitesi ve (b) Philips FEI Quanta FEG 450
marka FE-SEM (Alan Emisyon Taramali Elektron Mikroskopisi) cihazi. ..................... 55
Sekil 3.21: IBF’in PBS igerisindeki kalibrasyon €8risi. ..........ccovvvviiiiiiiiieiniiiiiiciiiee i 57
Sekil 3.22: IBF’in PBS pH:6,8 ve pH: 11 i¢erisindeki kalibrasyon egrisi. .........ccccceeeevvvvennenn. 58

Sekil 4.1: LbL kendi kendine bir araya gelen harman yapili polielektrolitlerin idealize
SEMATIK ZOSTEIIMIL 1vviiiiiie ettt e e e e nneeeas 59

Sekil 4.2: QCM-D cihazinda on tabaka olusumuna ait bir deneme gergeklestirilirken Q-Soft
401 programindan alian frekans ve dissipasyon degisimleri. ..........cooovvvviieiineennnninns 59

Vi


file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242445
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242446
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242446
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242447
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242448
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242449
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242450
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242451
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242452
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242453
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242453
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242454
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242454
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242455
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242456
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242456
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242457
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242458
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242458
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242459
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242460
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242461
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242462
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242463
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242463
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242465
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242466
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242466
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242467
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242467

Sekil 4.4: QCM-D cihazinda olusturulmus bir filme ait ila¢ yiikleme ve ila¢ adsorpsiyon ve
desorpsiyonuna yonelik Q-Soft 401 programimndan alinan frekans ve dissipasyon
AEGISTMICTLL .eeeeiiiiiiieei e e e e e e st e e e e e e e e e e nnebbnees 61

Sekil 4.5: Farkli harmonik degerlerde ger¢eklestirilen QCM-D denemesinde Af degerlerinin
stireye baglt 0larak deZISIML ......evvvreeeiiiiiiiiiiiie e e e e e e e e e e 62

Sekil 4.6: 10 tabakali LbL. PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
AEBISTMICTLL +.vvvvvvvvitiiiiiei ittt s n e n e 62

Sekil 4.7: 10 tabakah LbL PAH/PVS filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
AEGISTMICTLL .oeeeeiiiiiiieet et e e e e et e e e e e e e e e e enebbeees 63

Sekil 4.8: 10 tabakah LbL. PAH/PSS75PVS25 filmin siireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve
(D) KUitle deGISTMICT L ...vvvveveviiiiiiiiiiiiiii ittt s 63

Sekil 4.9: 10 tabakah LbL PAH/PSS50PV S50 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) Kiitle deGISIMICT L. ....vieiiiiiieeiiiiee ettt 64

Sekil 4.10: 10 tabakah LbL PAH/PSS25PVS75 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon
ve (b) kiitle deZISIMICTL ........ovveiiiiiiiiii e 64

Sekil 4.11: 10 tabakah LbL. PAH/PSS filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b)
KUitle dE@GISTMISTL ...ttt s 65

Sekil 4.12: Saf ve harman LbL filmlerin tabaka sayisma bagli olarak frekans degisimleri.
(10* M konsantrasyonda PAH, PSS ve PV'S kullanilmis, pH:1,8) ......covevevevererererennnne, 66

Sekil 4.13: 10 tabakah LbL. PVA/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
KUEIE AEGISTMICTIL ...ttt ettt e e e e e et ee e e e e e e e e e enne 66

Sekil 4.14: 10 tabakal LbLL PVA/PVS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
KUtle deGISTMICTL ...vuvvviiiiiiiiiiiiiiiiitiitb it 66

Sekil 4.15: 10 tabakah LbL PVA/PSS75PVS25 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon
ve (b) kiitle deGISIMICTIL ....cceeeiiiiiiiiiiiiiie e 67

Sekil 4.16: 10 tabakah LbL PVA/PSS50PV S50 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon
Ve (b) Kiitle deGISTMICTIL ....evviiieiiiiiiiiii et e e e e 67

Sekil 4.17: 10 tabakah LbL. PVA/PSS25PVS75 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon
Ve (D) kilitle deGISTMICTIL ....uvuee e 68

Sekil 4.18: Saf ve harman LbL filmlerin tabaka sayisma bagh olarak frekans degisimleri. M
konsantrasyonda PVA, PSS ve PVS kullanilmis, pH:1,8) ....cvvvviiiiiiiiiiiiis 69

Sekil 4.19: 10 tabakah LbL. PAH/PAA filmin siireye bagl (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA MwW: 450000) ....coeeiiiiirieiiiiiiieiiiie et 70

Sekil 4.20: 10 tabakah LbL. PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA Mw:450000) ....ccooiiiiiiiiiiiiiiieees it 70

Viii


file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242468
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242468
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242469
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242469
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242469

Sekil 4.21: 10 tabakah LbL. PAH/PSS25P AA75 filmin siireye bagl (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA MW: 450000) ....ceeeiiirreeeiiiireeaiiiirteeesiieeeeasnereesssaeeeessnsreeeesnnnees 70

Sekil 4.22: 10 tabakah LbL PAH/PSS50P AA50 filmin siireye bagl (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA Mw:450000) ....ccooiiiiiiiiiiiiiiieee s 71

Sekil 4.23: 10 tabakah LbL PAH/PSS75P AA25 filmin siireye bagl (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA MwW: 450000) .....oooeiiiiiiiiiiiiieee e e e e e e e 71

Sekil 4.24: 10 tabakalh LbLL PAH/PAA filmin siireye bagli (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri, (PAA MW: 5000) .....uuuuuuuuuirriiieriirieirirriiieieeeeeraeerereeeeeereeereeenn 72

Sekil 4.25: 10 tabakah LbL PAH/PAA filmin siireye bagli (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA MwW: 5000) ......ooviiiiiiiiiiiiiiiiie e 73

Sekil 4.26: 10 tabakah LbL. PAH/PSS25PAA7S filmin siireye bagli (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA MwW:5000) .....coviiiiiiiiieiiiiiie et 73

Sekil 4.27: 10 tabakali LbL. PAH/PSS50P AA S50 filmin siireye bagli (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA MwW: 5000) ......ooiiiiiiiiiiiiiiiie e e e 73

Sekil 4.28: 10 tabakah LbL PAH/PSS50P AA50 filmin siireye bagli (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA MwW: 5000) ......ooiiiiiiiiiiiiiiiiiiee et 74

Sekil 4.29: 10,5 tabakali LbLL PAH/PAA filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b)
|l S 33 T 11 11 < PR RRRRR 75

Sekil 4.30: 10,5 tabakali LbLL. PAH/PAA filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
Kiitle deGISTMICTIL ...ttt e e 76

Sekil 4.31: 6,5 tabakah LbL PAH/PAA filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
KUEIE dEGISTMICTIL ...ttt e e e e bbb e e e e e e e e eene 76

Sekil 4.32: 8,5 tabakah LbL. PAH/PAA filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b)
|0 S (33 TN 11 11 <) PR RRERR 76

Sekil 4.33: 4,5 tabakah LbL. PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
Kiitle deGISTMICTIL ...t e e e 77

Sekil 4.34: 10,5 tabakali LbL. PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
Kiitle deGISTMICTL. ...eeiveviieeiiieic e 78

Sekil 4.35: 4,5 tabakah LbL. PAH/PSS50PAAS50 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon
ve (b) kilitle deGISTMICTIL .....uueeee e 79

Sekil 4.36: 4,5 tabakah LbL PAH/PSS50PA A50 filmin siireye baglh (a) frekans, dissipasyon
ve (b) kiitle deGiSIMICTIL .....ceeeiiiiiiiiiiiiiie e 79

Sekil 4.37: 4,5 tabakah LbL. PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
Kiitle deGISTMICTLL ...eeiveviieeiiieee e 80

Sekil 4.38: 6,5 tabakah LbL. PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
KUGtIe deGISTMICTLL ...vuvvviviiiiiiiiiiiiiiititii b s 80



Sekil 4.39: 8,5 tabakah LbL. PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
Kiitle dEeGISTMISTLL ...ttt s 81

Sekil 4.40: 10,5 tabakali LbL PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
Kiitle deGISTMICTIL ...ttt e e e e e 81

Sekil 4.41: 10 tabakah LbL PEI/PAA filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
T S 33 TN 11 11 <) PR RERRR 82

Sekil 4.42: 10 tabakal LbLL PEI/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
AEBISTMICTLL ..ttt s s 82

Sekil 4.43: 10 tabakah LbL PEI/PSS75PA A25 filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon
ve (b) kiitle deGISTMICTIL .....cceeiiiiiiiiiiiiiie e 82

Sekil 4.44: 10 tabakah LbL. CHI/PAA (pH:1.8) filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon
Ve (b) Kiitle deGISTMICTIL ....ovviiiiiiiiiiiiiii et a e 84

Sekil 4.45: 10 tabakah LbL. CHI/PAA (pH:5.5) filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon
ve (b) kiitle deGISTMICTIL ....cceeiiiiiiiiiiiiiiie e 84

Sekil 4.46: 10 tabakah LbL. CHI/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
KUtle deGISTMICTIL .....eeviieiiee et et a e e e e 85

Sekil 4.47: 10 tabakah LbL. CHI/PAA filmin siireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b)
|l S 33 T 11 11 < PR RRRRR 86

Sekil 4.48: 10 tabakah LbL. CHI/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b)
Kiitle deGISTMICTIL ...ttt e e 86

Sekil 4.49: 10 tabakah LbL. CHI/PSS25P AA75 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon
Ve (b) Kiitle deGISIMICTIL ....ceviiiiiiiiiiiiiiiie e 87

Sekil 4.50: 10 tabakah LbL. CHI/PSS50P AA50 filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon
Ve (b) Kiitle deGISTMICTIL ....evviieiiiiiiiiiiiiiee e e e e e e e e e e eeeees 87

Sekil 4.51: 10 tabakah LbL. CHI/PAA filmin siireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b)
Kiitle deGISTMICTIL ...t e e e 88

Sekil 4.52: 10 tabakah LbL. CHI/PSS25P AA75 harman filmin siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle deZiSImIETL. .......ooovvriiiiiiieeiiiie e 89

Sekil 4.53: 10 tabakah LbL. CHI/PSS50P AAS50 harman filmin siireye bagl (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle deGiSImMITL. .......uvvvuviviiiiiiiiiiiiiiiii 89

Sekil 4.54: 10 tabakah LbL. CHI/PSS75P AA25 harman filmin siireye bagl (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle deZiSTmMIETL. ........covvvriiiiiieiiiiiie e 90

Sekil 4.55: 10 tabakali LbL. CHI/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
AEGISTMICTLL ..t 90

Sekil 4.56: 10 tabakal LbL PEI/PAA filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b)
KUGtIe deGISTMICTLL ...vuvvviviiiiiiiiiiiiiiititii b s 91



Sekil 4.57: 10 tabakah LbL. PEI/PSS25PAA75 harman filmin siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle deGiSImMITL. ........uvvuviviiiiiiiiiiiiiiiii 92

Sekil 4.58: 10 tabakah LbL. PEI/PSS50PAA50 harman filmin siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle deZiSImMIETL. ........oovvviiriiiieiiiiie e 93

Sekil 4.59: 10 tabakah LbL PEI/PSS75PA A25 harman filmin siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle deZiSImIETL. .......ooovvvuriiiiieeiii e 93

Sekil 4.60: 10 tabakah LbL. PEI/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
AEBISTMICTLL ..ttt s s 93

Sekil 4.61: 10 tabakali LbL. PAH/PSS75PVS25 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde
stireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri............ccccccovviiiviiiininnnnen. 95

Sekil 4.62: 10 tabakah LbL. PAH/PSS50P VS50 harman filmin IBF-Na ile etkilegiminde
stireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri...........ccccceeevviiiiiininnnnn.n. 95

Sekil 4.63: 10 tabakali LbL. PAH/PSS25PVS75 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde
stireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.........cccevvveriiiiniinennnnnnn. 95

Sekil 4.64: 10 tabakah LbL PAH/PAA saf filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle de@isimIeri. .........ooovivvviiiiiiiiiii 97

Sekil 4.65: 10 tabakah LbL. PAH/PSS saf filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle de@isImIEri. ..........ccveveiiiiieeeiiiiiiiee e 97

Sekil 4.66: 10 tabakalh LbL. PAH/PSS25P AA75 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde
stireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri...........ccccccevviiiiiiiininnnnnn. 97

Sekil 4.67: 10 tabakalh LbL. PAH/PSS50P AA50 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde
stireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri............ccocevvvivirreiiinnnnen. 98

Sekil 4.68: 10 tabakah LbL. PAH/PSS75P AA25 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde
stireye bagl (a) frekans ve (b) kiitle degisimleri..........cccuvvveveeeeiiiiiiiiiiiiieee e 98

Sekil 4.69: 6,5 tabakah LbLL PAH/PAA filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle de@isimleri. ..........coovviviiiiiiiieiii e, 100

Sekil 4.70: 8,5 tabakah LbL PAH/PAA filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle deGiSimIeri. .........ccccevviviieiiiiiiic e 100

Sekil 4.71: 4,5 tabakah LbL. PAH/PSS saf filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle deSisimleri. .............vuveveiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeens 101

Sekil 4.72: 6,5 tabakah LbL PAH/PSS saf filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle deGiSimIeTi. ........ccoovviiviiiiiiiieiiie e, 101

Sekil 4.73: 8,5 tabakah LbL PAH/PSS saf filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri. .........cccceviiriieiiiiiii e 102

Sekil 4.74: 10,5 tabakali LbL PAH/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle deSisimIeri. ..........uvvvvvvviviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiennns 102

xi



Sekil 4.75: 4,5 tabakah LbL. PAH/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle deSisimleri. ............evuveveiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieens 103

Sekil 4.76: 10,5 tabakali LbL PAH/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle deGisimIeri. ........ccoovviiiiiiiiiiiiiiie e, 103

Sekil 4.77: 10 tabakah LbL. CHI/PAA (Mw: 450.000-pH: 5,5) filmin IBF-Na ile
etkilesiminde siireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri. ................ 104

Sekil 4.78: 10 tabakah LbL. CHI/PAA (Mw: 450.000-pH: 1,8) filmin IBF-Na ile
etkilesiminde siireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri. ................ 105

Sekil 4.79: 10 tabakah LbL CHI/PSS (pH: 1,8) filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh
(a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle de@isimleri. ...........cccceeiiiiiieeiiiiiiieeiiiieee e, 105

Sekil 4.80: 10 tabakah LbL. CHI/PAA filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle deGiSImIETi. .......oeeeriiiiiiiiiiiiieee e, 106

Sekil 4.81: 10 tabakah LbL. CHI/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle deGiSimIeri. .........coovviiiiiiiiiiiiiii 107

Sekil 4.82: 10 tabakal LbL. CHI/PSS25P AA75 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde
stireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri............ccccceevvviiiiiniiennnnn. 108

Sekil 4.83: 10 tabakah LbL. CHI/PSS50P AA50 harman filmin IBF-Na ile etkilegsiminde
stireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri...........ccccceeevviiiiiiennnnnn. 108

Sekil 4.84: 10 tabakali LbL. CHI/PAA filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle deGisimIeTi. .........coovviiiiiiiiiiieiiie e, 109

Sekil 4.85: 10 tabakali LbL. CHI/PSS25PAA75 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde
stireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri...........cccccoeeviniiiiiiinennnnn. 109

Sekil 4.86: 10 tabakah LbL. CHI/PSS50P AA50 harman filmin IBF-Na ile etkilegsiminde
stireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri............ccoceevviivveeeiinnnnnn. 110

Sekil 4.87: 10 tabakal LbL. CHI/PSS75P AA25 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde
stireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.............ccccceevviiininiiennnnn. 110

Sekil 4.88: 10 tabakah LbL. CHI/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimIeri. .........cccovvveiiiiiiiiieniice e 111

Sekil 4.89: 10 tabakah LbL. PEI/PAA filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle deSisimleri. .............vuveveiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeens 111

Sekil 4.90: 10 tabakah LbL. PEI/PSS25PA A75 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde
stireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri............cccccoevvviiiniiiiinnnn. 112

Sekil 4.91: 10 tabakal LbL. PEI/PSS50PAAS50 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde
stireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.............ccccccovvviiininnnnne. 112

Sekil 4.92: 10 tabakal LbL PEI/PSS75PA A25 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde
siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri. .............uvvvvvvvviviiiiiinnnnnns 113

Xii



Sekil 4.93: 10 tabakah LbL. PEI/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle deSisimleri. ............evuveveiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieens 113

Sekil 4.94: 20 tabakah LbL PAH/PSS filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve (b) tabaka
sayisia bagli absorbans deZiSImIETL ..........eeeviiiiiiiiiiiiiiiii e 114

Sekil 4.95: 20 tabakah LbL. PAH/PSS25PVS75 filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve
(b) tabaka sayisina bagli absorbans degigimleri. ...........cccuvvveivrieeeiiiiiiiiieeeee e 114

Sekil 4.96: 20 tabakal LbL. PAH/PSS50PV S50 filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve
(b) tabaka sayisma bagli absorbans degisimIeri. ..........vuvvvvvviiiiiviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii, 115

Sekil 4.97: 20 tabakah LbL PAH/PSS75PVS25 filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve
(b) tabaka sayisma bagli absorbans degisimleri. ...........cccvvvieviieeiiiiiiiiiiiee 115

Sekil 4.98: 20 tabakah LbL. PVA/PSS filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve (b) tabaka
sayisina bagli absorbans deZiSimIETL .........uvviviieiiiiiiiiiiiiiiie e 116

Sekil 4.99: 20 tabakali LbL. PVA/PSS25PVS75 filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve
(b) tabaka sayisma bagli absorbans degisimleri. ...........cccvveevivieiiiiiiiiiiee e 116

Sekil 4.100: 20 tabakah LbL PVA/PSS50PV S50 filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve
(b) tabaka sayisia bagli absorbans degis iMIEri............coovvvieiiiiiiiiiii e, 117

Sekil 4.101: 20 tabakah LbL. PVA/PSS75PVS25 filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve
(b) tabaka sayisina bagli absorbans degisimleri. ...........cccvveeiviieeeiiiiiiee e 117

Sekil 4.102: (a) (CHI/PSS)y, ve (b) (CHI/PSS25P AAT5),, LbL filmlerine ait UV-vis grafigi. 118

Sekil 4.103: (a) (CHI/PSS50PAA50),, ve (b) (CHI/PSS75PAA25),, LbL filmlerine ait UV-

VIS GLATIGL ©eviiiiiieitii et 118
Sekil 4.104: 20 tabakah LbL. CHI/PAA filmin IBF yiiklemesinin PBS pH:6,8 ile

etkilesiminde siireye bagh (a) salnan ilag miktari ve (b) % sahm................cccooviinnnee. 119
Sekil 4.105: 20 tabakah LbL. CHI/PAA filmin IBF yiiklemesinin PBS pH:11 ile

etkilesiminde siireye bagh (a) salman ilag miktari ve (b) % salim..............vvvvvvviiiininnnns 120
Sekil 4.106: Saf Kuartz Cam Destegin Yiizey Temas Ag¢isma Ait GOriintim. ............ccceeeeee... 121
Sekil 4.107: PAH/PSS-PVS Uriinlerine Ait Yiizey Temas Agis1 Goriiniimleri. ..................... 122
Sekil 4.108: PVA/PSS-PVS Uriinlerine Ait Yiizey Temas Agist Gorliniimleri. ..................... 123

Sekil 4.110: (PAH/PSS25PV S75),, filme ait 500 ve 10.000
biiylitmedeki SEM gOTUNTUSTL .....ooovvvvveiieiieeiiiiiiiee e e e 125

Sekil 4.109: (PAH/PSS)y, filme ait 500, 10.000 ve 50.000 biiyiitmedeki SEM goriintiisii. ...... 125
Sekil 4.111: (PAH/PSS50PVS50),, filme ait 10.000 biiyiitmedeki SEM goriintiisii. .............. 126

Sekil 4.112: (PAH/PSS75PV S25),, filme ait 500, 10.000 ve 50.000 biyiitmedeki SEM
GOTTIIETISTL ettt ettt ettt ettt ettt 126

Sekil 4.113: (PAH/PVS),, filme ait 500, 10.000 ve 50.000 biiyiitmedeki SEM goriintiisil. .....126

xiii


file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242569
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242569
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242570
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242570
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242571
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242572
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242573
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242575
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242576
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242577
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242577
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242578

Sekil 4.114: (PVA/PSS),, filme ait 500, 2.500, 10.000 ve 50.000 biiyiitmedeki SEM
oL 4111141 ] TP PPTPPTTTRTRTRRRTRRRIN 127

Sekil 4.115: (PVVA/PSS50PVS50),, filme ait 500, 10.000 ve 50.000 biiyiitmedeki SEM

GOTUNETISTL. + vt ettt ettt e ettt e e e e e s e e bbbttt e e e e s s e bbb et e e e e eeeeasanannnees 127
Sekil 4.117: (PVA/PVS),, filme ait 10.000 ve 25.000 biiyiitmedeki SEM goriintiisil. ............ 128

Sekil 4.116: (PVVA/PSS75PV S25),, filme ait 500, 10.000 ve 50.000 biyiitmedeki SEM
oL 4 E 11141 ] PP PP PPTPPTTTRTRTRRRRRTRIN 128

Sekil 4.118: IBF yiiklenmis (CHI/PAA)y filminin 10.000 ve 20.000 bityiitmedeki SEM
GOTUNETLIETIL +vveiiiiiitt ittt e e e e s s e e e e e e e e e s snnnenes 129

Sekil 4.119: IBF yiiklenmis (CHI/PAA)y filminin 10.000 ve 20.000 biiyiitmedeki SEM
yi
GOTUNETLIETIL +eieiiieiiee ettt e e ettt e e e e s st e e e e e e e e e e s anebeees 130

Xiv


file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242580
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242580
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242582
file:///C:/Users/User/Desktop/ŞABLON-12.05.15.docx%23_Toc419242582

TABLO LISTESI

Sayfa No
Tablo 2.1: Kuartz Kristal Sensoriin Kaplanmasmnda Kullanilan Kimyasal Yapilar.................. 18
Tablo 3.1: Kullanilan kimyasal malzemeler. ............ooouviieiiiiiieiiiiiiiiee e 41
Tablo 3.2: Fosfat Tampon Cozeltisinin pH: 6.8’de Hazirlanmast. ...........cccccovveeiinieniineennnnes. 47

Tablo 4.1: PAH-PVA/PSS-PVS Filmlerine Ait Ortalama Yiizey Temas Agis1 Degerleri. ...... 124

XV



SIMGE VE KISALTMA LISTESI

Simgeler

Af
Am
AD
n

C

(3]

Kisaltmalar

QCM-D
LbL
PAH
PVA
PEI
CHI
PSS
PVS
PAA
PBS
IBF
IBF-Na

Ac¢iklama

: Frekans Degisimi

» Agirhik Degisimi

: Dissipasyon Degigimi

: QCM-D Olgiimlerinde Kullanilan Harmonik
: Kiitle Hassasiyeti

: Yizey Temas Agis1

Aciklama

: Kuartz Kristal Mikrobalans-Dissipasyon

: Tabakali Kaplama (Layer-by-Layer)

: Poli(alilamin hidroklorit)

: Poli(viniamin hidroklorit)

: Polietilenimin

: Kitosan

: Poli(4-stiren siilfonik asit) sodyum tuzu
: Poli(vinil siilfat) potasyum tuzu

- Poli(akrilik asit)
: Fosfat Tampon Cozeltisi
: Ibuprofen

> Ibuprofen Sodyum Tuzu

Xvi



OZET

YUKSEK LiSANS TEZi

QCM-D TEKNIGIYLE COK TABAKALI FiLM OLUSUMUNUN VE iLAC
SALIM OZELLIKLERININ INCELENMESI

Oznur YOLACAN

istanbul Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii

Kimya Miihendisligi Anabilim Dalh

Damsman: Prof. Dr. Hiiseyin DELIGOZ

Kontrol edilebilir 6zellikte ilag salim ve ilag tastyici sistemlerin gelistirilmesi son
yillarda olduk¢a 6nem kazanmustir. Kuartz Kristal Mikrobalans-Dissipasyon (QCM-D)
sistemi, tabakali kaplama (Layer-by-Layer) (LbL) teknigi ile iretilen filmlerin
karakterizasyonunda kullanilan son derece giincel tekniklerden birisidir. Bu teknigin
tercih edilmesinin en onemli nedenleri, ¢ok kiiciik kiitle degisimlerine bile hassas
olmas1 ve adsorban ile adsorbent arasindaki etkilesimin hassas bigimde
belirlenebilmesidir.

Tez kapsaminda, tabakali kaplama (Layer-by-Layer/LbL) teknigi ile saf ve harman
yapili kendi kendine bir araya gelen ¢ok tabakali fonksiyonel ince filmlerin, QCM-D
cihaz1 ile katyonik polielektrolitler; Poli(alilamin hidroklorit) (PAH), Poli(vinilamin
hidroklorit) (PVA), Polietilenimin (PEI), Kitosan (CHI) ve anyonik polielektrolitlerden;
Poli(4-stiren siilfonik asit) sodyum tuzu (PSS), Poli(vinil siilfat) potasyum tuzu (PVS)
ve Poli(akrilik asit) (PAA), olusturulmasi ve gelisiminin takip edilmesi amaglanmustir.
Yine QCM-D cihazna 6zgii bir 6zellik olan dissipasyon degerlerinin belirlenmesiyle
olusan LbL fonksiyonel ince filmlerin mekanik &zellikleri (yumusaklik, sertlik vb.)
incelenmistir. Ayrica QCM-D cihaz1 ile elde edilen saf ve harman yapili LbL ¢ok
tabakali fonksiyonel ince filmlerin ilag (Ibuprofen Sodyum Tuzu) adsorpsiyon ve
desorpsiyon calismalarma yonelik denemeler gergeklestirilerek ilag salim karakterleri
ortamm pH degerine, hazirlanan LbL filmin kimyasal ve morfolojik yapisma bagh
olarak degerlendirilmistir. Bununla birlikte, tez kapsaminda, elde edilen ¢ok tabakali
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fonksiyonel ince filmlerin UV-vis Spektrofotometresi analizleri ve yiizey
morfolojilerinin incelenmesi i¢in Yiizey Temas Ag¢isi (Tensiyometre) ve FE-SEM (Alan
Emisyon Taramali Elektron Mikroskobu) analizleri ger¢eklestirilmistir.

Tez ¢alismalarinda, saf ve harman polielektrolitlerden hazirlanan fonksiyonel ¢ok
tabakali LbL filmlere ait adsorplanan polielektrolit film agirliginin, adsorplanan ilag
miktarmin ve ila¢ salim 6zelliklerinin daldirma sayisma (n), daldirma ¢ozeltisinin pH
degerine, kullanilan polielektrolitin tiiriine, kompozisyonuna ve yiik yogunluguna bagh
olarak QCM-D sistemi ile basarili bir sekilde takip edilmistir. Biyobozunur
polielektrolitler kullanilarak hazirlanan filmlerin konvansiyonel polielektrolitlerden
hazirlanan filmlere gore ila¢ adsorpsiyonunun daha yikksek oldugu belirlenmistir.
Anyonik zayif bir polielektrolit olan PAA kullanildiginda hazirlanan filmlerin IBF-Na
ilag adsorpsiyonu olduk¢a yiiksek iken PSS kullanimi1 veya harman yapida PSS oranmin
artirilmasi ile bu degerin belirgin oranda diistiigii tespit edilmistir. Tek bosluklu harman
yapili fonksiyonel filmlerin morfolojilerinin saf filmlere gore daha engebeli oldugu ve
bunun da dogrudan ilag salim miktarmi etkiledigi bulunmustur. PBS igerisinde
gerceklestirilen ¢alismalarda LbL ¢ok tabakali filmlerin uzun siireli ve kontrol edilebilir
ilag saliminin oldugu gézlenmistir.

Nisan 2015, 169 Sayfa.

Anahtar kelimeler: QCM-D, Ila¢ Sahmi, Polielektrolit Cok Tabakalar, Tabakal
Kaplama, ince Film.
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SUMMARY

M.Sc. THESIS

INVESTIGATION OF MULTILAYER FILM FORMATION AND ITS DRUG
RELEASE PROPERTIES VIA QCM-D TECHNIQUE

Oznur YOLACAN

Istanbul University
Institute of Graduate Studies in Science and Engineering

Department Of Chemical Engineering

Supervisor: Prof. Dr. Hiiseyin DELIGOZ

The development of controlled drug delivery and drug delivery systems has gained
great importance in recent years. Quartz Crystal Microbalance with Dissipation (QCM-
D) system is one of the most current techniques used in the characterization of films
produced by the (Layer-by-Layer) LbL technique. The reasons for the selection of
QCM-D are its high sensitivity and determination of adsorban-adsorbent interaction
very precisely.

In this thesis, it was aimed to prepare pure and blend self-assembled multilayered thin
functional films from cationic polyelectrolytes, poly(allylamine hydrochloride) (PAH),
poly(vinylamine) hydrochloride (PVA), polyethylenimine (PEI), chitosan (CHI) and
anionic polyelectrolytes poly(4-styrene sulfonic acid) sodium salt (PSS), poly(vinyl
sulfate) potassium salt (PSS), poly(acrylic acid) (PAA), and to determine the multilayer
growth using QCM-D technique. Also, the dissipation values that can be characterized
by QCM-D specifically and mechanical properties (smoothness, hardness, etc.) of the
LbL functional thin films have been investigated. Furthermore, a series of experiments
has been performed to study drug adsorption/desorption onto/from pure and blend
structured LbL multilayered functional thin films using QCM-D and IBF-Na release
characteristics has been discussed in conjunction with pH of the media, chemical and
morphological structure of the prepared LbL film. Besides, UV-vis Spectrofotometry,
Contact Angle and FE-SEM (Field Emission Scanning Electron Microscope) analysis of
the functional multilayer thin films have been carried out.
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During the thesis studies, the weight of adsorbed polyelectrolyte film, the amount of
adsorbed drug and drug release characteristics of functional multilayered LbL films
prepared from pure and blends polyelectrolytes have been determined successfully
depending on the number of deposition (n), pH of the dipping solution, composition and
charge density of used polyelectrolyte using QCM-D system. Drug adsorption of the
films prepared from biodegradable polyelectrolytes was higher than those of the films
obtained from conventional polyelectrolytes. While the drug adsorption values were
quite high for the films if PAA was used as anionic weak polyelectrolyte, the use of PSS
and increase its amount in the blend composition lead to a dramatic drop in IBF-Na
adsorption. Morphologies of the blend films were rougher than those of pure films and
it has been found that the morphologies of the films directly affected the amount of drug
release. Also it was pointed out that prolonged and controlled drug release can be
sustained in PBS using LbL multilayered films.

April 2015, 169 Pages.

Keywords: QCM-D, Drug Release, Polyelectrolyte Multilayers, Layer-by-Layer (Lbl),
Thin Film.



GIRiS

Giiniimiizde fonksiyonel ince film teknolojisinin gelismesine bagli olarak biyoteknoloji,
enerji ve membran teknolojileri gibi alanlarda Onemli gelismeler yasanmaktadir.
Fonksiyonel ince filmlerin ilag salim uygulamalarmmda kullanimlarmin son yillarda
biiyiik ilgi cekmesi, yeni ve alternatif yaklagimlarin arastirilmasma neden olmaktadir.
Bu yaklagmmlar arasinda farkli kullanim alanlarima sahip ince filmlerin ylizey
ozelliklerini kontrol edebilmek i¢in tabakal kaplama (Layer-by-Layer) (LbL) yontemi
imit verici bir teknik olarak gecen yillarda 6ne ¢ikmmstir. LbL tabakali kaplama
yontemine ait ilk ¢aligmalar 1990’1 yillarda yiizeyi hidrofilize edilmis nano ya da mikro
gozeneklere sahip membran destekler tlizerinde Gero Decher tarafindan
gerceklestirilmistir [1]. Bu yontemde, ylizeyi hidrofilize edilen membran destegin
pozitif yikli ve negatif yiiklii polielektrolitin sulu ¢6zeltisine daldirilmasiyla yilizeyinde
ince bir tabaka adsorbe olur. Ardindan bu malzemenin tekrar zit yiiklii polielektrolit
cozeltisine daldirilmasiyla membran destegin ylizey yikii degisir. Bu adsorpsiyon
admmlarmm ardisik olarak ¢oklu tekrarlanmasiyla, sirali pozitif veya negatif yiklerden
olusan ¢ok tabakali film meydana gelmektedir. Membran destek iizerinde LbL kaplama

prosediiriine ve ¢ok tabaka olusumuna ait basit gdsterim sekilde sunulmustur.

Destek (Membran)

» Cift-tabaka

i

de

1 2 3 4
Polikatyonik Saf su Polianyonik  Saf su
cozelti cozelti

Sekil 1.1: LbL tekniginin uygulanmasma ait sematik gosterim.

Harman polielektrolitlerden LbL teknigi kullanilarak fonksiyonel ince filmlerin
hazirlanmas1 iizerine kisith sayida calisma olup, bu sistemlerin ila¢ salim
uygulamalarinda kullanimlarina yonelik P.T. Hammond ve grubunun ger¢eklestirdigi

bir c¢alisma ile 2012 yilinda yayimlanan giincel yaym disinda arastirma



bulunmamaktadir [2, 3]. Sunulan bu yeni yaklasmmla birlikte LbL harman yapil
fonksiyonel ince filmlerin konvansiyonel filmlere gore; daha hassas film kalnligi,
morfolojisi, kompozisyonu ve slatilabilirlik 6zelligi kontrolii nedeniyle genis bir pH
(pH:2-10) arahgmnda siirdiiriilebilir, kontrol edilebilir ila¢ salimmna sahip olmasi
beklenmektedir [4].

Kuartz Kristal Mikrobalans-Dissipasyon (QCM-D) sistemi, son yillarda LbL ince film
teknigi ile tiretilen filmlerin karakterizasyonu i¢in kullanilan tekniklerden birisi olarak
dikkat cekmektedir [2-4]. Bu teknigin tercih edilmesinin en 6nemli nedenleri, cok kiigiik
kiitle degisimlerine bile hassas olmas1 ve adsorban ile adsorbent arasindaki etkilesimin
hassas bigimde belirlenebilmesidir. Teknigin bu 06zelligi, ¢ok tabakali LbL ince
filmlerin dretilebilirligi ve yapilarin tabaka kontrolii i¢in de kullanilmasma olanak

saglamasidur.

Bu tez ¢aligmasinda, yeni tip ¢ok tabakal saf ve harman polielektrolit fonksiyonel
filmlerin hazirlanmasi, QCM-D teknigi ile tabaka gelisimlerinin incelenmesi, ilag
adsorpsiyon/desorpsiyon ¢alismalari, g¢esitli karakterizasyonlar ve dncii kontrollii ilag

salim uygulamalari aragtirilmistr. Bu kapsamda,;

e QCM-D teknigi ile saf ve harman yapili ¢ok tabakali fonksiyonel filmlerin zayif
(PAH) ve kuvvetli pozitif yikli (PVA) policlektrolitlere karsi kuvvetli negatif
yiiklii polielektrolitlerden (PSS ve PVS) hazirlanmasi ve model ilagla (IBF-Na)
adsorpsiyon/desorpsiyon ¢aligmalarsi,

e Zayif anyonik polielektrolit olarak Poliakrilik asit (PAA), kuvvetli anyonik
polielektrolit olarak PSS ve zayif katyonik polielektrolit olarak PAH
kullanimiyla saf ve harman yapii c¢ok tabakali fonksiyonel filmlerin
hazirlanmas1 ve model ilagla (IBF-Na) adsorpsiyon/desorpsiyon ¢alismalari,

e Tabaka sayisina bagh olarak adsorplanan madde miktar1 degisimleri ve tabaka
arast ilag adsorpsiyonunu QCM-D teknigi ile izleme calismalary,

e ki farkli molekiil agirhgmda (Mw: 450.000, Mw: 5.000) PAA kullanima,

o Katyonik polielektrolit olarak PAH yerine daha yiiksek yiik yogunluguna sahip

PEI (Polietilenimin) (lineer ve dallanmis) kullanima,



Biyolojikk uyumlu Kitosan’m (CHI) katyonik polielektrolit olarak kullanim
hazirlanan ¢ok tabakali filmlerin QCM-D, UV-vis, Yiizey Temas Agis1 ve SEM
analizleriyle karakterizasyonu,

QCM-D cihaz1 sensorii iizerinde gelistirilen fonksiyonel filmlerin, 6zel UV-
Suprasil kuartz cam ylizeylere kaplanarak detayl karakterizasyonlari,

QCM-D cihazi ile pompa debisinin etkisinin arastirilmasina yonelik ¢aligmalar,
PBS (fosfat tampon ¢ozeltisi) icerisinde ilag salim denemelerinde Oncii
calismalar ve siireye bagh olarak ii¢ (3) ayr1 pH (2; 6,8 ve 11) degerinde salim
caligmalar1 gergeklestirilmistir.



GENEL KISIMLAR

2.1. POLIMERLER

Monomerler, birbirlerine kovalent baglarla baglanarak biiylikk molekiiller olusturabilen
kiiciik mol kiitleli kimyasal maddelerdir. Polimer ise, ¢ok sayida monomerin kovalent
baglarla bubirlerine baglanarak olusturdugu i molekiildiir. Polimer kelimesi, ¢ok
anlamma gelen Latince poly- ve tanecik, kiigik parga alamma gelen —meros

kelimelerinden tiiremistir [5].

Monomer molekiilleri, polimerizasyon tepkimeleri iizerinden polimer molekiiliine
dontstirler. Bir polimer molekiiliinde onlarca, yiizlerce, binlerce monomerden gelen

birim bulunabilir.

Polimerizasyon

. . Tepkimesi
e® @ e o e = . .
(] Polimer Molekiilii

Sekil 2.1: Monomer molekiillerinin polimerizasyon
tepkimeleriyle birbirlerine baglanarak polimer molekiiltinii
olusturmasi.

Buna basit bir 6rnek olarak “Polistiren” verilebilir. Polistiren birgok stiren monomerinin

bir araya gelmesi ile olusmustur.

?H:CHQ (—(ll‘H— CH— (I'JH* CH-)n
S N T,
Stiren Polistiren

Sekil 2.2: Stiren monomerinin
polimerizasyonu ile bu monomeri ¢ok sayida
iceren polistirenin elde edilmesi.

Cok sayida monomerin birlesmesiyle olusan herhangi bir polimer molekiilii bir zincire,
monomer molekiilleri ise zinciri olusturan halkalara benzetilebilir. Bu yiizden polimer

molekiili yerine ¢ogu kez polimer =zinciri kavrami kullanilmaktadir. Polimer



molekdilleri zincir yapilarmin uzunluklarindan dolayr makromolekiil olarak da siklikla
adlandrilmaktadir [5].

2.1.1. Polimer Maddelerin Ozellikleri

Polimer maddelerin 6zellikleri agagida belirtildigi gibidir [S].

1. Kiigik molekiillii maddeler genellikle gaz ya da sivi haldedirler, polimerler ise
biiyiik molekiillii olup genellikle kat1 halde ve de serttirler.

2. Kiicik molekiilli bilesiklerin ¢ozliinmesi uygun c¢oziiciilerde kolaylikla
gerceklesmektedir. Polimerlerin ise ¢oziinmeleri zordur ve ¢oziinme sekilleri
kiiciik molekiillii bilesiklerden tamamen farkhidr. Coziicii molekiilleri polimer
molekiilinden ¢ok kiigiik oldugu igin, 6nce polimerin igerisine girerler. Bu
yliizden polimer sismekte ve hacmi artmaktadir. Bunun sonucunda
makromolekiiller arasinda olan bag kuvvetleri zayiflar ve polimerler birbirinden
ayrilarak ¢ozeltiye gegmektedirler.

3. Genellikle, kiiciik molekiillii bilesiklerin ¢dzeltilerinin saydam oldugu, yiiksek
molekiillii bilesiklerin ¢dzeltilerinin ise saydam olmadig1 g6 zlenmektedir.

4. Kii¢iik molekiillii bilesiklerin ¢ozeltilerinin kristallesmesi genellikle kolaydir ve
belli bir sicaklikta olur. Ancak yiikksek molekiillii birlesmeler i¢in kristallesme
olduk¢a zor ve genis sicaklik araliginda olmaktadir.

5. Kigik molekiilli birlesimlerin ¢ozeltilerinden ya da eriyik halinden, ince
tabakalar meydana  getirilemezken, yikksek molekilli  birlesmelerin

¢ozeltilerinden ya da eriyik halinden ince tabakalar meydana getirilebilir.

Polimerler, darbeye, korozyona, sertlige ve yiliksek sicakliga kars1 dayanikliligma gore

cok genis uygulama alanlarma sahiptirler.

2.1.2. Polimerlerin Simiflandirilmasi

Polimerler ¢ok ¢esitli sekillerde smiflandirilabilirler [6].

Polimerler elde edildigi yere (kaynaklarina) gore dogal ve sentetik olmak lizere ikiye

ayrilmaktadirlar.



2.1.2.1. Dogal Polimerler
Dogada bulunan canli varliklarin yapilarinda bulunan polimerlerdir. Dogal kauguk,

ipek, jelatin, kitosan, lignin, nisasta, pamuk, protein, seliiloz, yiin dogal polimerlere

orek olarak verilebilir.

2.1.2.2. Sentetik Polimerler
Yapay olarak sentezlenen polimerlerdir. Endiistride monomerlerden baslayarak sentez

edilen poliamid, polietilen, poliesterler, polimetilmetakrilat, polipropilen, polistiren,
politetrafloroetilen (teflon), polivinilkloriir gibi polimerler ve naylon grubu polimerler

orek olarak verilebilirler.

2.1.2.3. Yar: Sentetik Polimerler
Dogal polimerlerin yapilarinin degistirilmesiyle elde edilen polimerlere yari-sentetik

polimerler denir. Ornegin, seliilozun nitrolanmasiyla seliiloid elde edilir.

Polimerler ana zincirini olusturan atomlarin tiirii acisindan ise organik ve inorganik

polimerler olmak {iizere ikiye ayrilirlar.

2.1.2.4. Organik Polimerler
Yapilarinda karbon yaninda genelde hidrojen atomu bulunmaktadwr. Sentetik ve dogal

olabilirler. Ornek olarak, dogal kauguk, nisasta, poliamidler, polietilen, poliesterler,

polipropilen, protein, seliiloz gibi polimerler gosterilebilir.

2.1.2.5. Inorganik Polimerler
Bazi polimerlerde ana zincirde karbon atomu yerine silisyum, fosfor, siilfiir gibi bagka

atomlar bulunabilir. Ana zincirinde karbon atomu bulunmayan polimerlerdir. inorganik
polimerler yapilarinda organik kisim da icerebilirler. Metal ve ametallerden olusmus
polimerlerdir. Organik polimerlere gore daha yiiksek 1s1 dayanimina sahip ve daha
serttirler. Inorganik sentetik polimerlere polioksiloksanlar (Si-O), polisiilfiirler drnek

olarak gosterebilir.

Polimerler, olustugu monomer sayisina goére homopolimer, kopolimer, terpolimer olmak

uzere de siniflandirilabilirler.

Bir polimer tek bir monomer biriminin tekrarlanmasindan olusuyorsa buna
“homopolimer” denir. Ornek olarak, etilenden elde edilen polietilen ve stirenden elde

edilen polistiren verilebilir. Kopolimer ise zincirlerinde kimyasal yapis1 farkli birden



fazla monomer birimi bulunan polimerdir. Kopolimer zincirlerinde kimyasal yapilar

fark i i monomer bulunursa terpolimer tanimlamasi yapilir.

2.2. POLIELEKTROLITLER

Polielektrolit terimi, kovalent olarak bagh anyonik veya katyonik gruplara sahip ve bu

gruplara bagh “counter (kars1)” iyonlar1 olan polimer sistemleri i¢in kullanilmaktadir

[71.
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Sekil 2.3: (a) poli(vinilpiridinyumkloriir), (b) poli(4-stiren siilfonik asit
sodyum tuzu), (c¢) poli(diallildimetilamonyum klortir) [8].
Prensipte, herhangi bir kimyasal yapmin polimer zincirine uygun sayida iyonik grup
kovalent olarak baglanip, yapi uygun bir pH’da suda ¢oziiniir hale getirilerek bir
polielektrolit elde edilebilir. Polielektrolitler genelde katilma ya da kondenzasyon
polimerlesme reaksiyonlariyla sentetik yoldan elde edilebilirler. Pektin gibi anyonik
polisakkaritler ve ¢ok sayida proteinler dogadan elde edilebilir. Nisasta ve seliilloz gibi
noniyonik  dogal  polimerlerse = kimyasal = modifikasyonla  polielektrolite
dontstiiriilebilirler [8]. Endiistride o6nemli ve farkli kullanim alanlarma sahip

polifosfatlar ve polisilikatlar da inorganik polielektrolitler olarak sayilabilir.

Tiim monomerlerinde ayni isaretli yiiklere sahip polielektrolitlere homopolielektrolit ad1
verilmektedir. Hem anyonik hem de katyonik gruplarmn kovalent olarak bagl bulundugu
makromolekiiller ise poliamfolitler olarak adlandirilmaktadirlar. Homopolielektrolitler,
anyonik polielektrolitler ve katyonik polielektrolitler olmak tizere iki alt gruba ayrilarak

smiflandirilirken poliamfolitler ndtral polielektrolitler olarak da adlandirilmaktadir.

2.2.1. Homopolielektrolitler

Polielektrolitler, her bir tekrarlayan birimi (monomeri) yiiklii bir elektrolit grup tasiyan
polimerlerdir [9]. Bu elektrolit gruplar sulu ¢6zeltilerde dissosiye olup polimeri yikli
hale getirirler. Cozeltileri, tuzlar gibi elektrigi iletir ve polimerler gibi viskozdur.
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Sekil 2.4: Poli(akrilik asitin) sulu ¢ozeltideki
dissosiyasyonu [10].

Polielektrolitin ¢ozeltideki davranislarindan sorumlu iyonik gruplarin tiirli, polielektrolit
zinciri yapilarmnm tiirtinden ¢ok daha azdwr. Polielektrolitlerin davranislarmi etkileyen

baslica dort faktorden s6z edilebilir:

1. Polimere bagh yikli gruplar anyonik ve katyonik olarak siniflandmilir. Bu
gruplar da giiclii ve zayif asitler ve bazlar olarak ikiye ayrilabilir. Kuvvetli bir
polielektrolit ¢ozeltide tiim iyonlarma ayrigabilir. Bunun tersine, zayif bir
polielektrolit tiim iyonlarmna ayrisamaz. Bu nedenle, zayif polielektrolitler
¢Ozelti icinde tamamen yukli degildirler ve pH degistirilerek iizerlerindeki yiik
dagilimi ayarlanabilir. PSS kuvvetli bir polielektrolitken, PAA zayif bir
polielektrolittir.

‘h:ﬁw
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Sekil 2.5: PSS ve PAA
kimyasal yapis1.

2. Bununla birlikte, iyonik grubun asit ve baz kuvvetlerinin yaninda polimer zinciri
boyunca uzanan bitisik anyonik ve katyonik yiikler arasindaki ortalama uzaklik
polielektrolit davranigmin tayininde 6nemli bir parametredir. Bu ylik yogunlugu,
iyonik kisimlar arasindaki ortalama uzaklik olarak tanmmlanabilir. Bu ortalama
yik yogunlugunun yaninda zincir boyunca uzanan iyonik gruplarm dagilimi da

¢oziinebilirlik gibi polielektrolit 6zelliklerini 6nemli 6l¢iide etkileyebilmektedir.



3. Polielektrolit 6zelliklerinin saptanmasinda, makroiyonun molekiil geometrisinde
yikli kisimlarin yerlesimi iiglincli dnemli noktay1r olusturmaktadir. Sekil 2.6’ ya
gore, iyonik gruplar ya polimerin ana zincirinin bir birimi olarak (integral tip) ya
da bir bosluk ile ana zincire asili olarak (yan zincirlerde) bulunur. Yikli
gruplarin geometrik yeri Ozellikle polianyon-polikatyon kompleksinin zincir

konformasyonunu dogrudan etkilemektedir.
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Sekil 2.6: (a) Lineer poli(etilenimin) ve (b) yandal
tizerinden poli( vinilamin).

4. Disik molekiil agirlikli “counter” iyonlarmn tiiriiniin 6zellikle ¢oziintirlik ve
yap1 lizerinde giiclii bir etkisi bulunmaktadir. Ornegin,
poli(diallildimetilamonyum) polikatyonunun kloriirli hali suda kolayca

¢oziiniirken, iyodiirli hali ¢ok zor ¢éziinmektedir [8].

Herhangi bir polimerin konformasyonu 6zellikle polimerin yapisi ve ¢ozelti iliskisi gibi
cesitli etkenlere baghdr. Cozelti i¢indeki yiksiliz bir lineer polimer zinciri rastgele
yumak konformasyonu gosterirken, lineer bir polielektrolit tizerindeki yikler birbirini
itmesiyle (Coulomb itmesi) en uygun konformasyon olan lineer halde bulunmaya egilim
gostermektedir (Sekil 2.7). Bu diizenleme, polielektrolit ¢6zeltilerinin viskozitesinin
artmasina sebep olmaktadir. Polielektrolit ¢ozeltilerinin dzellikleri sulu ortamin iyonik
siddetine bagli olarak degismektedir. Iyonik siddetin artmasiyla (harici olarak tuz ilavesi
gibi) viskozitenin degigsmesi makroiyondaki elektrik yiikleri arasindaki itme kuvvetinin
engellenmesinden dolay1 gerceklesmekte ve iyonik siddet daha fazla arttiginda yiiksiiz

makromolekiillere benzer davranis gostermeye baslamaktadir [11].

Sekil 2.7: Cozeltiye tuz ilavesi sonucu polielektrolit
zincirinin yumak konformasyonunu almasi [11].
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fyonik siddetin yaninda, ortammn pH’1 da iyonik gruplarm dissosiyasyon derecesi ve
polielektrolitin ~ yik  yogunlugunda polielektrolitlerin ~ 6zelliklerini  dogrudan
etkilemektedir. Polielektrolit c¢ozeltilerinin diger bir O6zelligi ise yiksek iyonik
iletkenlikleridir. Elektrik alani altinda, kiiciik molekiil agirlikli iyonlardan daha yavas

olmakla birlikte makroiyonlar gé¢ etmektedirler [8].

Polielektrolitlerin karakteristik bir 6zelligi diisiikk konsantrasyonlarda deiyonize suda
genis bir hidrodinamik hacme ulasabilmesidir. Bu etkiye polimer zinciri boyunca yer
alan yikli gruplar arasindaki Coulombik itme kuvveti neden olur ve zincirin ¢ubuga
benzer bir konformasyonda bulunmasini saglar. Elektrolit eklenmesiyle ya da pH
degisimiyle, Coulombik itme kuvvetleri Onlenir. Bunun sonucunda zincirin
hidrodinamik hacmi azalmakta ve entropik olarak daha uygun konformasyona

gecmektedir.

Polielektrolitlerde molekiil agirligi polimerlesme derecesi ile orantilidir. Polimerlesme
derecesinin artmasi istenilen kompleksin olusumunu destekleyici yonde etki ederek
polimerin baglanma miktarinda artis gozlenmektedir. Bunun yani sira, polielektrolit
cozeltilerinin elektrokimyasal 6zellikleri genellikle polilyonun zincir boyuna bagh
olarak degismektedir [12]. Polielektrolitlerin aksine, poliamfolitlerin yap1 6zellikleri
anyonik ve katyonik monomer birimleri arasmdaki Coulombik ¢ekme kuvvetleri
tarafindan yonlendirilmektedir. Anyonik veya katyonik gruplar yeterli miktarda
oldugunda (~10-15 mol%), yikli gruplarm itme giicii, polielektrolitlerin tipik
davraniglarnda oldugu gibi zincir konformasyonunda gerilmelere neden olmaktadir.
Anyonik ve katyonik gruplarin molar orani birbirine yaklagsmaya basladik¢ca Coulombik
etkilesimler kiiresel konformasyona neden olmakta ve birgcok durumda bu sebeple
deiyonize suda ¢6ziinmektedirler. S6z konusu tiim bu durumlarda hariciolarak elektrolit
eklenmesiyle ya da pH’in degistirilmesiyle diizensiz bir yumak konformasyonu

gozlemlenebilir ve ¢oziinmesi kolaylastirilabilir [13, 14].

2.2.2. Polielektrolitle rin Ozellikleri
Polielektrolit ¢dzeltilerinin dzellikleri sulu ortamin iyonik giiciine baghdir. Iyonik
giiciin artisiyla birlikte viskozite yoniinde olusan degisikligin nedeni, temel olarak

makroiyondaki elektrik yiiklerinin elektrostatik olarak korunmasidir.
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Polielektrolitteki iyonik bir grubun ayrigma derecesini dolayistyla gercek yik
yogunlugunu, pH belirledigi i¢in iyonik giiciin yaninda, ortamm pH’1 da son derece
onemlidir. Ozellikle zayif bir polielektrolit pH degerine baglh olarak degisen

dissosiyasyonu nedeniyle kuvvetli bir polielektrolite gore daha fazla etkilenmektedir.

Makroiyonlarm zit yiikli tiirlerle etkilesimleri, ¢ogunlukla elektrostatik etkilesimler ile

olusmaktadir.
T T T T T
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Sekil 2.8: Polianyon-polikatyon ¢ozeltilerinden elektrostatik etkilesimle
polituzlarinm sematik olusumu.

Sekil 2.8°de ¢ozelti igindeki polielektrolitin dzellikleriyle iligkili olarak belirtilmesi
gereken {iciincii nokta, olduk¢a yiksek iyonik iletkenliklerine sahip olmalaridir. Iyonik
iletkenlik, makroiyonlarin ve ayni zamanda yikli polimer kolloidlerin elektrikli bir
alanda diisik molekiiler iyonik tiirlerin hizindan tabii ki daha diisikk bir hizda gociiyle
sonuglanmaktadir. Iyonik iletkenlik aym zamanda, sistemdeki su miktarina son derece
bagh olan, polielektrolit jellerinde ve su emmis kat1 durumdaki polielektrolitlerde de
goriilmektedir. Polielektrolit-su sistemlerinin bu elektrokimyasal Ozellikleri yaygin
polielektrolit karakterizasyon tekniklerinin yanmnda o6nemli uygulama alanlarmin

temelini de olusturmaktadir.

Katyonik polielektrolitler, diisik pH degerlerinde iyonizasyondan dolay1 daha fazla
¢ozilinlirler veya ¢apraz baglilar ise daha fazla sismektedirler. Diger yandan, anyonik
polielektrolitler yiiksek pH degerlerinde daha fazla ¢6ziinmektedirler.

Polielektrolitler iizerinden iyonizasyon komsu iyonize gruplarin ortaya koydugu
elektrostatik etkilerden dolay1 daha zordur. Bukarsilik gelen monoasit ya da monobazin

goriiniir dagilim katsayisini farkl yapmaya egilimlidir.
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Sekil 2.9: Poli(akrilik asit)’in pH’a bagl
fyonizasyonu.

Polimer zincirindeki iyonize olabilen gruplarm varhgi elektrolit olmayan polimer
hidrojellerle ulagilanin ¢ok Otesinde sismeye sebep olmaktadir. Ciinkii polielektrolit
hidrojellerin sigmesinin ana nedeni, polimer zinciri lizerinde mevcut olan yikler
arasindaki elektrostatik itme wve pH, iyonik gerilme, karsit iyonlarin tiri gibi
elektrostatik itmeyi azaltict yonde etkilenmis sisme miktaridir. Mide ortaminin pH
degeri (< 3) bagmrsak ortaminm pH degerinden farklidir ve bu fark polielektrolit
hidrojellerin pH’a bagl davranigmna yeteri kadar biiylk oranda neden olmaktadir.
Polikatyonik hidrojeller i¢in normal pH degerlerinde sisme mimumumdur ve bu durum

hidrojellerden ilag salimin1 minimize etmektedir.

2.3. TABAKALI KAPLAMA (LAYER-BY-LAYER) (LbL) YONTEMI

Tabakali kaplama tekniginin temelini, ylizeyi genellikle negatif yikle yiiklendirilmig
desteklerin elektrostatik olarak sirasiyla katyonik (pozitif) ve anyonik (negatif) yiiklii
polielektrolitlerle kaplanmasi olusturmaktadr [1, 15].

Yiizeyi negatif yikli destege katyonik ve anyonik polielektrolit ¢ozeltilerinin ardigik

olarak kaplanmasi ile ¢ok tabakali ince bir filmin olusturulmasmin sematik gosterimi
Sekil 2.10’da sunulmustur [16].

Sekil 2.10: LbL yonteminin ve LbL tabaka
olusumunun sematik gosterimi.
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Tabakali kaplama tekniginde; ylizeyi yiiklii bir destegin, ardigik olarak karsit yikli iki
polielektrolitin sulu c¢ozeltilerine daldirilarak elektrostatik kuvvetler araciligiyla
kaplanmas1 gergeklestirilmektedir. Yiikli destegin her bir daldirma adimindan sonra
ylizey yikd, bir sonraki tabakanin kaplanmasina olanak saglayacak sekilde karsit ytikle
kaplanmakta ve boylece gii¢lii elektrostatik kuvvetlerle stabilize edilmis ¢cok tabakali bir
filmin destek yiizeyinde olusumu gerg¢eklestirilmektedir [17].

1927 yilinda Irving Langmuir ve Katherine Blodgett ultra ince filmlerin iiretimi i¢in
milkkemmel bir teknkk olan ve daha sonra diinya ¢apinda Langmuir-Blodgett (LB)
teknigi olarak bilinen yontemi kesfetmislerdir. Bu yontemle elde edilen sonuglar
heyecan verici olmasina ragmen ticari sektorde basariya ulagilamamigtir. Bu problem G.
Decher ve ¢calisma arkadaslarinin ultra ince filmlerin {iretimi i¢in elektrostatik olarak
kendi kendine bir araya gelen tabakali kaplama yontemini kesfetmesi ile ortadan
kalkmstir. Kendi kendine bir araya gelen cok tabakalar konusunda ayni zamanlarda

diger calismalar ise Ralph G. Nuzzo tarafindan ger¢eklestirilmistir.

Tabakali kaplama yOontemine ait ik calismalar 1990’11 yillarda G. Decher [18, 19]
tarafindan gerceklestirilmis ve takip eden yillarda bu yontemin farkl uygulamalar igin

kullanilmasi amaciyla ger¢eklestirilen caligmalar da bildirilmistir.

1992 yilinda Dr. Harry Finklea organize ¢ok tabakalarin elektronik transfer kinetikleri
hakkinda bir rapor yaymlamis ve takiben 1997 senesinde G. Decher ve Julius Rebek
tarafindan ki meshur yaym ortaya konulmustur [20, 1, 21].

Son zamanlarda Amerika’da Michigan State Universitesi, Kimya ve Malzeme Bilimi
hocalarmdan Dr. Thomas J. Pinnavaya ve yine Amerika’nin Virginia Universitesi,
Kimya Boliimiinden Dr. Harry Finklea LbL yontemi ile kendi kendine bir araya gelen

cok tabakalarin pratik uygulamalari izerine ¢galismalar ger¢eklestirmektedir.

Leicester liniversitesinin arastirma takimi ise elektronik ve molekiil mithendisliginde
olaganiistii sonuglar yaratacak nano diizenlenmis filmlerin gelisimi i¢in yeni bir teknik

tizerinde ¢aligmalar ger¢eklestirmektedir.

Farkli polielektrolit ¢iftlerini kullanarak Tieke ve c¢alisma arkadaslar1 alkol/su

karisimlarmin pervaporasyon ile aywrmm i¢in degisik tiirlerdeki polielektrolit c¢ok
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tabakali membranlar1 hazirlamislardir. Verimli 6zeliklerdeki LbL adsorpsiyon prosesine
sahip membranlarin elde edilebilmesi i¢in 60 ¢ift tabakanm bir araya gelmesi gerektigi

Tieke ve ekibi tarafindan not edilmistir [22, 23, 24].

Tabakali kaplama yontemi polielektrolit/polielektrolit sistemleri i¢in kullanabildigi gibi
ayrica inorganik molekiil kiimeleri, kiicik organik molekiiller, nanopargaciklar,
nanotlipler ve nanoteller, nanolevhalar, polimerler, organik boyalar, dendrimerler,
porfirinler, biyolojik polisakkaritler, polipeptitler, nikkleik asitler ve DNA, proteinler ve
virtisler, seramikler, kolloidler, biyoaktif molekiiller gibi neredeyse her yiiklii tiir i¢in de

basarili bir sekilde kullanilabilmektedir.

LbL filmleri olusturan kuvvetler sadece elektrostatik etkilesimler ile smirh olmayip
hidrojen baglari, yik transferi, kovalent baglanma, biyolojik teshis ve hidrofobik

etkilesimlerin de olusturma kuvvetlerinin arasinda oldugu kesfedilmistir.

Basit ve kontrol edilebilir bir uygulama teknigi olan LbL teknigi, cok yonlii uygulama
olanagi sunmasmin yani sira herhangi bir sekil ya da tirdeki yiizeylere kaplama
isleminin ger¢eklestirilebilmesini de olanakl kilmaktadr. Teknigin uygulama alanlar
ise, sensorler [25], dogrusal olmayan optikler [26], fotoaktif filmler [27], ila¢ yiikleme
ve salimi [28, 29] gibi birgok teknolojik malzemenin iiretimi ve de gaz ayirma [30],
pervaporasyon [31] ya da mikrofiltrasyon [32], enerji-yakit hiicresi [33] gibi farkli
uygulama alanlarina sahip membran sistemlerinde kullanilmak iizere c¢ok tabakali

kompozit membranlarin hazirlanmasidir.

LbL teknigi kontrollii tabaka yapis1 ve kafes parametreleri vs. ile suda ¢dzilinebilen
malzemelerden hazirlanan ultra ince nano yapili elektrostatik kendi kendine bir araya

gelen filmlerin tiretimi i¢in 6zglin bir yontemdir.

Tabakali kaplama teknigi ile {retilen ultra ince filmler baslica UV-Vis Absorpsiyon
Spektroskopisi, Fluoresans Spektroskopisi, X-Isinlar1 Difraksiyonu (XRD), Raman
Spektroskopisi, IR Spektroskopisi, Elektron ve Noétron Difraksiyonu, Atomik Kuvvet
Mikroskopisi (AFM), Taramali Elektron Mikroskopu (SEM), Elektron Spin Rezonans
Spektroskopisi (ESR), Raman Spektroskopisi, Kizildtesi Spektroskopisi, Taramal
Transmisyon Mikroskopu (STM), Yiizey Temas Agis1 (Tensiyometre), Kuartz Kristal
Mikrobalans-Dissipasyon (QCM-D), Gegirimli Elektron Mikroskopisi (TEM), Brewster
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Acis1 Mikroskopisi (BAM), X-Ismlar1 Fotoelektron Spektroskopisi (XPS), Atomik
Emisyon Spektrofotometresi (AES), ikincil iyon Kiitle Spektrometresi (SIMS) cihazlar

ile karakterize edilmektedir.

LbL teknigi biyomedikal uygulamalar i¢in hazirlama kolayligi, cok yonliiliigii, filmlerde
biyomolekiillerin farkli tiirlerinin  yiksek seviyedeki adsorplanma/absorplanma
kabiliyeti malzemelerin yapis1 lizerindeki iyi kontrolii, ortam ve fizyolojik kosullar
altinda driinlerin saglamh@gi gibi olaganiistii avantajlara sahiptir. Bu sebeple,
fonksiyonel ve organize ¢ok tabakali biyomolekiil iceren LbL fimler biyomolekiiler
araglarm fabrikasyonu i¢cin potansiyel uygulamaya sahip biyokimya ve biyoteknoloji
alanlarinda 6nemli bir aragtirma konusudur. Yontemin uygulama alanlar1 arasmnda
biyobenzetimler, biyosensorler, ilag salmimi, protein ve hiicre adezyonu, hiicresel
fonksiyonlarin araciligi, yerlestirilebilir malzemeler ve yapay biyomembranlar

bulunmaktadir.

2.4. KUARTZ KRiSTAL MIKROBALANS-DISSIPASYON (QCM-D)

Kuartz Kristal Mikrobalans (QCM), ik olarak vakumdaki ve gaz fazindaki yiizeylerdeki
kiitle degisikliklerini algilamak i¢cin Sauerbrey tarafindan yapilan titresimli bir
piezoelektrik kuartz kristalin kiitle degisimi ile ilgili kristalin frekans degisimi arasinda
baglant1 kurarak Sauerbrey esitligini elde etmesiyle ilgili ¢alismadan sonra 1960’1
yillarda kesfedilmistir. Ayrica 1980’1 yillarda teknigin ayni zamanda sivi fazlarda da
calisacag kesfedilmistir ki bu da teknigin siklikla sadece sivi bazli olan biyolojik

sistemler i¢in kullanilmasina imkan saglamistr.

Kuartz Kristal Mikrobalans-Dissipasyon sistemi ise 1990’11 yillarda Chalmers Teknoloji
Universitesinin Uygulamali Fizik Boliimiinde kesfedilmistir. Bu sistem tabakalarin
viskoelastik 0zelliklerinin incelenmesini saglamistir. Ayrica polimer tabakalari, protein
etkilesimleri, DN A hibritlesmesi ve lipit ¢ift katmanlar {izerine ¢alismalar baslamustir.
Sistem, 1996 yilmda Goteborg, Isveg’te Q-Sense AB sirketinde kurularak
kanitlanmistir. Giintimiizde Q-Sense firmas1 QCM-D cihazlarmin lider treticisidir. Ayni
zamanda elektrokimyasal modiili (EQCM-D) gibi ¢esitli kombine sistemler

gelistirmislerdir. Q-Sense sistemi; adsorpsiyonu, degradasyou, sismeyi, su igerigini,
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kalinhg, kiitle degisikliklerini, yapisal degisiklikleri, etkilesimleri, capraz baglanmay1
belirleyebilmek i¢in idealdir.

QCM-D, kullanim alanlarmna bagh olarak farkl piezoelektrik sensdrlerin (altin, kuartz
vb. kaplanmis) yiizeyinde meydana gelen agrlhk degisimlerini nanogram seviyesinde
tespit edebilen bir sistemdir. Yine QCM-D sisteminde Q-Soft 401 yazilim programiyla
adsorplanan tabakalardaki yapisal degisiklikler dissipasyon faktdriiniin okunmasi
dogrultusunda es zamanh olarak takip edilebilmektedir. Bu sistem, ayrica adsorplanan
polielektrolit ¢ok tabakalarin olusumunun izlenmesi, faz gecislerinin izlenmesi ve
nanomalzeme-lipid membran etkilesimleri gibi uygulamalarda kullanilmaktadir.
Bununla birlikte, hidratasyonu ve tutulmus su miktarmni lgerek biyomolekiiler kiitle ve
¢oziict kiitlesinden katkilar1 ayirmak i¢in optik bir teknik ile kombine edilme ihtiyaci
duymaktadir. QCM-D ve yansima 6l¢iim ayni sensor ylizeyinde ger¢eklesmektedir.
QCM-D cihazin1 QCM’den ayiran en 6nemli parametreler ise filmin kalmliginin yeni
bir alanda gozlenmesi, sivi fazda biyodlglim olanagi ve es zamanl frekans ve

dissipasyon Ol¢limleridir.

QCM-D cihaz1 temel SMHz rezonans frekans degerine sahip olup, 1’den 13’e, 7 farkh
harmonik (5MHz, 15 MHz, 25 MHz, 35 MHz, 45 MHz, 55 MHz ve 65 MHz) ve
bunlarm dissipasyon degerlerinin degisimini gdstermektedir. Bu cihaz ile
gerceklestirilen calismalarda, piezoelektrik kristal sensoriin rezonans frekans
degisikligine baglh olarak sensor yiizeyinde adsorplanan/desorplanan madde miktari,
frekans ve dissipasyon farki olarak (Af and AD) gosterilmektedir. Kuartz kristaller ayni
zamanda piezoelektrik aygitlar olarak da bilinirler ve sabit sicakliklarda sabit rezonans
frekansina sahiptirler. Kuartz kristal uygun bir elektronik devreye baglandiginda belli
bir frekansta rezonans yapmakta ve bu rezonans frekansi ¢ok kiigiik kiitle degisimlerine
kars1 bile (nanogram seviyesinde) duyarli oldugu i¢in hassas 6l¢iimler alinmaktadir. Bu
0zellik nedeniyle, QCM-D sisteminde kuartz kristal iizerine kaplanan ince filmin
kalitesinin belirlenmesi ve frekans degisimi ile kiitle degisimi arasindaki iligski
incelenebilmektedir.  Dissipasyon dOniistimleri ise adsorplanan  malzemenin
ozellikleriyle ilgili bir parametre olup, yumusak veya zayif bigimde baglanan
malzemeler daha yiiksek dissipasyon degeri gosteritken gorece olarak daha sert

yapidaki tiriinler ise diisiik dissipasyon degerleri gdstermektedir [34].
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QCM-D cihazt igerisindeki en Onemli parcalardan birisi kuartz kristal sensordiir.
Piezoelektrik bir malzemeden yapilan ve altin kaplanmis sensore ait fotograf ve tek

hiicre igerisinde yerlestirilmis fotograf sirasiyla Sekil 2.11°de sunulmustur.
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Sekil 2.11: Yiizeyi altm kapl kuartz sensdriin
6n ve arka tarafinmn goriiniisii.

Kuartz Kristal Mikrobalans-Dissipasyon sisteminde kuartz kristali iki metal elektrot
arasina yerlestirilmistir. Elektrotlar cogunlukla altin olmakla birlikte, giimiis, nikel veya
platin de olabilmektedir ve elektrotlar kristal yiizeyine termal evaporasyon teknigi ile
yerlestirilmektedir. Bu sebeple yalnizca elektrotlar arasindaki alan piezoelektrik aktiftir.
Kristal sabit potansiyelde titrestikce bu elektrotlara vurmakta, bdylece elektrotlar
kristalin titresim frekansinin bulunmasina yardimci olmaktadir. Fakat bu titresim
frekansinin enerjisi ¢ok diisiik oldugu icin, frekansin geri doniisiimlii (feedback) bir
osilator ile yiikseltilmesi gerekmektedir [35].

Sekil 2.12: Tek hiicre igerisine
yerlestirilmis sensoriin fotografi.
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Analizlerde kullanilan sensorlerin ¢ap1 14 mm olup kalinligr ise 0,3 mm olup, tabaka
yapis1 kuartz disk, Cr ve altin’dan olugsmaktadir. Kullanilan altin’mn kalmhgi 100 nm

olup kullanilan kaplama metodu fiziksel buhar depolamadir.

Kuartz kristaller genellikle 15 MHz’in altinda osilasyon gostermektedir. Basit olmalari,
hizli ve gergcek zamanli yanit alinabilmesi, kolay erisilebilmesi, ucuz olmalar1 gibi
ozellikleri sebebiyle kuartz kristaller biyoalgilamada kullanilan en popiiler

transdiserlerden birisidir.

Tablo 2.1: Kuartz Kristal Sensoriin Kaplanmasmda Kullanilan Kimyasal Yapilar.

Kuartz Kristal Sensoriin Kaplanmasinda Kullanilan Kimyasal Yapilar

Temel .
Ag, Ay, Co, Cr, Cu, Fe, Ir, Pt, Ta, TI,W
Elementler
. Silikondioksit, Aliiminyumoksit, Demiroksit, Zirkonyumoksit,
Oksitler o .
Seryumoksit, Cinkooksit
Nitratlar Tantalyumnitrit, Silikonnitrit
Karbitler Demirkarbit, Silikonoksikarbit
Diger Hidroksiapatit, Paslanmaz Celik, Polistiren, AF1600 (Teflon
g Benzeri), Seliiloz, Biyotin

Cihazda sistem temel olarak, kuartz kristali, kristal yiizeyindeki elektrota belirli bir
gerilim uygulayan gii¢ kaynagi, osilator ve frekansmetreden olusmaktadir. Frekansmetre
disinda frekans1 elektrik sinyaline doniistiirerek Ol¢limlerin bilgisayar ortamima

almmasni saglayacak frekans voltaj (F/V) doniistiirticiiler de kullanilabilmektedir [35].

QCM-D denemeleri sonucunda frekans degisimlerinden Sauerbrey denklemi
kullanilarak sensér {izerindeki filmlerin olusumu sirasindaki kiitle degisimleri

hesap lanabilmektedir [36].

Am = —C%Af (2.1)

Bu denklemde; ¢, kiitle hassasiyetidir. 5 MHz'lik bir kristal igin ¢= 17,7 ng/(cm?Hz)’dir.

Af, frekans degisimi ve n ise QCM-D 6lgiimlerinde kullanilan harmoniktir.
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QCM-D grafiklerinden Sauerbrey denklemi ile hesaplanan kiitle degisimleri, literatiirde
verilen caliymalarla uyum gdstermesi ve karsilagtrma kolaylig1 saglamasi agisindan
birim alan basma hesaplanarak, tim grafikler bu sekilde hazirlanmistir. QCM-D
sensOriiniin alan hesab1 i¢in adsorpsiyonun gergeklestigi altin kapl kismin ¢ap1 1 cm

olup, sensdriin alani;
A =’ (Daire Alan1); r= 5 mm= 0,5 cm
A=3,14*(0,5 cm)?=0,785 cn, seklinde hesaplanmustir.

2.4.1. Dissipasyon Faktorii
pol_ 1 Euwcam 2.2)
Q 27 Eperoiam

Enarcanan= Salmim Basina Harcanan Enerji

EpepoLanan= Sistemde Depolanan Toplam Enerji

AD, viskoelastisite ile ilgili bir kavramdir. Dissipasyon, sistemdeki tiim kayiplarin
toplamidir. (DtopLam=DmontartDeLekTrRONIK Y- ....) Sauverbrey iliskisinin gegerliligini
dogrular. Sismeyi ve hidratasyonu gozlemler. Viskoelastik modelleme yapar. Yapisal

degisikliklerin i¢ yiiziinii gosterir [36].

Her salinim swasinda kaybedilen enerjiyi 6lgmek ve boylece dissipasyonu elde
edebilmek icin, kristalin bir darbeli sekilde neden oldugu salinim ve bozulma siiresi, t

sleiilebilir.

Bozulma siiresi, salmimin ulastigi maksimum genlikten (1/e)*(maksimum genlik)

arasinda gecen siiredir. Bozulma siiresi dissipasyon ile asagidaki esitlik ile

iliskilendirilebilir:
p-2 (2.3)
Wt

Burada; w, salmim egrisinin agisal frekansidir.

—t

At) = Ae " sin(wt +¢)+C,t>0 (2.4)

Burada; A(t) t anindaki genlik, ¢ faz ve C ise dc ofsetine baglh sabittir.



20

2.5. SAUERBREY DENKLEM{

Kuartz kristali lizerinde olusan ince film tabakasi seklinde malzeme birikimi ile buna
karsihlk gelen kristalin  rezonans frekanst degisimi Sauerbrey esitliiyle
tanimlanmaktadir. Bu esitlik, 1959 yilinda G. Sauerbrey tarafindan piezoelektrik
kristallerin lizerine baglanan kiitlenin degisimini, osilasyon frekansi ile korele etmek

amaciyla olusturulmustur.

Bir kuartz kristalde kalinhg1 (Ax) ile rezonans frekansi (f) arasindaki iliski asagida
verilmigtir. Burada “N” frekans katsayis1 olup, AT-kesme kuartz kristallerde degeri
1.67x10° cmHz’dr.

Ax=N/f (2.5)
Kalmlik ayn1 zamanda kiitlesi ile de asagidaki gibi iligkilidir.

Ax=m/Ap, (2.6)

Burada; m: kristal kiitlesi (g), A: kristal tizerindeki elektrodun altinda kalan alan (sz)
ve p,: kristal yogunlugudur. (Kuartz i¢in: 2.65 g/em®) Yukardaki iki denklik

birlestirilir ve yeniden diizenlenirse asagidaki hale gelir.

f = p,.N.A/M 2.7)

Eger kristal elektrodlardan birinin ylizeyine Am kadar kiitle ilave edilirse bu bir frekans

kaymasina (Af) neden olur.

Af =—(f2/p, .N.A)(AM/1+ Am/m) (2.8)
Bu ifade, kuartz kristaller i¢in, ilgili sabitler yerine konulursa su sekli alir:

Af =-2,26x10°.f 2. Am/A (2.9)

Sauerbrey denklemi; bir sabit say1 olacak sekilde yazilirsa, Am=—-K.Af , Af = f_ - f

igin Am=K_(f, - f,) olacaktr.
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Kiitle artis1 (Am) durumunda, esitligin her iki tarafinin bozulmamasi i¢in (fp, sabit), fc
frekans degerinin azalmasi gerekmektedir. Dolaysiyla kiitle artisina gore frekansta

azalma goriilecektir [37].

Burada goriildiigi gibi kristal {izerine ilave edilen kiitle (Am), kristalin salinim
frekansinda kaymaya neden olur (Af), ki bu kayma ol¢iilebilirse kiitle artis1 yukaridaki
basit ifadeyle hesaplanabilir. Bu denklik ilk kez Sauerbrey tarafindan tiiretilmis olup

onun ad1yla anilmaktadir [38].

2 2
af = 28 20 (2.10)
qu/uq quvq

21’
Af =f —f,=- Am (2.11)
Apqtq
Burada;
Af: Frekans Degigimi,

fo- Kuartz Kristalin Rezonans Frekans,

fc: Kuartz Kristal Ve Yiizeyde Olusan Film Tabakas1 Ile Birlikte Osilasyon Frekansi,
Am: Eklenen Kiitle,

Pq: Kuartz Kristal Yogunlugu (2,648 g/cn?),

ug AT Kesim Kuartz Kristal I¢in Kayma Genligi Katsayist (2.947x10  g/em.s?),

v q- Kuartz Kristaldeki Kayma Dalga Hizi,

A:Kuartz Kristalin Yiizey Alani’dur.

Sauerbrey denkleminin kuartz kristal sensorlerde uygulanabilmesi ig¢in {i¢ sartin

saglanmas1 gerekmektedir [39].

1- Ol¢iimii yapilacak kiitle kat1 olmaldir.
2- Kuartz kristal yiizeyinde homojen olarak dagilmis olmalidur.

3- Frekans degisimi, Af<0.02 Hz olmaldir.

Sauerbrey 14 MHz AT-kesim kristalle calismis ve 2% hata ile 20 pg/en? ye kadar kiitle
Olciimiinii gerceklestirmistir. Daha sonraki yillarda Sauerbrey’nin QCM ig¢in yaptigi
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orijjinal caligmasi kristal tasariminda osilator siirlicii devreleri ve frekans kiitle iliskileri
yoniinden gelistirilmistir. 1971 yilnda Behrndt kiitle dl¢iimiinii pg/cn? dan ng/cn?

seviyesine tagimistir [38].

2.6. PIEZOELEKTRIK ETKi

Yunanca ‘“piezein” On ekinden tiiretilmis olan, bastirmak, sikistirmak anlamma gelen
piezoelektrisite, ilk olarak Pierre ve Jacques Curie tarafindan, 1880 yilinda
tanimlanmistr. Curie kardesler, kuartz, seker kamisi, topaz, turmalin, rochelle tuzu gibi
bazi kristallerin ylizeyine mekanik etki uygulandiginda, kristal yiizeyleri arasmda
uygulanan bu gerilimin etkisi ile dogru orantili olarak artan bir elektrik potansiyel
farkinin meydana geldigini bildirmislerdir. Fakat ilerleyen yillarda bu isimlendirmenin
tam dogru olmadigi, elektrik potansiyel farkinin olugmasinin uygulanan mekanik
gerilimin direkt sonucu olarak degil, bu gerilimin meydana getirdigi kristaldeki boyut
degisimi ile alakali oldugu anlasilmistr [40]. Piezoelektrik etki admi verdikleri kesfin
bir yil sonrasinda, Curie kardesler, piezoelektrik kristalinin iki ylizeyi arasina
uygulanan elektriksel gerilim farkinin kristallerde boyut degistirmeye, gerinime
(“strain”) yol agctigin1 gostermislerdir. Bu anlamda, piezoelektrik malzeme elektrotlari
arasma gerilim uygulandiginda mekanik bir deformasyon olusmaktadir. Bagka bir
ifadeyle, “ters piezoelektrik etki” olarak bilinen bu etkiyi kullanarak, kristal yiizeyler
arasina uygulanan elektriksel gerilimin siddetini degistirme ve piezoelektrik kristalin
boyutlarin1 bununla orantil1 olarak degistirmek miimkiin olmaktadir. Curie kardesler,
kristalin farkli yOnlere bikiildiigli zaman, onceki simetri durumuna gore kristal

ylizeyinin ¢esitli bolimlerinde pozitif ve negatif yiikler olustugunu goérmiislerdir [41].

[/ i /
( Elekiod |
\ < e Koistal \
] Elekirod )
/ -— /

Sekil 2.13: Bir piezoe lektrik
kristal ve mekanik salinimda

olusan kayma.

Sekil 2.13’de gorildiigii gibi piezoelektrik uygulamalarinda kristal, iki metal elektrod
arasina sandvi¢ edilmistir. Elektrodlarin bu sekilde yerlestirilmesi, salinan (“osillating”)

elektrik alaninin kristal yiizeyine dik yonde olmasini saglamaktadir. Olusan elektrik
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alani kristal yigin yapisinda mekanik salinima sebep olmaktadir. Elektrodlar birbirinin
tam olarak karsisina geldigi durumda mekanik salinim en yiiksektir. Mekanik salmimin
(“vibrasyon”) yol agtig1 kayma ise elektrodlara paralel yondedir. Kristal yiizeyine metal
buharlarmin depozite edilmesiyle elektrodlar hazirlanmaktadir. Depozite edilen metal

miktariyla kristalin calisma frekans seviyesi ayarlanmaktadir.

Piezoelektrik malzemeler terslenebilirler; yani “direkt piezoelektrik etki” sergileyen
(stress uygulandiginda elektrik potansiyel tireten) malzemeler, ters piezoelektirik etki

(uygulanan elektrik alan sonucunda stress-strain tiretimi) de gostermektedirler.

+
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Sekil 2.14: Kuartz kristaldeki piezoelektrik etki (a) Notr
piezoelektrik hiicre, (b,c) ¢ekme veya basma kuvveti
sonucunda piezoe lektrik hiicrede yiik merkezleri arasmda
mesafenin degismesi ve gerilim farkmm olusmasi.

Piezoelektrik kristalin x ekseni boyunca bir kuvvet, karsilikli olarak zit yonlerde
kristalin iki yiizeyine uygulandiginda, silisyum atomu tarafindan pozitif, oksijen
atomlar1 tarafindan negatif yikk birikmektedir ve bu nedenle kristalin y ekseni
dogrultusundaki diger yiizeyinde bir elektrik yiikii olugsmaktadir. Cikis geriliminin
polaritesi ve biiyiikliigii, uygulanan kuvvetin biiyiik liigiine ve yoniine baghdwr. Kristal x
ekseni boyunca karsilikli olarak zit yonlerde cekilirse y ekseni dogrultusundaki diger iki
ylizeyinde bu kez ters polariteli bir elektrik yiikii olusmaktadir. Kuvvet kristale
uygulanmaya devam ederse ylikler tekrar i¢sel kacaklardan dolayr nétrlesmekte ve
bundan dolay1 piezoelektrik malzeme kararli durum yerine, degisen kuvvetlere cevap

vermektedir. Yanipiezoelektrik malzemeler AC elemanlardr.

Piezoelektrik malzemelerin kararhlik, kolay sekil alma, sicakliktan ve nemden
etkilenmeme, yiiksek ¢ikis gibi Ozelliklere sahip olmalar1 istenmektedir. Bu
ozelliklerden en 6nemlisi kararliliktir. En kararh piezoelektrik ve ferroelektrik olmayan
malzemelerden birisi de kuartzdir (Si02). Oda sicakhiginda diisiik sicaklik katsayisina
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sahip kuartz malzemeler, ¢ikiglar1 ¢ok kiicik olmalarma ragmen, kararli olmalari
nedeniyle osilatorlerde ve sensdr uygulamalarinda sik¢a kullanilmaktadir. Yukarida da
belirtildigi gibi birgok kristal piezoelektrik 6zellik gdstermesine ragmen, sadece kuartz
(SiO2) elektrik, mekanik, kimyasal ve termal 6zelliklerinin bilesimiyle ticari dneme
sahip olmay1 basarmustir. Sekil 2.15°de goriildiigii gibi her bir birim hiicresi ii¢ tane
SiO, molekiiliinden olusan kuartz kristali dogal olarak bulundugu gibi sentetik olarak da
tiretilebilmektedir. Kuartz ¢ogu kimyasal ¢oziiciilerden etkilenmedigi gibi piezoelektrik

6zelligini 579 °C gibi yiksek sicakliklara kadar koruyabilmektedir [42].

Kristalin SiO,
(Kuartz)

& Si eO

Sekil 2.15: Kuartz
kristalinin molekiil

yapisi.

Ters piezoelektrik etki QCM-D yonteminin temel dayanagmni olusturmaktadir ve dalgal
potansiyel fark1piezoelektrik kristalin kararli pozisyonunda mekanik olarak titresmesine
neden olmaktadir. Mekanik osilasyondaki degisiklikler, piezoelektrik kristallerin akuple
elektromekanik  Ozellikleri  sayesinde  elektriksel — Ol¢iimlerden  rahatlikla
gosterilebilmektedir.

Piezoelektrik kristallerin farkli yon ve frekanslarda egilmeleri vibrasyon modu olarak
tanimlanmakta olup, bircok vibrasyon modu vardwr. Vibrasyon, kristal icindeki
atomlarin belli bir zaman i¢inde orijinal konumlarindan deforme olmus konuma
gecmeleri, buradan yine orijinal konuma dénmeleri ve bunu izleyen evrede tersi yonde
deforme konuma ge¢meleri ve yine orijinal konuma donmeleri seklinde devam eden
stirekli ayni sekilde tekrarlanan bir davranisi ifade etmektedir. Bu dongiilerin birim
zamanda tekrarlanma sayisi, kristalin - rezonans (temel) frekansi olarak
tanmimlanmaktadir. Piezoelektrik kristallerde pozitif ve negatif yikli iyonlar
bulunmaktadwr. Vibrasyon sonucu yik dagilimi degismekte baska bir ifadeyle

polarizasyon olusmaktadir. Bu nedenle, bu salinim frekansma karsi salinan elektrik alan
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olusumu s6z konusudur. Elektrik alan salimim frekansi, rezonans frekansi ile aynidir.
Piezoelektrik uygulamalarda kullanilan kristaller 10-16 mm boyutlarinda, yaklasik 0.15
mm kalinliginda disk, dikdortgen ya da kare seklindedir. Rezonans frekanslar15, 9 veya
10 MHz olan kuartz kristaller tercih edilmektedir. Metal elektrodlar altin, aliiminyum,
giimiis yahut nikel olabilir. Elektrod c¢aplari 3-8 mm, kalinliklar1 ise 0.3-1.0 nm
araligindadir. Altin elektrodlarin bircok uygulamada tercih edilmesinin nedeni yiiksek
elektrik iletkenlikleri ve inert olmalaridir. Giimiis elektrodlarmn ise sulu ortamlarda uzun

stireli kararlihig1 disiiktiir.

Kuartz kristaller, piezoelektrik dedektér 6zelliginin saglanmasi i¢in belli bir agiyla
kesilir. Piezoelektrik biyosensor calismalarmm ¢ogunda da AT-kesimli kristaller
kullanilmaktadir. Kristal yapmin karakteristik diizlemi ile kesme tabakasmin arasindaki
act AT ve BT kesmelerde swrasiyla 35°15° ve -49°00° dir. AT-kesme Kkristaller
digerlerine gore ¢ok daha kararlidir ve sicaklik katsayilar1 1 ppm/°C’dir.

Sekil 2.16: Kuartz
kristalin eksende

z
4
35°15" 7
pd Y X Y
(a) AT-kesme (b) BT-kesme

Sekil 2.17: Kuartz kristallerde AT ve BT kesmenin birlikte
gosterimi [42].

J. L. Limson ve R. Fogel immobilize (tutuklanmis) enzimlerle iiretilen kendi kendine bir
araya gelen filmlerin kiitle ve reolojik 6l¢timlerini QCM-D cihazi ile gergeklestirmis ve
bu dogrultuda bir yaym hazirlamislardir [43]. Per Stenius, Tekla Tammelin ve Juha
Merta QCM-D sistemi ile katyonik nisasta ve silika tizerindeki benzer sodyum



26

alkanoatlarm bir serisinden olusmus komplekslerin adsorpsiyonunu incelemislerdir
[44]. Hidrofobik kendi kendine bir araya gelen tek tabakalara adsorplanan ribonikleaz-
A’nin adsorpsiyon tersinirligi ve viskoelastik dzellikleri Jacob L. Jordan ve Erik J.
Fernandez tarafindan QCM-D sistemi ile incelemistir [45]. Charles Poitras ve Nathalie
Tufenkji tarafindan yasayabilen Escherichia coli O157:H7 kesfi icin Kuartz Kristal

Mikrobalans-Dissipasyon sistemi kullanilarak bir biyosensor kesfedilmistir [46].

Angelika Kunze ve ekibi lipid ¢ift tabakali uygulamalar i¢in elektrotsuz QCM-D
teknigini kullanmislardir [47]. Terri Saarinen, Monika Osterberg ve Janne Laine yiksek
ve diisik ylk yogunluklu polielektrolitlerden elde edilen polielektrolit cok tabakalarin
ve komplekslerin adsorpsiyonunu incelemek i¢in silika ve seliiloz yiizeyler kullanarak
QCM-D teknigi ile ¢alismislardir [48]. QCM-D sistemini kullanarak Kitosan/Aljinat
cok tabaka topluluklarmin iizerindeki Albumin (HSA) adsorpsiyonu Gabriela V.
Martins ve arkadaslar1 tarafindan incelenmistir [49]. Markus Schwind, Christoph
Langhammer, Bengt Kasemo ve Igor Zori'c notral pH’taki ve 23 °C’de gazi alinmis
Ultra Saf Sudaki 262 nm c¢apindaki ve 20 nm yiksekligindeki Aliiminyum
nanodisklerin korozyon (oksidasyon) kinetiklerini QCM-D ve nanoplazmonik 6lg¢iimler
aracihigiyla gergeklestirmislerdir [50]. Polistiren ylizeylere adsorplanan sigir ¢ene alt
bezi musinin (BSM) ve ticari olarak hazrlanan bir musinden ekstrakte edilen bovin
serum albuminin adsorpsiyon profilleri ve viskoelastik 6zellikleri Adam A. Feiler ve

ekibitarafindan QCM-D cihazi ile incelenmistir [51].

Morten Foss ve calisma arkadaslar1 fibrinojenin normal sicaklikta ve insan
fibrinojeninin 37 °C’de titanyum oksit, tantalyum oksit ve altin yiizeylerdeki
adsorpsiyonunu QCM-D teknigi ile incelemislerdir [52]. Jesper Hedin ve ekibi imidazol
(Im-EHEC) ile kimyasal olarak modifiye edilmis etil(hidroksietil)seliilozun hidrofobik
yiizeylerdeki adsorpsiyon davranigimi QCM-D teknigi ile incelemislerdir [53]. David A.
Beattie ve takimi, diizenli bugday dekstrini (Dekstran TY), fenil siikksinat dekstrin (PS
Dekstrin) ve stiren oksit dekstrin (SO Dekstrin) olmak tizere t¢ dekstrin temelli
polimerin altin {izerindeki bir alkanetiyol tabakasma karsilik bir hidrofobik yilizeydeki
adsorpsiyonunu QCM-D ile incelemislerdir [54]. Bo Feng ve c¢aligma arkadaslari
QCM-D ve LbL teknigini birlikte kullanarak titanyum tizerinde kendi kendine bir araya
gelen desil bis fosfonat-kollajen tabakalarinin karakterizasyonunu ve osteoblast

uygunlugunu incelemislerdir [55].
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2.7.1ILAC

Ilag, canh hiicre {izerinde meydana getirdigi tesir ile bir hastaligin teshisini,
tyilestirilmesini veya semptomlarinin azaltilmasi1 amaciyla tedavisini ya da bu
hastaliktan korunmay1 miimkiin kilan, canlilara degisik uygulama yontemleri ile verilen

dogal, yar1 sentetik veya sentetik kimyasal preparatlardir.

flag kullanilirken organizmanm fizyolojisi ve ilacm etki mekanizmasi cok iyi
bilinmelidir. En iyi tedavi i¢in; ila¢ hastada gereken dozda, uygun zamanda, gerekli

zaman araliklarinda, uygun yol ile ve uygun hastalik i¢in kullanilmalidir.
[laglar viicutta asagidaki degisiklikleri yapmaktadirlar. Bunlar;

e Ilaglar, viicut fonksiyonlar1 veya zihinsel fonksiyonlar {izerinde etki olustururlar.

e Insan viicudunda iiretilen veya disaridan alinmasi gereken ve eksikligi sonucu
hastalik olusturan aktif maddeleri yerine koyarlar.

e Viicuda girerek hastalik yapan patojen mikrop, parazit veya bazi zararh

maddeleri disariya atar veya yok edilmelerini saglarlar [56].

Kimyasal sentez yolu ile ya da dogal kaynaklardan kazanilan, insan ve hayvan
organizmasindaki hastaliklarin engellenmesinde, geriletilmesinde, iyilestirilmesinde ve
tanisinda kullanilan, kimyasal yapis1 ve ozellikleri saptanmis olan maddeler ilag etken

maddesi olarak tanimlanmaktadir.

2.7.1. Tlaclarin Viicutta izledigi Yol

Uygulanan ilaglarin organizmada sistematik etki olusturabilmeleri i¢cin kan dolasimina
karigmalar1 6ncelikli olmak {izere, kanla etki yerine ulasmalari, daha sonra da viicuttan
uzaklastirilmalar1 gerekmektedir. Bu olaylar tipta “farmakokinetik” olaylar olarak
adlandrilmaktadir. Ilaglarin farmakokinetigi absorpsiyon, dagihm, metabolizma ve

atilim olmak tizere dort basamakta incelenmektedir.

Emilimin tam olmamasi, ilacm viicutta iyi dagilamamasi etki yerine ulasamadan
yikilmasi1 ya da viicuttan uzaklagtirilmas: nedeniyle viicuda verilen herhangi bir ilacin
timii etki yerine ulasamaz. ‘“Biyoyararlanim” terimi ilacin farmakolojik etkisini

gosterebilen boliimiiniin uygulanan ilag miktarina oranmi ifade etmektedir [57].
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2.7.1.1. Absorpsiyon
Farmakolojide absorpsiyon (emilim), uygulama yerinden ilaglarn kan veya lenf

dolagmmima ge¢mesini icermektedir. Uygulanan ilacin dozu, molekiillerinin biiyikIlig,
yagda ¢Oziiniirliigli, iyonizasyon derecesi, uygulanan dokudan gecen kan akimu,
farmasotik seklin bazi fiziksel 6zellikleri ve ilacin farmakolojik etkisi absorpsiyonu
etkileyen faktorlerdir. Kiigiik molekiillii, yagda ¢oziiniirligii yiiksek ilaglar daha biiyiik

oranda absorpsiyona ugramaktadlar [58].

Klinikte en sik olarak kullanilan ilag uygulama yolu oral yoldur. Agizdan alinan kati
farmasotik sekiller once ufak taneciklere ayrilirlar (disintegrasyon). Tanecikler i¢indeki
molekiillerinin mide-bagirsak suyunda ¢oziinmesi (dissoliisyon) bunu izlemektedir.
Coziinen ila¢ kan dolasimma ge¢cmektedir. Sivi farmasotik sekiller ise agizdan

alindiklarinda disintegrasyon ve dissoliisyon asamalarindan ge¢cmezler. Bu nedenle,
bagirsaktan daha hizli emilmektedirler [58].

Bazi ilaglar mide asidinde bazilar1 ise mide-bagirsak kanalinda bulunan bazi enzimler
tarafindan parcalanmaktadir. Bu yilizden bu ilaglarin emilimleri azalir. Bu tip ilaglar
parenteral (ilag veya serumlarin agiz yolu ile degil damar yolu, adele i¢i gibi yollarla
verilmesi) yoldan verilmelidir. Ayrica, mide asidinde parcalanan ilaglar bagirsakta

acilan tablet ya da kapsiil seklinde agizdan uygulanabilmektedir [58].

[laglarin cogu zayif asit veya zayif baz olduklarmdan iyonizasyon dereceleri ortamn
pH’indan etkilenmektedir. Asidik ilaglar bazik ortamda, bazik ilaglar ise asidik ortamda
daha ¢ok iyonize halde bulunmaktadir. Iyonize ilag disoliisyon igin, noniyonize ilag ise
absorpsiyon i¢in daha elveriglidir. Dolayisiyla ortamm pH’1 ve bu pH’da herhangi bir
degisiklik, ilaglarm emilimini dogrudan etkilemektedir [58].

2.7.1.2. Dagilim
Kana gegen ilag molekiilleri kan dolagimiyla ve daha sonra da kapilerden dokulararasi

siviya gecerek viicuda dagilmaktadirlar. Bazi ilaglar dokular arasi sividan hiicre i¢ine de
gecebilir. Dagilim, ilaglarin etki yerine ulagabilmeleri ve etkilerini gdsterebilmeleri i¢in
cok Onemli olup ila¢ molekiillerinin gerek kapilerden dokular arasi siviya, gerekse
buradan hiicre i¢ine ge¢meleri genellikle basit diflizyon araciligiyla olur. Sonug o larak

ilaglar su stvi kompartmanlari i¢inde dagilirlar:
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1. Plazma,

2. Dokulararas1 (interstisyel) s1ivi kompartmani ve

3. Hiicre i¢i (intraseliiler) s1ivi kompartmanidir.
2.7.1.3. Metabolizma (Biyotransformasyon)
Absorpsiyon ve dagilim basamaklarindan sonra etkisini gosteren ilacin viicuttan
uzaklastirilmas1 gerekmektedir. Ilaglarin biiyik bir kismu bu nedenle viicutta bazi
enzimler aracilifiyla yikilirlar. Bu enzimler “biyotransformasyon enzimleri” olarak
adlandrilmaktadirlar. Biyotransformasyon sonucunda ilaglar daha az etkili veya etkisiz;
suda daha fazla ¢6ziinen ve boylece bobrekler araciligiyla daha kolay atilabilir bilesikler
haline dontstiiriilmektedir [58].

2.7.1.4. Atthim (itrah)
Itrahtan sorumlu en O6nemli organ bobreklerdir. Ayrica karacigerde safra icine,

akcigerlerde ekspirasyon havasi i¢ine, tikiiriik, siit ve diger salgilarla da ilag ve

metabolitleri atilmaktadir [58].

2.7.2. Kontrollii fla¢ Salinm
Kontrollii ila¢g salimmda kullanilan polimerler ¢ok genel smiflandirilmaya tabi
tutulmusglardir. Bu polimerler, biyopargalanabilen ve biyoparcalanmayan polimerler

olmak iizere baslica iki gruba ayrilmiglardir [59].

2.7.2.1. Biyoparcalanabilen Polimerler
Suda ¢dziinmeyen biyopargalanan polimerler, biyolojik sivilarla temas edince kimyasal

ve fiziksel degisime ugramaktadirlar. Biyolojik parcalanmada oOzellikle yigin
parcalanmada ikiagsama vardir. Birinci asama, molekiiler baglarmn rastgele kopmasidir.
Bunun sonucunda degisen molekiil agwrhgi polimerin mekanik Ozelliklerinde wve
morfolojisinde degisimlere neden olur ama agirlik kayb1 olmaz. Ikinci asama ise zincir
kopmasmin yani swa Olgiilebilir agirhik kaybidir. Bu asamada, polimerlerin molekiil
agirhgr iyice azalr ve yapidan koparak c¢oziilen en kiiglikk birim oligomerler

olusmaktadir.

Polimerlerin par¢calanmasi, enzimatik ya da hidrolitik mekanizmalarla veya her ikisi ile
birden olur. Hangi mekanizmanin polimerin par¢alanmasinda daha fazla oldugu
Ozellikle parcalanma ortamm gibi birgok faktére baghdwr. Par¢alanma ayrica bu

mekanizmalardan biriyle baslayip digerine doniisebilir [59].
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2.7.2.2. Biyoparcalanmayan Polimerler
Biyolojik ortamlarda parcalanmayip hidrofilik ya da hidrofobik yapida olurlar.

Hidrojeller, hidrofilik polimerler olup suda ¢6ziinmeyip siserler. Hidrofobik polimer ler

ise suda ¢oziinmez ve sismezler. Hidrojeller ilacin kontrollii salimima olanak saglarlar.

Ilag salimin1 kontrol eden bir arag olarak polimerlerin kullanildig1 sisteme *’kontrollii
salim sistemi’’ denir. Kontrollii salim sistemlerinde ilag bir polimer yapidan belli bir
siire boyunca salmmaktadrr. Ilag saliminda amag, dogru ilacin belirli periyodik zaman

araliklarinda, dogru derigimde, istenilen bolgeye salinmasidir.

Kontrollii salim, etkin bir maddenin belirli bir sistem i¢erisinden istenen miktarda,
istenen siirede ve istenen hizda ¢ikmasmi saglayan tasarimlardir. Kontrollii ilag salim
sistemleri, illa¢g dozunu minimuma indirmek, dozlama araligin1 uzatmak, hastanin yan ve
zararh etkilerden etkilenmemesini saglayarak yasam kalitesini arttirmak gibi

beklentilere en iyi cevap veren sistemlerdir [59].

Biitiin kontrollii salim sistemlerinin ana amaci ilaglarin giivenligini ve tedavinin
etkinligini arttirmaktir. Her etken maddenin etkili oldugu bir plazma araligi vardir ve
buna ‘’terapotik pencere’’ denilmektedir. Etken madde kontrollii ilag salimmin hedefi
ilacin viicudun en uygun bolgesine terapotik doz ile salimini saglayarak hastaya en
disik doz seklinde verilmesini saglamak ve ilacin farmakolojik etkisini uzun siire

tutmaktir.

Kontrolli salim sistemlerinin faydalari sunlardr [60]:

e FEtkin maddenin plazma diizeyinin belirlenen siirede istenilen degerde
tutulabilmesi,

e Etkin maddenin yan etkilerinin ve toksisitesinin ortadan kaldirilabilmesi veya
azaltilabilmesi,

e In vivo yardlanma Omrii kisa olan etkin maddelerin parcalanmasmin
engellenebilmesi ve yarilanma d mriiniin uzatilabilmesi,

e Sik olmayan aralarla ila¢ alinmas1 nedeniyle tedaviye uyumun artmas,

e Sisteme yiklenen total etkin madde miktarinin ahsilagelmis dozaj sekillerine

gore daha az olmasi,
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e Kontrollii  salim  sistemlerinin istenen  bolge, organ, dokuya
hedeflendirilebilmesidir. Bu sistemler iginde verilen etkin maddelerin tedavi

etkinligi ve giivenirligi artmaktadr.

Biitiin bu yararlarina ragmen kontrollii salim sistemlerinin heniliz asilamams bazi

sorunlar1 da bulunmaktadr [60]. Bunlar;

e Kullanilan polimerlerin veya sistemin ilacin maliyetini agir1 artirmasi,

e Kullanilan polimerlerin kendisinin veya pargalanan {irliniin toksik etki veya
biyolojik uyusmazlik gosterme olasiligi,

e Sistem kullanildiktan sonra etkin madde salimmin istenilen anda
durdurulamamas,

e Uretimde, saklamada, dagitim siirecinde olusabilecek fiziksel degisikliklerde
(kilcal catlaklar vb.) sistemin giivenirliginin zayiflamasi,

e Her etkin maddenin bu sistemle hazirlanamamasi seklindedir.

Geleneksel yontemlerden farkli olan salim sistemleri, geciktirilmis salim sistemleri ve
uzatilmis salm sistemleri olmak iizere iki grup altinda toplanir. Uzatilmis salim
sistemleri ise kontrollii salim sistemleri ve siirekli salim sistemleri olmak {izere iki alt

baslik altinda toplanabilir [60].

2.7.2.3. Kontrollii Salim Yapan Polimerik Sistemlerin Simflandinlmasi
Kontrollii salim sistemlerinde kullanilan polimerlerin se¢iminde, kullanilim yolu, etkin

maddenin cinsi, dozu ve salim siiresi dikkate alimmaktadir. Kullanim yolu 6ncelikli
olarak degerlendirilmektedir. Etkin maddeler degisik yollarla viicuda verilmektedirler.
Etkin maddenin cinsi, dozu ve etki siiresi, kullannm yolunun dogru se¢iminin
yapilmasinda 6nemli bir rol oynamaktadir. Oral, nazal, bukal, okiiler, rektal veya vajinal

yollar disinda enjeksiyon, transdermal yollar kullanilmaktadir.

Ilaglarm polimer ya da lipit sistemlerinden salhimi igin doért genel mekanizma
bulunmaktadr [61]. Bunlar; 1. Difiizyon kontrollii sistem: a) Rezervuar sistemi
(Membran sistemler), b) Matriks sistemi (Monolitik sistemler). 2. Kimyasal olarak
kontrollii sistemler: a) Biyolojik olarak agmabilir sistemler, b) Polimer yapiya etken

maddelerin bagl oldugu sistemler. 3. Coziicliniin harekete gecirdigi sistemler: a) Sisme
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kontrollii salim sistemleri, b) Ozmotik kontrollii salm sistemleri. 4. Fizyolojik bir

gereksinime cevap olarak salm gerceklestiren sistemlerdir.

A) Difiizyon Kontrollii Sistemler: Gozenekli hidrojellerde, hidrojellerin gbzenek
biiyikliigii ilacin molekiil boyutundan daha biiyiik olabilir [56]. Bu yiizden, diflizyon
katsayis1 hidrojelin gozeneklerine baghdwr. Fakat hem gozenekli hidrojeller hem de
gozeneksiz hidrojeller i¢in gdzenek biyiklikleri ilacin molekiil agirhg ile
karsilastirilabilir. Capraz bagh ag yapi igcindeki polimer zincirleri sterik engel
olusturdugundan ilag diflizyon katsayist azalmaktadir [62, 63]. Difiizyon kontrolli
sistemler en yaygin olarak kullanilan sistemlerdir. Bu sistemlerde etkin maddenin salim
hizi, etkin maddenin suda ¢Oziinmeyen bir polimerden diflizyonu ile kontrol
edilmektedir. Diflizyon kontrollii sistemler, membran ve matriks sistemler olmak tizere

iki sekilde hazirlanirlar.

B) Membran Sistemler: Membran sistemlerde, ilag tasiyict sistemin etrafi suda
¢oziinmeyen polimer bir membranla kaplanmis olup etkin madde, membran i¢inde
dagilmistr. Sonra membrandan sistemi cevreleyen ortama difiize olmaktadwr [64].
Rezervuar veya zar-kontrollii olarak isimlendirilen ilag salim cihazlari, ilacin ince bir
polimerik zar ile ¢evrelenmis bir ¢ekirdek goriiniimiindedir. Zardan difiizyonla ilag
salim gerceklesmektedir. Membran suda ¢oziinen 6zellikte, gozeneksiz ya da mikro
gozenekli olabilir. C6ziinen membranlar 6nce etken madde ge¢isini tamamen engeller,
sonra ¢Oziinerek ilacin tamammi serbest birakmaktadir. Gézeneksiz membranlardan
gecis ise etken maddenin bu polimerde ¢Oziinebilir olmasint gerektirmektedir.
Gozenekli membranlardan serbestlesme baslica gozeneklerden gerceklesmektedir.
Membran sistemler sifirinci dereceden kinetige yani sabit salim hizma kolaylikla
ulasabilmektedirler [65]. Ilag salimi sistemin geometrisi ile kontrol edilmektedir.
Membran kalnligi ve polimerin yapis1 da ilag salimini etkileyen diger faktorlerden
sayilabilir. Viicut icerisine yerlestirilerek kullanilmalarmin yani sira rezervuar sistemler,
deri iizerine yapistrilarak da basarili bir sekilde kullanilmaktadirlar. Ikinci kullanim
transdermal (deri gegisli) sistem olarak adlandrilmaktadir ve bu tiir cihazlarda, ilag deri

boyunca salinarak dolasim sistemine karigmaktadir [64, 65].

C) Matriks Sistemler: Matriks sistemlerde ise etkin madde ¢dziinmeyen bir polimerin

olusturdugu iskelet yapi icerisinde ¢Oziinmiis veya dagimistir. Matriks homojen
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(g6zeneksiz) ya da heterojen (g0zenekli) olarak hazirlanabilmektedir. Kalan bos matriks
sistemde etken madde salimindan sonra atilmaktadir. Kaplama isleminin yapilamadigi
durumlarda etkin madde pargalanabilen polimerlerle karistirilip martriks sistemler elde
edilmektedir. Bu sistemlerde difiizyon hiz1 sabit oldugundan derinlerdeki molekiiliin

matriksten ¢ikmasi ¢ok daha uzun zaman almakta, dolayisiyla salim hiz1 diismektedir.

D) Kimyasal Kontrollii Sistemler: Kimyasal kontrollii sistemler ise salim matriksi
icerisinde bazi reaksiyonlarin meydana gelmesiyle ilacin salimi gseklinde
tanimlanmaktadir. Bu reaksiyonlar, enzimatik ya da hidrolitik bozunmayla polimer
zincirinin yarilmasi veya ilag ile polimer ag yapis1 arasinda meydana gelen doniisiimlii
ya da donlislimsiiz reaksiyonlarin meydana gelmesiyle olmaktadr [66]. Normal kosullar

altinda hidrojellerin yiizey ve y1gm erozyonu ilag¢ salim hiziyla kontrol edilmektedir.

E) Biyolojik Olarak Asmnabilir Sistemler: Etkin madde polimer i¢ginde homojen olarak
dagitilmistir. Etkin madde diflizyonla salinirken polimer faz kiitlesi erozyon nedeniyle

azalmaktadir.

F) Polimer Yapiya Etken Maddelerin Bagl Oldugu Sistemler: Bu sistemlerde etkin
madde bir polimer zincirine kimyasal olarak baglanmistir ve aradaki bagn hidrolitik ya
da enzimatik olarak kopmasi ile etkin madde salinmaktadir. Toksisiteyi azaltabilmek,
terapoOtik etkinligi arttirabilmek veya etkin maddeyi belli bir organa ya da hiicreye
hedeflemek amaciyla kisa siireli kullanima yonelik kontrollii salim yapan implantlarda

kullanilmaktadir.
G) Coziiciiniin Harekete Gegirdigi Sistemler:

Sisme Kontrollii Sistemler: Bu sistemlerde salim, polimerin bir ¢dziicti varhginda camsi
durumdan kaugugumsu duruma gegisi ve bu durumda polimer zincirinde gevseme
sonucu ger¢eklesmektedir. Hidrojellerin dinamik sigsme davranisi polimerik agin yapisi
ve polimer-¢dziicii etkilesimleri ile kontrol edilebilmektedir. Ilag cams1 polimerik agm

icine alind1g1 zaman su gegisi ila¢ salimu ile iliskili olarak kontrol edilmektedir.

Ozmotik Kontrollii Sistemler: Bu sistemlerde diflizyonla membrandan sistemin i¢ine
giren sivinin yarattigi ozmotik basing etkin maddenin disar1 ¢ikmasimi kontrol eder.

Etkin madde yar1 gecirgen bir membran igindedir ve genellikle derisimi, doygunluk
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sinrmin Ustiindedir. Sistemde ozmotik islemi yiiriiten bir tuz da bulunabilmektedir.
Ozmotik sistem su veya biyolojik sivi ile temas ettiginde, su yar1 ge¢irgen membranin
gozeneklerinden iceriye girmekte ve boylece etkin madde ¢oziinmektedir. Etkin madde,
bu membrandan difiize olamayacagi i¢in lazer ile agimis olan delikten

saliverilmektedir.
2.8. ADSORPSIYON

Adsorpsiyon, ortamda mevcut tiirlerden birinin konsantrasyonunun belli bir bolgede

(ylizeyde) artmasi seklinde ifade edilmektedir.

Konsantrasyonun artis1 halinde pozitif adsorpsiyon, azalisi halinde ise negatif

adsorpsiyon s6z konusudur.

Adsorpsiyon olayr maddenin sinir yiizeyinde molekiiller arasindaki kuvvetlerin
denklesmemis olmasindan ileri gelir. Bu yiizden adsorpsiyon sirasinda maddenin sinir

ylizeyinde bir birikme meydana gelir [82].

Atom, iyon veya molekiillerin bir kat1 ylizeyinde tutunmasina adsorpsiyon, tutunan
taneciklerin yiizeyden ayrilmasma desorpsiyon, kat1 adsorplayici maddeye (adsorban),

kat1 yilizeyinde tutunan maddeye ise adsorplanan (adsorbat) ad1 verilmektedir [83].

Desorpsiyon ise adsorpsiyon isleminin tersi olup, adsorbatin adsorban ylizeyinden sivi
faza ge¢mesi olarak tanimlanmaktadir ve adsorbanlarin geri kazanimi ile tekrar

kullanimma olanak saglamaktadir.

Adsorpsiyon olay1 sabit sicaklik ve basingta kendiliginden gergeklestigi icin,
adsorpsiyon sirasindaki serbest enerji degisimi (AG<0) daima negatif isaretli
olmaktadr. Diger taraftan, gaz veya sivi ortaminda daha diizensiz olan tanecikler kati
ylzeyinde tutunarak daha diizenli hale geldiginden, adsorpsiyon srasindaki entropi
degisimi de negatif isaretlidir (AS<0). Bu durumda sabit sicaklikta (T) entalpi degisimi

(AH) her zaman negatif olmaktadir.

AH=AG + TAS (2.12)

Adsorpsiyon her zaman 1s1 veren (ekzotermik), desorpsiyon ise 1s1 alan (endotermik) bir

olaydrr.
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Adsorpsiyonun hizi ve miktari, adsorplayict yiizeyinin bir fonksiyonu olup ¢ézeltinin
adsorpsiyonu; sicakhiga, adsorplanacak maddenin dogasma ve ¢ozeltideki derisimine

bagl olarak degisebilmektedir [84].

Sivilarin adsorpsiyonunda, adsorpsiyon kati madde ile ¢dziinen arasindaki etkilesimden

kaynak lanmaktadr.

Cozeltiden bir katiya adsorpsiyon, belirli bir ¢oziiclide ¢dziinen kat1 sistemi i¢in iki

belirgin 6zelligin birinin ya da ikisinin sonucu olarak olusabilir. Bunlar;

1) Adsorpsiyon i¢in ana siiriicii giig, ¢oziicliye gore ¢oziinenin hidrofobik 6zelligi,

2) Katiigin ¢6ziinenin yikksek bir ilgiye sahip olmasidir.

Bir ¢ozeltide bulunan adsorbatin adsorban tarafindan adsorplanmasi islemi dort

asamada gerceklesmektedir:

e Gaz ya da siv1 fazda bulunan adsorbat, adsorbani kapsayan bir film tabakasi
sinirmna dogru difuze olur.

e Film tabakasmna gelen adsorbat buradaki durgun kisimdan gecerek adsorbanin
gozeneklerine dogru ilerler.

e Adsorbanin gozenek bosluklarinda hareket ederek adsorpsiyonun meydana
gelecegi ylizeye dogru ilerler.

e Enson olarak adsorbatin adsorbanin gézenek yiizeyine tutunmasi meydana gelir

(sorpsiyon).

2.8.1. Adsorpsiyon Tipleri
Adsorplanan molekiiller ile adsorplayic1 ylizey arasindaki ¢ekim kuvvetlerinin tiiriine

bagli olarak ti¢ farkli adsorpsiyon tipi bulunmaktadir.

2.8.1.1. Fiziksel Adsorpsiyon
Fiziksel adsorpsiyon, kat1 yiizey ile adsorplanan madde molekiilleri arasindaki fiziksel

cekim kuvvetleri sonucu olusan adsorpsiyonu kapsamaktadir. Fiziksel adsorpsiyonda,
adsorplanan molekiillerin adsorplayict yiizeyine baglayan kuvvetler, zayif Van der
Waals kuvvetleridir. Adsorbent katmim kristal orgiisii igine girmez ve ¢éziinmez fakat
ylizeyi tamamen kaplar. Cekim kuvvetleri zayif oldugu i¢cin desorpsiyon daha kolay ve
hizhdir. Fiziksel adsorpsiyon genellikle diisiik sicaklikta gdzlenir ve buna bagh olarak
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distik enerjili bir adsorpsiyon ile karakterize edilmektedir. Fiziksel adsorpsiyon tersinir
olup, proses c¢ok cabuktur. Sicaklik arttikga fiziksel adsorpsiyon genellikle
azalmaktadir. Bu tiir adsorpsiyonda adsorplanmig tabaka birden fazla molekiil
kalmhiginda (cok tabaka) da olabilir. Adsorpsiyon sonucu, ekzotermik olarak yogusma
enerjisinden biraz fazla 1s1 a¢iga ¢ikmaktadir [85].

2.8.1.2. Kimyasal Adsorpsiyon
Kimyasal adsorpsiyon, adsorplanan molekiilleri ile adsorplayici1 yiizey molekiilleri veya

atomlar1 arasindaki kimyasal bagdan ileri gelmektedir. Bu tiir adsorpsiyonda kimyasal
etkilesim s6z konusu oldugu i¢cin desorpsiyon olay1 giiglesmektedir. Kimyasal olarak
adsorplanmig molekiiller ara ylizeyde serbest olarak hareket edemezler. Bu tiir
adsorpsiyonda adsorplanan, adsorplayici tizerindeki aktif merkezlerle kuvvetli baglar
olustururken adsorplayici ve adsorplanan arasindaki bag, kimyasal tepkimelerde oldugu
gibi sicaklik artigiyla daha da kuvvetlenmektedir. Kimyasal adsorpsiyon, tersinmez ve

tek tabakali olup genellikle yiiksek sicaklik araliginda ger¢eklesmektedir.

2.8.1.3. Iyonik Adsorpsiyon
Iyonik adsorpsiyon, adsorplanan ve adsorplayici arasindaki elektrostatik cekim

kuvvetlerinin etkisi ile meydana gelmektedir. Burada adsorplayict ve adsorplanan
maddenin zit elektrik yiiklerine sahip olmasi ve yiizeylerin birbirini ¢ekmesi son derece
onemlidir. Elektrik yikii fazla olan ve kiiciik capl iyonlar ylizeyde daha iyi
adsorplanmaktadir.

Birgok durumda fiziksel ve kimyasal adsorpsiyon birlikte meydana gelmektedir. Bu
nedenle bir adsorpsiyon olayinda fiziksel ve kimyasal adsorpsiyonu birbirinden ayirt
etmek kolay degildir. Bazt maddeler diisiik sicakliklarda fiziksel, yiikksek sicakliklarda

ise kimyasal olarak adsorplanabilmektedir [85].

2.8.2. Adsorpsiyona Etki Eden Parametreler
Adsorpsiyon prosesini etkileyen Onemli parametrelerden Onemlileri asagida

Ozetlenmistir [86].

A) Yiizey Alani: Adsorpsiyon bir yiizey olayidr. Dolaysiyla spesifik yiizey alaniyla
orantihdir. Spesifik yiizey alani, toplam yiizey alaninin adsorpsiyona uygun olan kismi

seklinde tanimlanmaktadir. Adsorbentin tanecik boyutunun kiiciik, ylizey alaninin genis



37

ve gozenekli yapida olmas1 genel olarak adsorpsiyonu arttirmaktadir. Ayrica yiizeyde
bulunan fonksiyonel gruplar da adsorplayicinin adsorplama davranigmi etkileyen

onemli faktorlerdendir.

B) Adsorbent ile Adsorplanan Maddenin Cinsi ve Ozelikleri: Adsorplayicinin gdzenek
bityiik liigiine en uygun biiyiikliikte olan molekiil daha iyi adsorplanmaktadir. Iyonlasma
arttik¢a, adsorpsiyon azalir. Yikli tiirler i¢in adsorpsiyon minimum, ndtral olanlar i¢in

ise maksimumdur.

C) Ortammm pH%: Adsorpsiyon olayinda ¢ozeltinin pH degeri dnemli bir kontrol
parametresidir. H* ve OH™ iyonlarnmn kuvvetli adsorplanmalar1 nedeniyle diger
iyonlarin adsorpsiyonu ¢ozeltinin pH degerinden etkilenmektedir. Ortamda fazlaca
hidrojen veya hidroksil iyonu bulunursa bu iyonlar adsorplanan madde iyonlar ile
ylizeye tutunma yarigma girerler. Asidik ve bazik bilesiklerin iyonizasyon derecesi de

adsorpsiyonu etkiler.

D) Sicaklik: Adsorpsiyon tepkimeleri genellikle ortama 1s1 aktaran yani ekzotermik
tepkimelerdir. Bu nedenle, genellikle sicaklik azaldik¢a adsorpsiyon artmaktadir. Aciga
c¢ikan s genellikle fiziksel adsorpsiyonda yogusma veya kristalizasyon isilari
mertebesinde, kimyasal adsorpsiyonda ise kimyasal reaksiyon 1sis1 mertebesinde oldugu
bilinmektedir. Ancak reaksiyon ortamdan 1s1 alan yani endotermik bir reaksiyonsa,

adsorpsiyon sicakligm artmasi ile artmaktadur.

E) Temas Stiresinin Etkisi: Adsorban ile ¢ozeltinin temas stiresi 6nemlidir. Adsorban,
etrafinl gevreleyen sivi filmdeki maddeyi hizla adsorplamaktadr. Ik temas aninda
adsorpsiyon hiz1 yiiksektir. Siire ilerledik¢e adsorpsiyon hizinda azalma goriilmektedir.
Adsorbanin adsorplama islemini en iyi yaptigi zaman araligi denge siiresini ortaya

¢ikarmaktadir.

2.9. LbL. HARMAN iINCE FiLMLER

Coklu polielektrolitlerden (iki veya daha fazla) hazirlanan harman filmlerin kalinlik,
kompozisyon ve pH cevaplarmin LbL fimlere gore ¢ok daha iyi bir sekilde kontrol
edildigi ilk defa Schlenoff ve Caruso’nun gruplar: tarafinda rapor edilmistir [67, 68].
Caruso ve ekibi 2005-2008 yilinda harman LbL ince filmlerin 6zelliklerini arastirarak
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nano boyuttaki LbL filmlerin yiizeyinin hassas bir sekilde gelistirilmesininin biyosensor
ve biyomedikal malzemelerden korozyon koruma kaplamalarina kadar farkli alanlar i¢cin

kullanim alani olusturdugunu ifade etmislerdir [69-71].

Bu calismalarda, LbL c¢ok tabakali harman film ve yilizey 6rtli malzemeleri, sentetik ve
dogal ¢ok bilesenli polielektrolit harman ¢ézeltilerden hazirlanmistir. Bu yaklasim artan
film kararhlig1, daha iyi film morfolojisi kontrolii ve gelistirilmis biyolojik cevap i¢in
son derece kullanish (ekonomik ve pratik) olarak degerlendirilmistir. Ancak bu
caliymalarda ilag salim/tagimnim iizerine herhangi bir inceleme ger¢eklestirilmeksizin

olas1 uygulama alaniolarak dnerilmistir.

2011 yilinda B.Tieke ve arkadaslari polielektrolit cok tabakali harman filmlerin, farkl
bir uygulama alaninda, se¢imli iyon ayirim iizerinde bir ¢alisma gerceklestirmistir. Bu
caliymada, LbL c¢ok tabakali harman membranlarin LbL membranlara gore iyon
aymrimda belirgin sekilde lstiin oldugu ve ideal ayirmm faktoriiniin (NaC1l/Na;SO,) i¢in
45’ten 197£10 degerine yiikseldigi bildirilmistir. Calismada gdzlenen bu belirgin artig
yukarida bahsedilen kontrol edilebilir iistiin 6 zelliklere atfedilmistir [72].

Frank Caruso tarafindan gelistirilen LbL harman ince film yaklasimmin ilag
salim/tasiim uygulamalarinda sadece 2011 yilinda ¢ok kisith sayida calisma
gerceklestirilmistir. Bu c¢alismalarda; P.T.Hammond wve grubu, LbL filmleriyle
gerceklestirdigi calismaya benzer sekilde anyonik yikli bir protein molekiiliini,
ovalbumin (Ova), iki farkli katyonik policlektrolitle, poli(beta-amino ester) and poli(L-
lysine) (PLL), kaplayarak hazrladiklar: filmin ila¢ salim 6zelliklerini incelemislerdir
[73]. Calismada 20 ¢ift tabakaya kadar ¢ikilmis ve hazirlanan filmin kalinlig1 100-600
nm arahigmda tespit edilmistir. Takiben hazirlanan LbL harman tabakasindan
ovalbumin salimi zamana bagh takip edilmis, poli(beta-amino ester) esash triinlerde
salim c¢ok hizli iken PLL esash filmlerde geciktirilmis salim gdzlenmigtir. Harman
kompozisyonu yiizde 90/10-50/50 araliginda tutularak ila¢ salimmnin 25 saaten sonra
basladig1 sistemler gelistirilmistir. Bu genis salim siireleri LbL film morfolojisi, yik

yogunlugu ve pH degisimlerine bagh olarak a¢iklanmaya caligilmistir.

Frank Caruso ve grubu tarafindan gelistirilen, ki veya daha fazla sayida harman
polielektrolit c¢ozeltilerinden harman LbL ince filmlerin/membranlarin klasik film

hazirlama yontemlerine gore film kalmhgi ve morfolojisinin ¢ok daha hassas bigcimde
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kontrol edilebilmesinin yan1 sira pratik ve ekonomik bir teknikle hazirlanmasi da son
derece onemlidir. Harman LbL ince fonksiyonel filmlerin ila¢ salim/tasinim ¢aligmalari
son derece smirli sayida olup, harman ¢ok tabakali filmlerin hazirlanmasinda kullanilan
polielektrolit tiplerinin, harman karisim oranlarmmn ve pH/tuz ilavesi gibi kaplama

kosullarmin ilag¢ yiikleme ve ilag salim 6 zelliklerine etkisi aragtrilmamustir.

2.10. TABAKALI KAPLAMA (LbL) YONTEMIYLE SAF VE HARMAN YAPILI
COK TABAKALI FONKSIYONEL FILMLERIN HAZIRLANMASI VE ILAC
UYGULAMALARI

2.10.1. LbL ince Filmlerin fla¢ Sahm Uygulamalarinda Kullamm

MIT-USA’den P.T. Hammond ve grubu tarafindan LbL ince filmlerin ila¢ saliminda
kullanimina yonelik 6nemli calismalar ger¢eklestirilmistir. Bu grubun, gegenlerde rapor
ettigi bir ¢calismada LbL filmlerin elektrik akimiyla ila¢ salimmin aktive edilmesi
saglanmus, kiiciik ve hidrofobik 6zellikteki teropatik ilaglarin salimi incelenmistir [74].
Diger bir ¢aligmada, transdermal ilag uygulamasi i¢in ¢ok tabakali ince fonksiyonel
filmlerin kullanimini1 aragtirmiglardir. Bu amagla, hidrolitik olarak bozunabilir, protein
ve oligonikletid yiklenmis LbL filmler kullanidmistr [73]. Bu grup, baska bir
calismada, model protein lizozim ve bir hidrolitik olarak pargalanabilir ve bir
biyouyumlu sentetik polikatyon LbL filmler hazirlamis, power law salim profillerine 2-
34 giin araliginda ulagilmistir. Salim sonuglari, sentetik polikatyonun bozunabilirligine,
tabaka kaplama sayisina veya polianyon olarak kullanilan polisakkarit tipine bagh

olarak agiklanmustir [75].

Helmut Méhwald ve grubu dokularm, yasayan hiicrelerin ve enzimatik reaksiyonlarin
uyar1 duyarli ince filmlerle ¢alsilmasinin temel prensip ve mekanizmalarmi ortaya
koymuslardwr [76, 77]. H. Mohwald ve grubu en son review ¢aligmasmda LbL filmlere
yiklenen ve salinan biyoaktif molekiiller i¢in rezarvuar olarak kullanimlarmni rapor
etmislerdir. Ayrica bu review ¢alismada diizlemsel ve {ic boyutlu kendi kendine bir

araya gelen polielektrolit filmlerle 1518a duyarh ilag salim ¢calismalar1 bildirilmistir [78].

Mansouri ve arkadaslar1 ¢alismalarinda iki ve (¢ boyutlu ¢ok tabakali filmin
gecirgenligine etkileyen parametreleden iyonik kuvvet, tabaka sayist ve ortam pH’min
etkilerini aragtirmiglardir. Elde edilen sonuglardan LbL film boyunca gegirgenligin ilgili
parametrelere 6nemli dl¢iide bagh oldugu tespit edilmistir [79].
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Guzman ve arkadaslari, poli(akrilik asit) (PAA) and farkhi oranlarda asetillendirilmis
kitosan (CHI)’dan polielektrolit ¢ok tabakalarn bir beta-blocker, propranolol, ilag
yikleme ve saliminda kullanilabilirlikleri asettilendirme yiizdesine bagh olarak
incelenmistir. Calismalarda LbL tabakalarin gelisim ve kalnliklar1 kuartz kristal
mikrobalans-dissipasyon (QCM-D) ile takip edilmistir. Coklu tabakalarin ilag yiikleme
miktar1 daha diisiik asetillendirilmis LbL filmlerde gbzlenmistir [80]. Bunun yani sira,
Ibuprofen, furosemid, indometazin, dexamethazon, paklitaksel, tamoksifen, ampisilin,
rifampisin, ciproflaksin, gentamisin gibi ila¢ bilesikleri farkli yapidaki polielektrolitler
kullanilarak yiiklenmis ve salim hizlar1 lizerinde gerek kaplamanin fiziksel ve kimyasal

yapis1 gerekse de morfolojik 6zelliklerinin etkileri aragtrilmigtir [81].

Bu tez kapsaminda literatiirden farkli olarak yilizey 6zellikleri daha iyi kontrol edilebilen
harman yapihi LbL ¢ok tabakali filmlerin hazrlanmasi, tabaka gelisimlerinin
incelenmesi ve model ilag (IBF-Na) etkilesimleri QCM-D teknigi ile belirlenmistir.
Bununla birlikte, model ilag olarak IBF-Na’nin LbL ¢ok tabakali filme adsorpsiyonu ve
bu filmden desorpsiyonu (salimi), LbL hazirlama kosullarina, polielektrolit tiirlerine,
ortamin pH degerine ve zamana bagl olarak incelenmistir. Ayrica, QCM-D teknigi ile
hazirlanan LbL cok tabakali filmlerin polielektrolitler aras1 ve polielektrolit-model ilag

etkilegsimleri arastirilmaistir.
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MALZEME VE YONTEM

3.1. KIMYASAL MADDELER

Tez genelinde kullanilan tiim kimyasal maddelere ve 6zelliklerine ait detaylar Tablo
3.1°de sunulmustur.

Tablo 3.1: Kullanilan kimyasal malzemeler.

Poli(alilamin hidroklorit)(PAH) (Mw: 15,000 | Sigma-Aldrich

g/mol)

Poli(vinilamin  hidroklorit) (PVA) (Mw: | Sigma-Aldrich
25,000 g/mol)

Polietilenimin, lineer (PEI) (Mw: 25,000 | Polysciences
g/mol)

Polietilenimin, dallanmig (PEI) (Mw: 800 | Sigma-Aldrich
g/mol)

Kitosan (CHI) Sigma-Aldrich

Poli(4-stiren siilfonik asit) sodyum tuzu (PSS) | Sigma-Aldrich
(Mw: 70,000 g/mol)

Poli(vinil siilfat) potasyum tuzu (PVS) (Mw: | Sigma-Aldrich
170,000 g/mol)

Poli(akrilik asit) (PAA) (Mw: 450,000 g/mol) | Polysciences

Poli(akrilik asit) (PAA) (Mw: 5,000 g/mol) Farper

Ibuprofen sodyum tuzu (IBF-Na) (>98 %) Fluka

Ibuprofen (IBF) (>98 %) Sigma-Aldrich
Sodyum Kloriir (NaCl) Sigma-Aldrich
Hidroklorik asit (HCI) (37%) Riedel-de-Haen

Sodyum Hidroksit (NaOH) Sigma-Aldrich
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Hidrojen peroksit (34.5-36.5%) Sigma-Aldrich
Amonyum hidroksit (26%) Riedel-de-Haen
Asetik asit (100%) Sigma-Aldrich
Siilfiirik asit HoSO4 (%95-97) Riedel De Haen
Izopropanol (2-propanol) Sigma-Aldrich
Potasyum Hidroksit (KOH) Sigma-Aldrich
Metanol Sigma-Aldrich
Toluen Sigma-Aldrich
(3-Aminopropil)trimetoksi-silan Sigma-Aldrich
Potasyum Kloriir (KCI) Sigma-Aldrich
Potasyumdihidrojenfosfat (KH2PO4) Sigma-Aldrich
Sodyumhidrojenfosfat (Na,HPO,) Sigma-Aldrich
Azot gaz1(99.9%) Linde

Ultra saf su Millipore

3.2. KULLANILAN POLIELEKTROLITLERIN KiMYASAL YAPISI

Tez caliymalarinda polielektrolit ¢ozeltileri olarak kullanilan anyonik ve katyonik

polielektrolitlere asagida sunulmustur.

3.2.1. Katyonik Polielektrolitler

3.2.1.1. Poli(Alilamin Hidroklorit) (PAH)
Zayif, konvansiyonel bir polielektrolittir. Alilaminin polimerizasyonu sonucunda

hazirlanan hidrofilik bir polimer olup agrlik¢a ortalama molekiil agirligi dagilim
15,000 g/mol’diir.

NH,Cl

Sekil 3.1: Poli(alilamin hidroklorit) (PAH)
ve molekiil yapisi.
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3.2.1.2. Poli(Vinilamin Hidroklorit) (PVA)
Zayif bir konvansiyonel polielektrolittir. Agirlik¢a ortalama molekiil agirligi dagilimu

25,000 g/mol’diir.

Sekil 3.2: Poli(vinilamin hidroklorit) (PVA) ve
molekiil yapisi.

3.2.1.3. Polietilenimin (PEI)
Zayif, konvansiyonel bir polielektrolit olup agirlik¢a ortalama molekiil agirhgi dagilimu

25,000 g/mol’diir. Kolay iyonize olmaz ancak asidik kosullarda suda ¢6iiniir.

Sekil 3.3: Polietilenimin, lineer (PEI, lineer),
Polietilenimin, dallanmis (PEIL, dallanmis) ve

molekiil yapisi.

3.2.1.4. Kitosan (CHI)
Zayif bir polielektrolittir. Dogal katyonik bir polisakkarit olan kitosan, biyobozunur,

biyouyumlu yapisi, antibakteriyel 6zelligi ve in vivo makromolekiillere yiiksek ¢ekim

giicli nedeniyle yaygin olarak kullanilan biyomalzemelerdendir [87].

Kitosanm, toksik Ozellikte olmamasi, ¢evreye zarar vermeden biyolojik olarak
pargalanabilir 6zellikte olmast ve viicut igerisinde, tamamen zararsiz Urlinlere (amino

sekeri) pargalanmasindan 6tiirii herhangi bir yan etkisi de bulunmamaktadir [88].
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Cesitli ilaglar, kitosan matrisi igerisine (film, mikrokapsiil, kaplanmis tablet vb.)
yerlestirilmektedir. Farkli sekillerde kitosan igerisine hapsedilmis ilaclar da
bulunmaktadr. Kitosanin serbest amin grubu katyonik 6zellik kazandirmasi nedeniyle
negatif yiiklii ilaglar, polimerler ve biyoaktif molekiillerle etkilesimini saglamaktadir.
Jel olusturabilmesi, kopolimer gibi ¢ok ¢esitli formlarda bulunmasi ila¢ salim
sistemlerinde biliylik avantaj saglamaktadir. Midede tahrisi engelleyen antiasit ve

antiiilser aktivitelere sahip olmasi da ideal materyal haline getirmektedir [89].

Sekil 3.4: Karides kabuklarindan iiretilen
Kitosanm (CHI) ve molekiil yapisi.

3.2.2. Anyonik Polielektrolitler

3.2.2.1. Poli(4-Stiren Siilfonik Asit) Sodyum Tuzu (PSS)
Hidrofilik, kuvvetli, konvansiyonel bir polimerdir. Su ve diisiik glikollerde ¢6ziinebilir.

Agrlikga ortalama molekiil agirhigi dagilimi 70,000 g/mol’diir.

Sekil 3.5: Poli(4-stiren
siilfonik asit) sodyum tuzu
(PSS) ve molekiil yapisi.

3.2.2.2. Poli(Vinil Siilfat) Potasyum Tuzu (PV'S)
Kuvvetli, konvansiyonel bir polielektrolittir. Agirlikca ortalama molekiil agirhg:

dagilimi 170,000 g/mol’diir.
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Sekil 3.6: Poli(vinil siilfat)
potasyum tuzu (PVS) ve
molekiil yapisi

3.2.2.3. Poli(Akrilik Asit) (PAA)
Iyonik olmayan bir polimerdir. Yapisinda, ana zincirinde ve fonksiyonel gruplarinda,

art1 veya eksi herhangi bir yik igermeyen ancak bu haliyle suda ¢dziinen polimerlere
iyonik olmayan polimerler denir. Zayif, konvansiyonel bir polielektrolittir. Poli(akrilik
asit) (PAA) yikksek pH degerlerinde iyonize olmaktadir.

Sekil 3.7: Poli(akrilik asit)
(PAA) (Mw: 450,000-
5,000) ve molekiil yapis1.

3.3. ILAC ETKEN MADDELERI]

3.3.1. Ibuprofen (IBF) Ve Ibuprofen Sodyum Tuzu (IBF-Na)

Ibuprofen asidik, propiyonatlar grubundan, nonsteroid antiinflamatuvar (steroid yapida
olmayan iltihap 6nleyici) bir ilagtir. IBF-Na, analjezik (agr1 giderici) ve antipiretik (ates
diigiirticti) olarak kullanilmaktadwr. Ibuprofen viicutta iltahap ve agriya neden olan

hormonlari azaltmak suretiyle etki gostermektedir.

Beyaz toz halinde bulunan lbuprofen, suda ¢ok az ¢oziinmektedir (<1 mg/ml). Ancak
metanol, etanol ve aseton gibi organik ¢o6ziiciilerde kolay ¢oziinmektedir. Diisik pH

(<6) degerine sahip cozeltilerde c¢ok diisiik cOziiniirliige sahipken (~0,05 mg/mL)
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yiksek pH (>7) degerine sahip ¢ozeltilerde kolaylikla ¢oziinmektedir (~5 mg/mL).
Viicutta etkisini gosterdikten sonra bobrekler yoluyla atilir [90].

Model ilag olarak IBF-Na ¢ozeltisinin kullanim suda kolayca ¢6ziiniir olmasindan
kaynaklanmaktadr.

(@) (b)

Sekil 3.8: (a) Ibuprofen ve (b) Ibuprofen Sodyum Tuzunun molekiil yapisi.

34. COK TABAKALI FiLM OLUSUMUNDA KULLANILAN
POLIELEKTROLIT COZELTILERININ HAZIRLANMASI

Polielektrolit ¢ozeltileri hazirlanirken, ¢dzeltilerin konsantrasyonu hepsinde standart
olup daha Onceki literatiir ¢aligmalarindan 0,01 M olarak belirlenmistir. Polimer
elektrolitlerin hazirlanmasinda ¢oziicli olarak, iletkenligi 25°C°de 18.2 mQ olan ultra
saf su kullanilmistir. Homojen polielektrolit ¢ozeltilerin pH ayarlari, tabakali kaplama
isleminden 6nce IN hidroklorik asit (HCI) ve 1N sodyum hidroksit (NaOH) kullanilarak
gerceklestirilmistir.  Polielektrolit ¢dzeltilerinin pH degerlerinin  LbL kaplamalar
tizerindeki etkisini incelemek amaciyla anyonik/katyonik polielektrolit ¢dzeltisinin
iyonizasyon derecesine gore iki farkli pH degerinde (pH=1,8-5,5) caligimistir.
Polielektrolit ¢ozeltilerinin hazirlanmasinda kullanilan Ultra Saf Su Cihazi ve

Ultrasonik Banyo fotograflariasagidaki sekillerde sunulmustur.

Sekil 3.9: Ultra Saf Su Cihaz ve
Ultrasonik Banyo.
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Tez calismalarinda 0,01 M olarak belirlenen konsantrasyonda ¢ ziindiiriilen katyonik ve
anyonik polielektrolit ¢ozeltilerine ilk ¢aligmalarda 0,3 M NaCl ilave edilmis ve
¢oziinmenin tamamlanmasmnin ardindan elektrolit ¢dzeltilerinin pH degeri seyreltik HCI
ve NaOH ilaveleriyle beraber 1,8’¢ ayarlanmistir. Diger ¢alismalarda ise,
konsantrasyonu 0,01 M olarak belirlenen katyonik ve anyonik polielektrolit
cozeltilerine tuz ilave edilmemis ve yukarida belirtildigi sekilde polielektrolit

cozeltilerinin pH degeri istenilen degerlere ayarlanmustir.

3.5. IBF VE IBF-Na COZELTILERININ HAZIRLANMASI

Tez ¢alismalarinda 0,01 M olarak belirlenen konsantrasyonda ¢oziindiiriilen IBF ve
IBF-Na ¢ozeltilerini ¢oziinmesinin tamamlanmasmin ardindan ilag ¢dzeltilerinin pH

degerleri dogrudan 6-7,5 araliginda okunmustur.

3.6. FOSFAT TAMPON COZELTILERININ HAZIRLANMASI

Fonksiyonel filmlerin gerek karakterizasyonu gerekse ilag salim ¢alismalarmin
gergeklestirilmesi i¢cin 6zel UV-Suprasil Kuartz camlar temin edilmistir. Cam destek
lizerine tabakal kaplamalar (20 tabaka) yapilmis, bu kaplanmis cam destek 24 saat
model ila¢ ¢ozeltisinde ilacin tabakalar arasina adsorpsiyonu i¢in yiiklemeye birakilmis
olup 24 saat sonunda fosfat tampon c¢ozeltisinde (PBS) salim denemeleri

gerceklestirilmistir. PBS, Tablo 3.2°de belirtildigi sekilde hazirlanmustir.

Tablo 3.2: Fosfat Tampon Cozeltisinin pH: 6.8’de Hazirlanmasi.

Kullanilan Kimyasal Miktar (Gram)
KCI 0,40
KH2PO4 0,40
Na;HPO4 2,30
NaCl 16,00

Belirtilen maddeler tartilarak 2 litre ultra saf su icinde manyetik karistiric1 yardimi ile

¢coziilmiis ve denemelerde kullanilmak iizere stok hazirlanmistir. Fosfat Tampon
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Cozeltilerinin pH ayarlar,, 1 N Hidroklorik Asit (HCI) ve 1 N Sodyum Hidroksit
(NaOH) damla damla ilave edilerek pH=2/6,8/11 olarak ayarlanmis ve oda sicakliginda

muhafaza edilmistir.

Tez ¢aligmalarinda ornekleri tartmak i¢cin Kern ABT 220-5 DM marka analitik terazi
kullamilmistir. Olgiim araligi 1 mg ile 220 g arasmdadir. Dogruluk hassasiyeti ise 0,1
mg ile 0,01 mg arasindadir. pH degerlerinin ayarlanmasi sirasinda ise HANNA
Instruments HI 255 Combined Meter pH/mV & EC/TDS/NaCl marka pH metre
kullanilmistur.

Sekil 3.10: Kern ABT 220-5 DM marka

analitik teraziye ve IKA® C-MAGHS 7

marka sitic1li manyetik karistiriciya ait
fotograf.

pH degerlerinin ayarlanmasi sirasinda ise HANNA Instruments HI 255 Combined
Meter pH/mV & EC/TDS/NaCl marka pH metre kullanilmistir.

Sekil 3.11: HANNA Instruments HI 255
Combined Meter pH/mV & EC/TDS/NaCl

marka pH metreye ait fotograf.

Optimize LbL kaplama sartlarm1 belirlemek amaciyla asagidaki parametreler

incelenmistir [22]:
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e Polielektrolit ¢ozeltilerinin konsantrasyonunun etkisi,

e Polielektrolit ¢ozeltilerinin pH degerinin etkisi,

e Polielektrolit cdzeltileri icerisinde tuz varhgmm etkisi,

e Farklipolielektrolit tiirlerinin etkisi,

e Polielektrolitlerin saf veya harman olarak kullanilmasi,

e Polielektrolit ¢ozeltilerinin gegirilme stiresinin etkisi,

e Polielektrolit ¢ozeltilerinin gegirildigi akis hizinin (debinin) etkisi,

e Olusturulan tabaka sayisinin etkisi.

3.7. KUARTZ KRISTAL MIiKROBALANS-DIiSSIPASYON (QCM-D)
ANALIZLERI

Saf ve harman polielektrolitlerden hazirlanan fonksiyonel LbL filmlerin destek tizerinde
cok tabakali hazirlanmasi srasinda adsorplanan polielektrolit film agirhigmin, filmin
kalinligmin, adsorplanan ila¢ miktarmin ve ila¢g salim 6zelliklerinin daldirma sayisina
(n), daldrma ¢ozeltisinin pH degerine, kullanilan polielektrolitin tirii ve yiik
yogunluguna bagh olarak kantitatif olarak hesaplanabilmesi i¢in Q-sense firmasmdan

alman QCM-D El1 sistemi kullanilmustir.

Sekil 3.12: Q-Sense E1 QCM-D sistemi.

A: Elektronik Unite

B: Peristaltik Pompa

C: Hiicre Platformu (i¢ kismmnda kuartz kristal sensdr bulunmaktadir.)
D: UV-Ozon Unitesi

E: Q-Soft 401 Yazilim Programu
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QCM-D olgiimleri i¢in son derece 6nemli bir role sahip olan sensdrler, her deneme
oncesi hem temizlik hem de yiizeyinin aktive edilmesi amac1yla sirastyla dnce kimyasal
ortamda ardindan da UV/Ozon ortaminda bekletilerek islem gormektedir. Kuartz kristal
sensorlerin kimyasal igslemi i¢in sensorler hacimce 5/1/1 oraninda ultra saf su/%25’lik
amonyak ¢6zeltisi/%35°lik hidrojen peroksit ¢ozeltisi karigiminda 75°C’de 10 dakika
bekletilip sonrasinda bol miktarda Milli Q Ultra Saf Su ile iyice yikanmaktadir. Takiben
sensorler azot gazi akiminda iyice kurutulmaktadw. Son olarak, QCM-D o&l¢iimiine
baslanmadan once kuartz kristal sensor 10 dakika boyunca UV/Ozon sisteminde
bekletilerek yiizeyi hidrofilize edilip ve sensoriin yiizeyindeki tiim organik maddeler
uzaklastirilarak kullanima hazir hale getirilmektedir. Ilgili olaylara ait gdrseller sirasiyla

Sekil 3.13’de sunulmustur.

Sekil 3.13: Kuartz sensoriin kimyasal islemle
ardmdan UV-Ozon islemiyle temizlenmesine ait

gOsterim.

3.8. COK TABAKALI SAF VE HARMAN YAPILI LbL FILMLERIN
HAZIRLANMASI

Her QCM-D analizi 6ncesinde, kullanilacak olan kuartz kristal sensér kimyasal ve
UV/ozon isleminin ardindan tek hiicre icine yerlestirilmis ve elektronik {initeye gerekli
baglantilar1 yapimistir. Takiben Milli Q Ultra Saf Su ile baseline igsleminin ardindan
belirli konsantrasyonda ve pH degerinde hazirlanmis olan pozitif ve negatif yiiklii
polielektrolit ¢ozeltileri belirli bir debide kristal sensor iizerinden devamli olarak
gecirilmistir. Tiim denemeler 24 °C’de gergeklestirilmis ve istenen tabaka sayisina
ulasilincaya kadar devam edilmistir. LbL kendi kendine bir araya gelen saf ve harman
yapili filmlerin hazirlanmasinda, polielektrolit ¢ozeltileri sirasiyla 10 dakika boyunca
kuartz kristal sensor ilizerinden gegirilmistir. Zit yikli polielektrolit ¢dzeltilerinin
ylizeyden gecirilmesi arasinda 5 dakika boyunca Milli Q Ultra Saf Su ile yikama islemi
gerceklestirilmistir. Bu siirelerin tercih edilmesindeki en temel kriter, kuartz kristal

sensor iizerindeki frekans degisimlerinin kararli hale gelmesi igin yeterli goriilmesidir.
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Yikama islemi yilizeye siki bicimde baglanmayan polielektrolitin uzaklastirilmasi

amactyla yapimistir.

Polielektrolit ¢ozeltilerinin farkli debilerde sensor ylizeyinden gecirilmesi swrasinda
ylizeyde meydana gelen degisimler frekans ve dissipasyon de gisimi olarak Q-Soft 401
adli programda hesaplanarak takip edilmistir.

LbL kendi kendine bir araya gelen (self-assembled) filmler tek bir katyonik ve anyonik
polielektrolit ¢ozeltisinden hazrlaniyor ise saf, ki veya daha fazla polielektrolit
cozeltisinin  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 gdsterilirken, hacmen %50 PSS ve %50
PVS igeren polielektrolit c¢ozeltisinden hazirlanan harman yapih LbL film
(PAH/PSS50PVS50)10 seklinde kisaltilarak gdsterilmistir.

3.9. HIDROFILIiZE CAM UZERINDE LbL FONKSIiYONEL FIiLMLERIN
HAZIRLANMASI

LbL kendi kendine bir araya gelen saf ve harman yapili filmlerin hazirlanmasinda,
kuartz destek (Suprasil, Hellma GmbH, Miillheim/Baden, Germany) bir seri kimyasal
islemin ardindan daha 6nce 0,01 M konsantrasyonda hazirlanan pozitif ve negatif yiiklii
polielektrolit ¢ozeltilerine smrasiyla 10 dakika boyunca daldiridmistir. Zit yiikli
polielektrolit ¢ozeltilerinin yiizeyden gegirilmesi arasinda 5 dakika boyunca Milli Q
Ultra Saf Su ile yikkama islemi gerceklestirilmistir. Tiim denemeler oda sicaklhiginda
gergeklestirilmis ve 20 tabaka tamamlanincaya kadar devam edilmistir. Yikama islemi

ylizeye sik1bi¢imde baglanmayan polielektrolitin uzaklastirilmasi amaciyla yapilmistir.

UV-vis analizlerinde 6zel olarak temin edilen kuartz cam destekler, bir seri kimyasal
islemle modifiye edilerek yiizeyi LbL kaplamaya uygun hale getirilmistir. Bu amagla,

cam ylizeyinin modifikasyonu i¢in asagidaki islemler sirasiyla gergeklestirilmistir.

e (Camlar ilk olarak hacimce 70:30 oraninda (100 mL) hazirlanan H2SO4-H,0,

(“Pirana ¢ozeltisi”) karisim ¢ozeltisinde 1 saat bekletilmis,
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50 mL izopropanolde 2,5000 g KOH igeren ¢ozelti (%5°lik) hazirlanarak,

camlar bu ¢ozeltinin igerisinde, ultrasound cihazinda 50°C’de 1 saat boyunca

bekletilmis,

¢ (Camlar metanol ile yarim saat boyunca yikanmus,

® Hacimce 1:1 oraninda metanol-toluen karigimi hazrlanmis ve camlar bu karigim
¢ozeltisinde yarim saat boyunca bekletilmis,

e (Camlar sadece toluen ile yarim saat yikkanmius,

e Toluen’deki 3-Aminopropilmetil-dictoksisilan ¢oOzeltisinde camlar 24 saat
daldmrilarak bekletilmis,

e Camlar toluen ve toluen-metanol karisiminda yarim saat boyunca yikanmis ve

® Son olarak, camlar metanol igerisinde yarmm saat bekletildikten sonra, Milli Q

Ultra SafSu ile yikanmig ve azot gazi ile kurutulmustur.

Sekil 3.14: Bandelin Sonorex
marka ultrasound cihazma ait

fotograf.

3.10. UV-vis ABSORPSiYON SPEKTROSKOPIiSi ANALIZLERI

Tez calismalarmnda, hazir destek Ttlzerine farkli katyonik ve anyonik c¢ozeltiler
kullanilarak kaplamalar yapilmis ve olusan ¢ok tabakanin takibi igin UV-vis analizleri
gerceklestirilmistir. UV-vis analizleri “integrating sphere” {initesi igeren Perkin- Elmer
Spektrum One marka cihazda gergeklestirilmis ve cihaza ait gosterimler Sekil 3.15°de

gosterilmistir.

Sekil 3.15: Perkin Elmer Spektrum One marka UV-vis
spektrofotometresi ve “integrating sphere” parcasi
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Bu c¢aligmalarda, tabaka gelisimini takip edebilmek amaciyla anyonik polielektrolit
olarak PSS kullanimi 6zellikle tercih edilmis ve PSS’e ait 226 nm’deki pik takip
edilmistir.

Ultraviyole ve goriiniir 151k (UV-vis) absorpsiyon spektroskopisi, bir 151 demetinin bir
ornekten  gegtikten veya bir Ornek  ylizeyinden  yansitildiktan  sonraki
absorpsiyon/transmisyon degerlerinin  Olciilmesi olarak tanimlanmaktadir. Isik
siddetinin azalmasi, absorpsiyonun arttigin1 gostermektedir. UV-vis spektroskopisi
genellikle ¢ozeltideki molekiiller veya inorganik iyon komplekslerin 6lgiimiinde
kullanilmaktadir. Ancak katidan dlgiim yapilmasini saglayan ekipmanlarla (integrating
sphere) birlikte de kullanilabilmektedir. Isik kaynagi olarak doteryum ve tungsten lamba
icermektedirler [91].

3.11. YUZEY TEMAS ACISI ANALIiZLERI

Cam destek iizerine hazirlanan filmlerin ylizey 6zelliklerinin ve islatilabilirliklerinin
incelenmesi amaciyla temas acis1 analizleri KSV Attension THETA marka optik temas
acis1 ve yiizey gerilimi 6lgtim cihazi ile ger¢eklestirilmistir. Cihaza ait bir fotograf Sekil

3.16°da gosterilmistir.

Sekil 3.16: KSV Attension THETA
marka optik temas acis1 ve ylizey

gerilimi 6l¢iim cihaz1.

Yiizey temas agis1 ( 0), oda sicakliginda kat1 ylizeye damlatilan sivinin tanjantinin statik
olarak tespiti ile belirlenmektedir. Olgiimlerde pendant drop teknigi kullanilarak 5
mikrolitre Milli Q Ultra Saf Su vasitasiyla 6rnek iizerinde en az 3 noktadan 6lglim

almarak analizler gerceklestirilmistir.
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Az miktarda bir su damlas1 bir yiizeye yerlestirildiginde sekli sivi hacmi ve sivi-yiizey
arasindaki temas ac¢is1 tarafindan belirlenen bir damla olusturmaktadir. Denge temas
acs1 ile sistemin enerjisi bir lokal minimuma ulasmaktadir. Eger damla hacmi pl ya da
daha az diizeyde ise yer¢ekiminden kaynaklanan etkiler kii¢iiktiir ve damla sekli kiireye
cok yakindir. Denge temas agis1 yiizey sartlarma baghdir. Eger sistem idealse ve
dengeye gelmigse (diizlemsel, sert ve homojen) denge temas agis1 kati, sivi ve buhar
tarafindan olusturulan TUgli-faz temas c¢izgisindeki ylizeyler arasi gerilim kuvvet
dengesinden belirlenen ve Young esitligiyle (Esitlik 3.1) verilen Young agisina esittir
[92].

Vv COSO, =¥y — Vst (3.1)

Burada; &,, Young temas agisy, yg , ¥sy V€ 7, srrasiyla, katr-sivi, kat-buhar (hava) ve

sivi-buhar ara ylizeylerindeki ylizey gerilimleridir.

Sekil 3.17: Ideal yiizey iizerideki damla [92].

Molekiillerdeki denklesmemis kuvvetlerin etkilerinden dolayr kat1 yiizeylerde serbest
bir enerji meydana gelir. Kat1 yilizeyindeki bu serbest yiizey enerjisi her noktada ayn
degildir. Sivilarda yilizeyle sivinin i¢i arasinda dinamik bir denge oldugundan, her

noktada serbest ylizey enerjisi aynidegerdedir [93].

6= tan‘l(z—hJ
A

Sekil 3.18: Yiizey temas a¢ismm hesaplanmasma ait
sematik gosterim.

Bu analizde kat1 bir yiizeye sivi damlatildiginda, su damlasinin sekli damlatilan kati

malzemenin fiziksel ve kimyasal 6zelliklerine gore sekil almakta olup, yiksek enerjili
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yilizeylerde su yilizeyde diizgiin olarak dagilarak ince bir film olusturur. Bu durumda
temas agist sifirdir ve ylizey tamamen 1slanir. Temas agis1 90° den kiigik bir ylizey
islanan veya hidrofilik karakterdedir. Buna karsin, diisik enerjili ylizeylerde su
damlalar1 termodinamik olarak kararli hali segerek kiiresel sekillerini korumaya
caligirlar. Bu tiir malzemelerde temas agis1 90° iizerinde olup, ylizey islanmayan ya da
hidrofobik (su sevmeyen) karakterdedir. Hidrofobik materyaller “su itici” olarak
nitelendirilmektedir [94].

2] 0 9O 1 BO*
cost 1 0 -]
Kati
Yluzey ﬁ m
——m. -\
Yayilma Tam Kismi Y =7 ihmal Islatmayan
Islanm Islanma SL SV Edilebilir
Islatma

Sekil 3.19: Kat1 yiizey lizerinde 1slatma sartlari [92].

3.12. FE-SEM (ALAN EMISYON TARAMALI ELEKTRON MiKROSKOPISI)
ANALIZLERI

Hazirlanan filmlerin morfolojik yapismm incelenmesi amaciyla FE-SEM analizleri
gergeklestirilmistir. Bu kapsamda Philips FEI Quanta FEG 450 marka FE-SEM (Field-
Emission Scanning Electron Microscopy) cihazi kullanilarak farkh biiyiitme oranlarinda
ylizeyden goriintiiler alimmistir. QCM-D cihazinda kullanilan sensoriin kirilgan olmasi
nedeniyle FE-SEM analizleri ayn1 kosullarda cam iizerine kaplanan g¢ok tabakali
filmlerden goriintii alinmas1 suretiyle ger¢eklestirilmistir. Analiz 6ncesi numuneler altin

ile kaplanmustir.

(b)

Sekil 3.20: (a) FE-SEM cihazi igin altm kaplama tinitesi ve (b)
Philips FEI Quanta FEG 450 marka FE-SEM (Alan Emisyon
Taramal Elektron Mikroskopisi) cihazi.
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3.13. COK TABAKALI SAF VE HARMAN MEMBRANLARDA UV-vis
YONTEMI iLE iLAC ADSORPSIYON VE DESORPSIYON CALISMALARI

Tabakali kaplama yontemine gore yiizeyi hidrofilize edilmis cam destek swrasiyla dnce
on dakika katyonik ¢Ozeltisine daldirihp, baglanmayan yapilarm uzaklastirilmasi
amaciyla bes dakika ultra saf su ¢ozeltisine daldirilmis ardindan on dakika anyonik
policlektrolit ¢dzeltisine ve son olarak da ayni amagla ultra saf suya daldrilarak bir ¢ift
tabaka olusturulmustur. Bu islemler yirmi kere tekrarlanarak yirmi ¢ift tabaka
olusturulmustur. Hazirlanan ¢oklu tabaka ila¢ yiliklenmesi amaciyla ilag iceren fosfat
tampon ¢ozeltisinde (PBS) yirmi dort saat bekletilmistir. Bu siire QCM-D verilerinden
ve literatiir taramalarindan elde edilerek belirlenmistir. Yirmi dort saat tamamlaninca
destek malzemesi salim amaciyla tabakanm bozulmayacagi en uygun pH degerine sahip
ve en iyi salim yapabilecek fosfat tampon ¢dzeltisine daldirimustir. i1k bes dakika ve bir
saat boyunca onar dakikahk siireyle salim degerleri UV-vis cihazinda verilen
absorbansa karsilik gelen konsantrasyondan okunmustur. Burada absorbanstan
konsantrasyona gecis ilag ¢Ozeltisi icin belirli oranda yapilan seyreltmelerle ¢izilen

kalibrasyon egrilerinden hesaplanmustur.

3.14. MODEL ILACIN COK TABAKALI FILMLERDEN KONTROLLU
SALIMINA YONELIK ONCU CALISMALARIN GERCEKLES TIRILMESI

Tez calismalarmda QCM-D analizi ile model ilacin desorpsiyonu hesaplansa bile farkl
ortamlarda ve kontrollii ilag salim denemelerinin 6zel cam iizerine kaplanacak ilag
yiklenmis fonksiyonel ¢ok tabakali filmlerden gergeklestirilmesi gerekmektedir. Bu
kapsamda kontrollii salim ¢alismalarinin su sekilde gergeklestirilmesi diiglintilmiistiir.
Bu kapsamda, oncelikle 6zel cam iizerine kaplanan fonksiyonel filme ilag yiiklemesinin
ardindan bu film birkag defa ultra saf su ile ykanmis ve ardindan fosfat tampon
cozeltisi (PBS)’ne daldmrilmustir. Daha sonra belli zaman araliklarinda alman
orneklerden salnan ila¢ miktar1 asagidaki formiil kullanilarak zamana bagl olarak tayin
edilmistir. Bu sebeple model ilacin karakteristikk bantlardaki molar ekstinksiyon
katsayilar1 kullanilarak denklem yardimiyla zamana bagh olarak hesaplanmistir. Bu
noktada, salim degerlerini konsantrasyon veya yiizde cinsinden ifade edebilmemiz i¢in
ilaci kalibrasyon grafigini hazirlamak gerekmektedir. IBF i¢in hazirlanan kalibrasyon

egrisi Sekil 3.21°de verilmistir. Takiben bu kalibrasyon egrisi kullanilarak molekiiler
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genisleme katsayis1 (molar extinction coefficient) parametresi hesaplanmigtr. Son

olarak;

A
C-— 42

Bu denklemde;

C: Konsantrasyon (mol/L),

A: Absorbans,

E: Molekiiler genisleme katsayis1 (mol/cm),

I: Ismimn takip ettigi yolun mesafesi (cm)’dir.

m_|IBF'in PBS icerisindeki absorbans degerleri pH:6.8

Absorbans (221 nm)

°
N

0,0

T T T T T T
0.0 2,0x10° 4,0x10° 6,0x10° 8,0x10° 1,0x10™
IBF'in PBS igindeki konsantrasyonu

Sekil 3.21: IBF’in PBS i¢erisindeki kalibrasyon egrisi.

3.15. IBUPROFEN MODEL ILACININ FOSFAT TAMPON COZELTISI ILE
FARKLI pH DEGERLERINDE KALIBRASYON EGRISININ HAZIRLANMASI

Yapilan literatiir aragtirmasi sonucu gerekli miktarlar belirlenmis olup 0,5 g¢/L Ibuprofen
model ilag igeren fosfat tampon ¢ozeltisi pH:6,8’de hazirlanmustir. 0,5 ¢/L lbuprofen ve
asagidaki Tablo 3.2°de verilen kimyasallar belirtilen miktarlarda tartilarak 2 litre ultra
saf su icinde manyetik karistrict yardimiyla karistirilarak ¢éziilmiis ve ardindan pH
ayar1 i¢in 1 N Hidroklorik Asit (HCI) ve 1 N Sodyum Hidroksit (NaOH) damla damla
ilave edilerek ¢ozeltinin pH degeri 6,8 olarak ayarlanmustir. Ardindan hazirlanan
cozeltiden 1 mL almarak 10 mL’lik balon jojede 10 katma seyreltilmistir. Bu sekilde
strastyla 10-1000 kat araliginda fosfat tampon ¢ozeltisi (PBS) ile seyreltilerek ¢ozeltiler
hazirlanmig ve UV-vis cihazinda absorbans degerleri Olgiilmiistiir. 10-1000 kat
araliginda seyreltilerek hazirlanms ¢dzeltilerin konsantrasyon degerleri hesaplanmuistur.
Takiben UV-vis verilerinden bu konsantrasyonlara karsilik gelen absorbans degerleri
arasinda dogrusal olacak sekilde ve en yiksek korelasyon degerine sahip seyreltme

degerleri secilerek kalibrasyon egrileri hazirlanmistir. Ayni islem Ibuprofen igeren
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fosfat tampon ¢ozeltisi igin pH=11"de de benzer sekilde denenmis ve kalibrasyon egrisi

Sekil 3.22°de sunulmustur.

0.4 0,5 ¢/ L IBF {(EREN PES pH:6,8 KALIBRASYON EGRIST

1 o1 IBF iCEREN PBS pH:11 KALIBRASYON EGRISI
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Sekil 3.22: IBF’in PBS pH:6,8 ve pH: 11 icerisindeki kalibrasyon egrisi.

IBF’in pH:6.8 ve pH:11’deki PBS ¢ozeltilerinde ¢oziiniirliigii oldugu i¢in kalibrasyon
egrileri rahathikla hazirlanirken IBF’in asidik kosullarda PBS igerisinde pH=2 asidik

degerinde son derece smirh ¢Oziinilirliigli olmasi1 sebebiyle kalibrasyon egrisi

hazirlanamamistir.
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4.1. QCM-D TEKNIGI ILE TABAKA GELISIMLERININ INCELENMESI

LbL ¢ok tabakali harman yapili film Bolim 3.8’de anlatildig: sekilde hazirlanmistir.

Hazirlanan harman yapili filme ait bir gosterim Sekil 4.1 °de sunulmustur.

3
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Sekil 4.1: LbL kendi kendine bir araya gelen harman yapili
polielektrolitlerin idealize sematik gosterimi.
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g

QCM-D cihazinda bir deneme gergeklestirilirken alman goriinti  Sekil 4.2°de
sunulmustur.
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Sekil 4.2: QCM-D cihazinda on tabaka olusumuna ait bir deneme
gerceklestirilirken Q-Soft 401 programindan alinan frekans ve dissipasyon

degisimleri.
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Oncelikle LbL film ¢alismalarinda QCM-D’yi daha iyi agiklayabilmek i¢in herhangi bir
QCM-D grafigi iizerinde meydana gelen degisimleri belirtmekte yarar bulunmaktadir.
Buna gore, Sekil 4.3°de 10 tabakali PVA/PSS filmine ait QCM-D grafigi 6rnek olarak
gosterilmistir. Baslangicta Milli-Q Ultra Saf Su kullanilarak baseline alimmasmin
ardindan “/” pozisyonunda PVA sensor tizerine gonderilmistir. PV A’nin kuartz sensor
lizerine gdnderilmesinin ardindan frekansta bir diisiis gozlenmis ve bu diisiis yaklasik 60
saniye sonra adsorpsiyonun tamamlandigina isaret eden bir platoya ulagsmistir. PVA
adsorpsiyonunun tamamlanmasinin ardindan “2” pozisyonunda Milli-Q Ultra Saf Su
sistemden gecirilerek ylizeye zayif bicimde tutunmus olan polielektrolit zincirleri
uzaklastirilmistr. Bu yikama adimi, zayif baglanmis veya baglanmamis polielektrolit
zincirlerinin ylizeyden desorpsiyonu nedeniyle frekans degerinde bir artisa neden
olmustur. Bu adsorpsiyon ve yikama basamaklar1 “3” ile gosterilen pozisyonda negatif
yukli elektrolit olan PSS i¢cin gosterilmistir. Tiim bu islemlere 10 tabaka katyonik ve
anyonik polielektrolit tamamlanincaya kadar devam edilmistir. Sekil 4.3’den 2 ¢ift
tabaka olusumunun ardindan homojen film gelisimini gdsteren kaplama sayisina bagh
olarak frekansin lineer olarak degistigi saptanmistr. Bu sensoriin altindaki altin
tabakasmin etkisi olarak degerlendirilmektedir. Benzer bir ara ylizey etkisi daha 6nce

Caruso tarafindan rapor edilmistir [95].

(FVA/PSS)

A (Hz)

D10

'
0,500 uLidak

Sekil 4.3: QCM-D cihazindan
elde edilen (PVA/PSS), filmine
ait frekans degisimi-siire grafigi.

Diger taraftan, dissipasyon degisimi adsorplanan malzemenin 6zellikleriyle ilgilidir.
Yumusak veya zayif¢a baglanmis tabakalarin dissipasyon faktorii yiiksekken, daha sert
tabakalarin dissipasyon degerleri diisiik kalmaktadir. Sekil 4.3’den goriilecegi lizere,
LbL filmin PVA veya PSS ile temas1 halinde dissipasyonda goriilen degisim bu filmin
Milli-Q Ultra Saf Su ile temasindan daha genistir. Bu durum; polielektrolit ¢6zeltisinin
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viskozitesine, yogunluguna ve zayif bigimde baglanmis olan polielektrolit zincirlerinin
ylizeyden ayrilmasina bagh olarak agiklanabilmektedir. Tek bir ¢ift tabaka adsorpsiyonu
durumunda dissipasyondaki degisimi son derece kiiciik olmakla birlikte, (PVA/PSS)10
igin gozlenen toplam dissipasyon (AD) degeri 3x10°® olarak gdzlenmistir ki bu durum

da yapinin sert olarak degerlendirilebilecegini gostermektedir [96-98].

42. COK TABAKALI SAF VE HARMAN LBL FiLMLERDE iLAC
ADSORPSIYON VE DESORPSIYON CALISMALARI

QCM-D cihaz ile ilag adsorpsiyon ve desorpsiyon g¢alismalarma yOnelik ¢aligmalar
gerceklestirilmistir. Bu ¢alismalarda, hazrlanan saf ve harman yapili kendi kendine bir
araya gelen LbL filmler iizerinden belirli konsantrasyonda ve pH degerinde ilag
cozeltisi gegirilmis ve frekans dolayisiyla da adsorplanan ve desorplanan ilag miktar

degisimleri tespit edilmistir.

flacin ¢ok tabakal filmden desorpsiyonunun incelenmesi icin film iizerinden her bir
frekans degisimi dengeye ulasincaya kadar gecirilen IBF-Na ¢ozeltisinden sonra frekans
degisimi dengeye ulagincaya kadar sirastyla Milli Q Ultra Saf Su, pH=2 olan su ve pH=

11 olan su gecirilerek yiizeyden desorbe olan ilag miktar1 belirlenmistir.

= A50mi0] 251347 E1 Chomber - |CillserPoDeskiog 08,01 14114 YERLENES 3] [ =
Din lindan gt Toch e NEM
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Sekil 4.4: QCM-D cihazinda olusturulmus bir filme ait ilag yiikkleme ve ilag
adsorpsiyon ve desorpsiyonuna yonelik Q-Soft 401 programmdan alinan

frekans ve dissipasyon degisimleri.
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Yiksek giirtiltii yapan 1. ve 3. harmonik degisimler disinda daha yiiksek harmonikler
birbirleri ile ortiismektedir. Bu sebeple, bundan sonraki boliimde gosterilen tiim QCM-
D sonuglar1 normalize edilmis olup 5. harmonik frekansin siireye bagh dissipasyon ve
frekans degisimlerini  gostermektedir. Normalizasyon Sauerbrey denkleminde
gosterildigi sekilde frekans degisimlerinin harmonik sayisma boliinmesi ile edilmistir.
Sekil 4.5°de farkli harmonik degerlerde frekans degisimlerinin (Af) siireye bagh olarak

gOsterimi sunulmustur.

(PVAIPSS), ;105 mo.amnaco: 18

Af (Hz)

T T
0000000000

Sekil 4.5: Farkli harmonik degerlerde gergeklestirilen QCM-D denemesinde Af degerlerinin
siireye bagl olarak degisimi.

43. QCM-D TEKNIiGIi ILE COK TABAKALI FONKSiYONEL FiLM
OLUSTURMA CALISMALARI

4.3.1. PAH Esash Cok Tabakal Filmlere Ait QCM-D Grafikleri

Polielektrolit ¢ifti olarak zayif katyonik bir polielektrolit olan PAH ve kuvvetli negatif
yikli polielektrolitler olarak PSS, PVS ve bunlarin ii¢ farkli harmandaki (75/25, 50/50,

25/75) karigimlar1 kullanilmigtir. Saf ve harman yapili LbL filmlerin siireye bagh
frekans, dissipasyon ve kiitle degisimleri Sekil 4.6-4.10°da gosterilmistir.

20001 (PAHIPSS). 10 3m s 6

Af (Hz)
D*10°

Am (nglcm?)
g

Polielektrolit Besleme Debisi: 0,15 mL/dak

@) (b)

Sekil 4.6: 10 tabakah LbL. PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.
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(PAHIPVS),, 1o s nacrprins 2 600 (PAHPYS), 10t o3 wmacisi: 18

Af (Hz)
D*10°*
Am (nglem’)

@) (b)
Sekil 4.7: 10 tabakah LbL PAH/PVS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.
Sekil 4.6’da PAH/PSS’ten hazirlanan on tabakali filmin, (PAH/PSS)10, Afdegeri -441,7
Hz ken PVS esasli on tabakali analog filmin, (PAH/PVS)10, Af degeri -110,3 Hz'dir.
Bu durum PAH c¢6zeltisinin karsisinda PSS elektrolitinin yer aldigi denemelerde
meydana gelen frekans degisimi dolayisiyla kiitle adsorpsiyon degisiminin daha yiiksek
oldugu anlamma gelmektedir. Yine bu saf on tabakali (PAH/PSS);0 ve (PAH/PVS)1o
filmlerinin kiitle degisimleri Sekil 4.6 ve 4,7’de sunulmustur. Buna gére PAH-PSS’ten
kuartz kristal sensor lizerine adsorplanan miktar 1.563,5 ng iken PVS’ten hazirlanan
kompleksin 290,5 ng olarak sensor iizerinde adsorplandigi tespit edilmistir. PSS
kullanildiginda daha yiiksek miktarda adsorplanan iriiniin pH 1,8’de PSS’in tamamen
iyonize olmasmdan dolay1 ylizeyde daha fazla miktarda tutunmasiyla agiklanmaktadir.
Ayrica, PVS’in PSS’e gore yliksek olan yik yogunlugu nedeniyle pH 1,8°de PAH
iyonize yiklerinin karsilanmasinda daha az miktarda adsorpsiyonun yeterli olmasi1 da,

elde edilen sonucu agiklamaktadir.

(PAHIPSSTSPVS25),4.1: 3w mactom: 18

00000

D*10°
Am (ng/em’)

Polielektrolit Besleme Debisi: 0,15 mL/dak
T T T

@) (b)

Sekil 4.8: 10 tabakah LbL PAH/PSS75PVS25 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degigimleri.
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(PAHIPSSSOPVSS0)., 11y ot 0 (PAHIPSSSOPYSS0), 0 i v
20004

1500

D*10°

Am (nglcm?)

Polielektrolit Besleme Debisi: 0,15 mL/dak

T T T T
5000 10000 15000 20000
Siire(sn) Siire(sn)

(@) (b)

Sekil 4.9: 10 tabakah LbL PAH/PSS50PV S50 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri.

(PAHIPSS25PVSTS),, 540, nacipita

(PAHIPSS2SPVSTS),, 15 oz mnscipm: 18

uuuuu

Af (Hz)
D*10°
Am (nglem?)

Polielektrolit Besleme Debisi: 0,15 mL/dak

nnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnn

(@) (b)

Sekil 4.10: 10 tabakah LbL PAH/PSS25PVS75 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri.

PAH, PSS ve PVS’ten hazirlanan saf filmlerin disinda harman ¢ok tabakali fonksiyonel
filmlerin hazirlanmas1 ve QCM-D sistemi ile tabaka gelisimlerinin takip edilmesine
yonelik c¢alismalarda gergeklestirilmistir. Bu amagla, U farkli oranda (hacimce
PSS/PVS 75/25, 50/50, 25/75) karstirilan polielektrolit ¢ozeltileri kullaniimistir.
Hazirlanan bu harman ylizeylere ait frekans degisim ve adsorplanan madde
miktarlarmin siire ve kaplama sayisina bagh olarak degisimleri Sekil 4.8, 4.9, 4.10°da

gosterilmistir.

Sekillerden goriilecegi lizere ¢ok tabakali harman filmlerde PSS hacminin diisiisiine
bagh olarak frekans degisimi yavaslamaktadr. Ornegin (PAH/PSS75PVS25)10
orneginin frekans degisim degeri -508,5 Hz iken (PAH/PSS25PVS75)19 Orneginin
frekans degisim degeri -464,7 Hz olarak tespit edilmistir. Diger bir ifadeyle hacmen
%75 oraninda PSS bulunan ¢ozeltiden hazirlanan on tabakali film sensor lizerinde
1.800,2 ng adsorplanirken, %75 oraninda hacmen PVS iceren ¢ozeltiden hazirlanan
tirtinden 1.645,1 ng adsorplanmaktadir. %50 oraninda PSS ve %50 oraninda PVS iceren
¢cozeltiden hazirlanan filmde ise 1.704,3 ng ylizeyde birikme meydana gelmistir.
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Bir baska ¢calismada besleme debisiolarak 0,15 mL/dak yerine 0,5 mL/dak polielektrolit
cozeltisi debisi ile deneme yapilarak frekans ve kiitle degisimleri incelenmis ve ilgili
grafikler Sekil 4.11°de sunulmustur. Buna gore, policlektrolit besleme debisinin 0,5
mL/dak’ya yikseltilmesiyle sensor iizerinde frekans degisimi -441,7 Hz’den -584,1
Hz’e degismis ve adsorplanan madde miktar1 ise 1.563,5 ng’dan 2.067,7 ng degerine

artmustir.
(PAHIPSS),; iyt nactpitss (PAHIPSS)., s vacron 16
T -
g 100
Polielektrolit Besleme Debisi: 0,5 mL/dak Polielektrolit Besleme Debisi: 0,5 mL/dak
e -
@) (b)
Sekil 4.11: 10 tabakah LbL PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.

Harman LbL filmlerin olusumunda kullanilan polielek trolit ¢6zelti kompozisyonun ve
ylizeye adsorplanan tabaka sayismin frekans degisimlerine, Af, etkilerini tespit etmek
lizere incelenmis ve ilgili grafik Sekil 4.12°de verilmigtir. Tiim grafiklerde artan tabaka
sayisina bagl olarak, 2 ¢ift tabaka sonrasinda lineer bir frekans degisimi gézlenmistir.
Bu durum kuartz sensoriin durumuna gore gbzlenebilecek bir durum oldugu Caruso ve
grubu tarafindan benzer sekilde rapor edilmistir [95]. Ilgili grafikten harman yapili LbL
filmlerin frekans degisimlerinin saf (PAH/PSS)10 ve (PAH/PVS)1p ’in arasinda oldugu
ve harman yapili LbL filmlerin hacimce daha yiiksek oranda PSS i¢eren ¢ozeltilerden
hazirlanmas1 durumunda frekans degisim degerlerinin daha yiiksek oldugu diger bir
ifadeyle yilizeyde daha fazla adsorpsiyon meydana geldigi belirlenmistir. Bu sonug
dogrudan PSS’in PVS’e gore pH 1,8 degerinde daha kolay iyonize olabilmesiyle
ac¢iklanabilir.



66

rrrrr

= PAHPSS .
e PAH-PVS .
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Sekil 4.12: Saf ve harman LbL filmlerin tabaka sayisma bagl olarak frekans degisimleri. (107
M konsantrasyonda PAH, PSS ve PVS kullaniimis, pH:1,8)

4.3.2. PVA Esash Cok Tabakal Filmlere Ait QCM-D Grafikleri

Polielektrolit ¢ifti olarak kuvvetli katyonik bir polielektrolit olan PVA ve kuvvetli
negatif yiklii polielektrolitler olarak PSS, PVS ve bunlarn {i¢ farkli harmandaki (75/25,
50/50, 25/75) karigimlart kullanilmistir. S6z konusu polielektrolitlerle kuartz kristal
sensor lizerinde gergeklestirilen QCM-D analizlerinden elde edilen frekans degisimleri
ve adsorplanan madde miktarlar1 tabaka sayisina baglh olarak Sekil 4.13-4.17°de
gosterilmistir.

A (Hz)

§ & 8 8 3

(@) (b)

Sekil 4.13: 10 tabakal LbL. PVA/PSS filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.

D*10*
Am (nglem’)

@) (b)
Sekil 4.14: 10 tabakah LbL PVA/PVS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle

degisimleri.

PVA/PSS’ten hazirlanan on ¢ift tabakali filmin Af degeri -495,1 Hz ken PVS esasli on
tabakali analog filmin Af degeri -132,7 Hz’dir. Bu durum PAH ¢6zeltisinin karsisinda

PSS elektrolitinin yer aldig1 denemelerde meydana gelen frekans degisimi dolayisiyla
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kiitle adsorpsiyon degisiminin daha yiiksek oldugu anlamma gelmektedir. Yine bu saf
on tabakali (PVA/PSS)1p ve (PVA/PVS);p filmlerinin kiitle degisimleri sekilde
sunulmustur (Sekil 4.13 (b) ve 4.14 (b)). Buna gore (PVA/PSS)10’ten kuartz kristal
sensOr iizerinde adsorplanan miktar 1.752,8 ng iken PVS’ten hazirlanan kompleksin
409,8 ng olarak sensor lizerinde adsorplandigi tespit edilmistir. Benzer sekilde, PSS
kullanildiginda sensor iizerinde daha yiksek miktarda adsorblanma pH 1,8’de PSS’in

tamamen iyonize olmasindan kaynaklanmaktadir.

(PVAIPSSTSPVS2S) ., 0\

(PVAIPSS25PVSTS), 1 1140w macisiss

aCloh: 18

Af (Hz)
D*10°

o]
Polielektrolit Besleme Debisi: 0,5 mL/dak Polielektrolit Besleme Debisi: 0,5 mL/dak
10
EO‘DO 10&00 |S4‘)ﬂ{) ZD!‘JOG 0 50‘UU 1U(‘3UU 15&‘}% ZUGOU
Siire(sn) Siire(sn)

Sekil 4.15: 10 tabakal LbL. PVA/PSS75PVS25 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri.

(PVAIPSSSOPVSS0), 140 3u mcisiss

10001 (PVAIPSSSOPVSSO) . 1-v0 i 18

Polielektrolit Besleme Debisi: 0,5 mL/dak

Polielektrolit Besleme Debisi: 0,5 mL/dak

T T T T T T T T
0 5000 10000 15000 20000 0 5000 10000 15000 20000
Siire(sn) Siire(sn)

(a) (b)

Sekil 4.16: 10 tabakal LbL PVA/PSS50PV S50 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degigimleri.
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0
(PVAIPSS2SPVSTS) 13 mnacion 1

(PUAPPSSTSPVSS) oy sy o]

Am (ng/cm®)

D*10*

77777
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Polielektrolit Besleme Debisi: 0,5 mL/dak
T T T T

@) (b)

Sekil 4.17: 10 tabakah LbL PVA/PSS25PVS75 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri.

PVA, PSS ve PVS’ten hazirlanan saf filmlerin disinda harman ¢ok tabakali fonksiyonel
filmlerin hazirlanmasmna yonelik caligmalarda ¢ farkli hacimde karistirilan
polielektrolit ¢6zelti harmanlar1 kullanilmistir. Bu oran, hacimce PSS-PVS 75-25, 50-
50, 25-75 seklindedir. Hazirlanan bu harman yiizeylere ait frekans degisim ve
adsorplanan madde miktarlarinin siire ve kaplama sayisina baglh olarak degisimlerimi
Sekil 4.15-4.17°de gosterilmistir. Pozitif yiikli elektrolit olarak PAH kullanildigi LbL
filmlere benzer sekilde, sekillerden goriilecegi lizere ¢ok tabakali harman filmlerde PSS
hacminin diisiisine bagl olarak frekans degisimi yavaslamaktadir. Ornegin
(PVA/PSS75PVS25);p  filminin  frekans degisim degeri -285,7 Hz iken
(PVA/PSS25PVS75)1y Orneginin frekans degisim degeri -222,8 Hz olarak tespit
edilmistir. Diger bir ifadeyle hacmen %75 oraninda PSS bulunan ¢ézeltiden hazirlanan
on tabakali film sensor lizerinde 1.011,6 ng adsorplanwken, %75 oraninda hacmen PVS

iceren polielektrolit harman ¢6zeltisinden hazirlanan film 788,6 ng birikmektedir.

PVA, PSS ve PVS’ten hazirlanan saf ve harman ¢ok tabakali fonksiyonel filmlerin
dissipasyon (AD) degerleri incelendiginde, (PVA/PSS)10 ve (PVA/PVS)yg filmlerin AD
degerleri  15x10°-20x10° arasmda yer almaktadr. Buna karsm, belirtilen
polielektrolitlerden olusturulan LbL harman filmlerin dissipasyon degerleri 3x107-
8x107° arasinda degiserek artan PVS miktarma bagh olarak AD degeri diismekte diger
bir ifadeyle daha sert yapili kendi kendine bir araya gelen LbL kompleks filmler
hazirlanabilmektedir. Bu durumun PVS’in PSS’e gore daha yiiksek yik yogunluguna

sahip olmasindan kaynaklandig1 diisiiniilmektedir.
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Harman LbL filmlerin olusumu/gelisimi iizerine kullanilan polielektrolit ¢dzeltisi
kompozisyonunun etkilerini tespit etmek tlizere frekans degisimlerinin, Af, ylizeye
adsorplanan tabaka sayisina bagh degisimleri incelenmis ve ilgili grafik Sekil 4.18°de
verilmistir. Tiim grafiklerde artan tabaka sayisma bagh olarak, 2 ¢ift tabaka sonrasinda
lineer bir frekans degisimi gbzlenmistir. Bu, kuartz sensoriin altindaki altin kaplama
nedeniyle ara yiizeyde gdzlenebilecek olasi bir durum oldugu Frank Caruso ve grubu
tarafindan rapor edilmistir [95]. 1lgili grafikten harman yapih polielektrolitlerin frekans
degisimlerinin saf (PVA/PSS)1o Ve (PVA/PVS)1p’in arasinda oldugu ve harman yapili
LbL filmlerin hacimce daha yiiksek oranda PSS iceren ¢ozeltilerden hazrlanmasi
durumunda frekans degisim degerlerinin daha yiiksek oldugu diger bir ifadeyle yiizeyde
daha fazla adsorpsiyon meydana geldigi belirlenmistir. Bu sonu¢ dogrudan PSS’in
PVS’e gore pH 1,8 degerinde daha kolay iyonize olabilmesiyle a¢iklanabilir. Ayrica,
PVS’in PSS’e gore yiiksek olan yik yogunlugu nedeniyle pH 1,8’de PVA’mn iyonize
yiklerinin karsilanmasinda daha az miktarda adsorpsiyonun yeterli olmasi da, elde
edilen sonucu agiklamaktadwr. Benzer ¢alisma, PAH kullanilarak yapilan ve Bdlim

4.1.1°de verilen sonuglarla uygunluk gostermektedir.
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Sekil 4.18: Saf ve harman LbL filmlerin tabaka sayisma bagl olarak frekans de gisimleri. M
konsantrasyonda PV A, PSS ve PVS kullanilmis, pH:1,8)

4.3.3. PAH/PSS-PAA Esash Cok Tabakah Filmlere Ait QCM-D Grafikleri

Tez onerisinde belirtilen pH’a bagh yapisal degisikliklerin ¢ok tabaka olusumuna, ilag
adsorpsiyonuna  ve  desorpsiyonuna  etkilerini  incelemek amaciyla  zayif
polielektrolitlerin kullanim1 hedeflenerek PAA tercih edilmistir. PAA’nin molekiil
agirhgmin ¢ok tabaka olusumuna, ¢ok tabaka adsorpsiyonuna ve ilacla etkilesimine
etkilerini incelemek amaciyla iki farkli molekiil agirhginda (Mw: 450.000 ve Mw:
5.000) PAA kullanmmi arastirilmistr. Katyonik polielektrolit olarak PAH ve anyonik
polielektrolit olarak PSS ve PAA’nin kullanildigi LbL saf ve harman filmlerin frekans
degisimleri Sekil 4.19-4.28’de gosterilmistir.
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Yiksek molekiil agirhkli PAA kullanilarak hazirlanan on tabakali PAH/PSS-PAA (pH:
5,5) saf ve harman filmlerin QCM-D egrileri Sekil 4.19-4.23’de sunulmustur.
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Sekil 4.19: 10 tabakah LbL. PAH/PAA filmin siireye bagli (a) frekans ve (b) kiitle degisimleri.
(PAA Mw: 450000)
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Sekil 4.20: 10 tabakal LbL. PAH/PSS filmin siireye bagl (a) frekans ve (b) kiitle degisimleri.
(PAA Mw: 450000)
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Sekil 4.21: 10 tabakah LbL. PAH/PSS25P AA75 filmin siireye bagl (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA Mw: 450000)
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Sekil 4.22: 10 tabakah LbL PAH/PSS50P AAS50 filmin siireye bagli (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA Mw: 450000)
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Sekil 4.23: 10 tabakah LbL. PAH/PSS75PAA2S5 filmin siireye bagli (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA Mw: 450000)

Sekil 4.19°da goriilen (PAH/PAA)1o ¢ok tabakali filmin beklendigi iizere artan tabaka
sayisina bagl olarak frekans degisiminin arttig1 diger bir ifadeyle ylizeyde adsorplanan
madde miktarmin gelistigi goriilmektedir. (PAH/PAA)1o filminin on tabaka sonrasinda
frekans degisimi -751,4 Hz olarak bulunmustur. Sauerbrey denklemi kullanilarak on
tabaka sonrasinda 2.660,0 ng polielektrolit tabakasmin yilizeye adsorplandig
gozlenmistir. (PAH/PAA)1o’un dissipasyon egrisinde ise on tabaka sonrasinda
dissipasyon degeri 10%10° olarak gdzlenmistir. Artan tabaka sayisina bagll olarak
dissipasyon degerinin artmasi1 ylizeye adsorplanan polielektrolitler arasindaki

etkilesimin zayiflayarak yapmin daha esnek hale gelmesi seklinde yorumlanmaktadir.

Sekil 4.20’de goriilen (PAH/PSS)i9 filminin olusumuna ait QCM-D grafigi
incelendiginde on tabaka sonrasinda frekans degisimi -51,4 Hz ve buna karsi gelen
adsorplanan madde miktar1 182,0 ng olarak bulunmustur. Benzer sekilde Sekil 4.20
(a)’da goriilen dissipasyon degisimi (P AH/PSS)10’da olduk¢a smirl kalmis ve on tabaka
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sonrasinda dissipasyon degisimi yaklasik 0,5%107° olarak goriilmiistir. Bu durum, PAH
ile PSS arasindaki etkilesimin yiliksek olmasi ve buna bagh olarak sert yapih
polielektrolit kompleks yapili ¢ok tabakali filmlerin olusumuyla agiklanabilir. Yiiksek
molekiil agirlikli PAA kullanilarak hazirlanan (PAH/PAA)1o’un (PAH/PSS)i0’a gore
ylzeyde daha fazla miktarda adsorplanmasi, pH 5,5 ‘da zayif bir polielektrolit olan
PAA’nin kismen iyonize olmasi ve yumagimsi konformasyonu nedeniyle s6z konusu
pH degerinde PAH’m iyonize yiklerinin karsilanmasinda daha fazla miktarda
adsorpsiyonun gerekli olmasi ile agiklanabilir. Sekil 4.19-4.20°de yiiksek molekiil
agirlikli PAA kullanilarak harman yapili LbL c¢ok tabakal filmlerin frekans ve
dissipasyon degisimleri ile zamana bagli adsorplanan madde miktarlar1 gdsterilmistir.
Buna gore harman filmlerin frekans degisim degerleri saf (PAH/P AA)1o ve (PAH/PSS)10
arasinda degismektedir. Benzer sekilde hesaplanan adsorplanan madde miktarlar1 da
446,0 ng ile 1.607,0 ng arasinda degismektedir. Bununla birlikte, harman yapil
filmlerde PAA miktarlarinin artigma bagli olarak dissipasyon degerinin arttigi ve
(PAH/PSS25PAAT5)1, filminin dissipasyon degeri 3,5%107° olarak belirlenmistir. Bu
sonug, harman ¢ok tabakali filmler icin dissipasyon degisiminin frekans degisimine

benzer sekilde saf filmlerin dissipasyon degerleri arasinda oldugunu gostermektedir.

PAA’nin diisik molekiil agirlikli kullanimiyla hazirlanan (pH: 5,5) ¢ok tabakali filmlere
ait QCM-D grafikleri ve siireye bagh olarak adsorplanan madde miktar1 grafikleri Sekil
4.24-4.28’de sunulmustur.

(PAHIPAA),, iy ruzsuz iss

(PAHIPAR) . y:u.ruzsuzon: 55

Af (Hz)
Am (ng/cm?)
2
8
.

Polielektrolit Besleme Debisi: 0,5 mL/dak

T T T
0 5000 10000 15000 20000
Siire (sn) Siire (sn)

(@) (b)
Sekil 4.24: 10 tabakalh LbL. PAH/PAA filmin siireye bagl (a) frekans ve (b) kiitle degisimleri.
(PAA Mw: 5000)
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Sekil 4.26: 10 tabakah LbL. PAH/PSS25P AA75 filmin siireye bagl (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA Mw: 5000)
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Sekil 4.27: 10 tabakah LbL PAH/PSS50P AA50 filmin siireye bagl (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA Mw: 5000)
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Sekil 4.28: 10 tabakah LbL. PAH/PSS50P AA50 filmin siireye bagl (a) frekans ve (b) kiitle
degisimleri. (PAA Mw: 5000)

Diisik molekiil agirlikli PAA’dan hazirlanan (PAH/PAA)1p LbL filminin frekans
degisimi -2.828,8 Hz oldugu buna karsilik adsorplanan madde miktarmin 10 mikrogram
oldugu tespit edilmistir. Molekiil agirligi 5.000 olan PAA’dan hazirlanan ¢ok tabakali
filmin dissipasyon degisimi yaklagik 4*10°® olarak tespit edilmistir. Bu deger dzellikle 8
tabaka sonrasinda artis gostermektedir. Molekiil agirligi 450.000 olan PAA kullanilarak
hazirlanan filmler ile karsilastirildiginda diisiik molekiil agirhkli PAA kullanilarak
hazirlanan filmlerin ylizeyde daha fazla adsorplandigi ve adsorplanan bu LbL filmlerin
de yiiksek molekiil agirlikli PAA’dan hazirlanan LbL filmlere gore daha sert yapida
oldugu tespit edilmistir.

Diisik molekiill agirlikh PAA kullanillarak hazirlanan LbL filmin PAA
adsorspsiyonunun yiiksek olmasinin nedeninin, diisiik zincir uzunluguna bagh olarak
polielektrolit kompleks olusumu swrasinda PAA’nin gerek ylizeye gerekse de
kompleksin igerisine diflizyonu (interpenetrating diffusion) ve buna bagh olarak
adsorpsiyonun arttig1 diisiiniilmektedir.

Molekiil agirhigi 5.000 olan PAA’ dan hazirlanan LbL harman filmlerin frekans
degisimleri saf (PAH/PAA);o ve saf (PAH/PSS)1, filmlerin arasinda olup -265,6 Hz ile -
2.281,0 Hz arasinda degismektedir. Bunlara tekabiil eden adsorplanan madde miktarlar
ise 940,4 ng ile 8,0 mg arasinda degismektedir. Sekil 4.26-4.28 arasinda goriilen harman
LbL filmlerin dissipasyon degerlerinin PSS oranmin artmasma bagl olarak diistiigi

ancak PAA miktarinin artmasina bagli olarak ¢ok az miktarda gelistigi gozlenmektedir.
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4.3.4. PAH/PSS-PAA Esash Cok Tabakali Filmlerde Farkh Tabaka Sayisinda
Gergeklestirilen Calismalara Ait QCM-D Grafikleri

Cok tabakali film olusumunda tabaka sayismin adsorplanan kiitle miktarma ve nihai
filmdeki kompozisyonuna etkilerini gdzlemleme amaciyla (PAH/PAA-PSS) sistemleri
4,5/6,5/8,5/10,5 tabaka iizerinden degerlendirilmistir. Elde edilen QCM-D grafikleri
srastyla Sekil 4.29-4.32°de gosterilmistir.

Bu kapsamda pH:1,8’deki PAH ve PAA c¢ozeltilerinden hazirlanan (PAH/PAA)105
filminin Af degeri -86,2 ve buna karsilik gelen adsorplanan madde miktar1 390,9
ng/cm?’dir. pH 1,8°deki ¢ozeltilerden hazirlanan filmin dissipasyon degeri 3*10° olup
bu deger ilgili pH degerinde polielektrolitlerin  diizlemsel yapisindan
kaynaklanmaktadir. QCM-D sensor iizerinde esit molar konsantrasyondaki ¢ozeltileri
gecirilen PAH/PAA’nin ¢ok tabakali harman filmde %88 PAH, %12 PAA olacak
sekilde kompozisyonu belirlenmistir. (Sekil 4.29)
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Sekil 4.29: 10,5 tabakali LbL PAH/PAA filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b)
kiitle degisimleri.
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Sekil 4.30: 10,5 tabakali LbL PAH/PAA filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b)
kiitle degisimleri.

pH:1,8’de hazrlanan PAH/PAA oOrnegiyle karsilastirabilmek amaciyla pH:55 olan
PAH ve PAA’da hazirlanan filmin QCM-D grafikleri Sekil 4.30°da verilmistir.
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Sekil 4.31: 6,5 tabakah LbL. PAH/PAA filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
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Sekil 4.32: 8,5 tabakah LbL. PAH/PAA filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.
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Sekil 4.31 ve 4.32’den goriilecegi lizere (PAH/PAA)ss ve (PAH/PAA)g 5 tirlinlerinin
birim alan bagma kiitle adsorpsiyonlar: 2.990,1 ng/cm® ve 4.815,7 nglcn? olarak
gerceklesmistir. Bu degerler PAH/PAA’dan 10,5 tabaka ile pH:1,8 deki ¢ozeltilerinden
gerceklestirilen filmin adsorpsiyon degerinden yaklasik 10-15 kat daha yiiksektir. Bu
durumun, hem PAH hem de PAA’nmn zayif polielektrolitler olmas1 nedeniyle pH’a
kuvvetli duyarhliklarindan ve polielektrolit konformasyon yapismmm yumagimsi
olmasindan kaynaklanmaktadir [100]. (PAH/PAA)ss ve (PAH/PAA)gs dissipasyon
degerleri 3*107°-10*10® seviyesinde degismektedir. Ilging olarak, artan tabaka sayisina
bagl olarak nihai saf film kompozisyonundaki PAH yiizdesi, % 63,2’den (6,5 tabaka
icin) % 70,5’¢ (8,5 tabaka icin) artmaktadir. Bu durum, tabaka tabaka kaplama
yonteminden ¢oklu tabakalarm olusumu sirasida her bir katmanin kendine ait biiylime

davranis1 olmasindan kaynaklanmaktadir.

Bununla birlikte PAH/PSS pH:1,8’deki PAH ve PSS’den hazrlanan 4,5 ile 10,5
tabakali filmlere ait QCM-D grafikleride Sekil 4.33-4.34’de sunulmustur.
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Sekil 4.33: 4,5 tabakah LbL. PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.
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Sekil 4.34: 10,5 tabakali LbL. PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.

Sekil 4.33 ve 4.34’den goriilecegi tizere (PAH/PSS)45’a ait Afdegeri-20,0 Hz civarinda
olup bunun karsihgmmda 94,5 ng/em® madde yiizeyde adsorplanmustir. Tabaka sayisi
arttirildiginda (PAH/PSS)105 filminin frekans degisimi yaklagik -140,0 Hz ve buna
karsihk olarak ise 642,8 ngem’ madde yiizeyde adsorplanmustir. Tabaka sayismn
4,5’dan 10,5’a ¢ikarilmasiyla gbzlenen bu belirgin artis, artan tabaka sayismna bagh
olarak yiizeye daha 1iyi adsorplanmasiyla agiklanabilir. Hatta bu diislincemizi
desteklemek tiizere QCM-D analizinin detayl incelemesiyle olusan (PAH/PSS)i05
filminin % 86,7 oraninda PSS icerdigi bunun da yukarida ifade edildigi gibi PSS’in pH

1.8°de yiiksek disosiyasyonundan kaynaklandigi diistiniilmektedir.

Yine karsilastirma amaciyla pH:1,8’deki PAH/PSS-PAA c¢ozeltilerinden hazirlanan
harman filmin QCM-D grafikleri 4,5 tabaka i¢in Sekil 4,35°de ve 10,5 tabaka i¢in de
Sekil 4,36’ da sunulmustur.
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Sekil 4.35: 4,5 tabakah LbL. PAH/PSS50PA A50 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.36: 4,5 tabakah LbL. PAH/PSS50PAAS50 filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri.

(PAH/PSS50PAAS0),4 5 filminin Af degeri -90,0 Hz civarinda olup birim yiizeye
adsorplanan miktar 382,2 nglcm?’dir. Ayni sistem icin tabaka sayisi 4,5’dan 10,5’a
¢ikarildiginda olusan filmin frekans degisim degeri yaklasik -300,0 Hz ve adsorplanan
madde miktar: ise 1299,4 ng/cm?’ dir. Bu sonuclar ayni pH degerindeki PAH/PSS’ ¢
gore karsilastrildiginda 10,5 tabaka da PAH/PSS filmine gore yaklagik iki kat daha

fazla adsorpsiyon gbzlenmektedir.

Diger bir seri ¢aligmada, karsilastrma amaciyla pH degeri 5,5 olan PAH ve PSS’den
4,5/6,5/8,5/10,5 tabakali filmler hazirlanmis ve bu denemelere ait QCM-D grafikleri
Sekil 4.37-4.40°da sunulmustur.
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Sekil 4.37: 4,5 tabakah LbL PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.
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Sekil 4.38: 6,5 tabakah LbL PAH/PSS filmin siireye baglh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.

(PAH/PSS)4 5 filminin Af degeri -52,0 Hz olup buna karsilik gelen birim alan basma
adsorplanan madde miktar1 235,8 ng/cmz’dir (Sekil 4.37). Kaplama sayismin 6,5’a
¢kmast durumunda 2954 nglem® ve 8,5 olmas: durumunda 339,9 ng/cm’® ve 10,5
olmas1 durumunda 401,4 ng/cm2 madde adsorplanmustir (Sekil 4.38). Gortilecegi lizere
tabaka sayisiin artisina paralel olarak tiim polielektrolit tiplerinde oldugu gibi belirgin
artis meydana gelmektedir. Burada dikkat ¢ekici diger bir husus, artan tabaka sayisina
bagh olarak saf filmin kompozisyonundaki PSS miktarmin artmasidir ki bu durum
pH:1,8’deki elektrolitlerden hazirlanan film i¢in de aynen gecerlidir. Farkli tabakalarda
PAH ve PSS’in pH:5,5°deki ¢ozeltilerinden hazirlanan farkli tabakalardaki filmlerin
dissipasyon degerleri 1¥10°-8*10°° mertebesinde degisiklik gostermektedir. Diger bir
ifadeyle, PAH/PSS filmlerin sert 6zellikte oldugu bulunmustur.
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Sekil 4.39: 8,5 tabakah LbL PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
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Sekil 4.40: 10,5 tabakali LbL PAH/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.

4.3.5. PEI/PSS-PAA Esash Cok Tabakal Filmlere Ait QCM-D Grafikleri

Zayif, katyonik polielektrolit olarak lineer yapili Polietilenimin (PEI) kullanilmis ancak
Polietileminin asidik ortamda ¢dziinmesi nedeniyle ¢odzeltilerin pH degeri 1,8 olarak
ayarlanmistr. Sekil 4.41-4.43’de PEI esasli LbL saf ve harman filmlerin frekans
degisimleri, dissipasyon degisimleri ve yilizeyde adsorplanan madde miktarlar1 siireye

bagl olarak gosterilmistir.
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Sekil 4.41: 10 tabakah LbL PEI/PAA filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle

degisimleri.
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Sekil 4.42: 10 tabakah LbL PEI/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
. - .
degisimleri.
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Sekil 4.43: 10 tabakah LbL PEI/PSS75PA A25 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri.

PEl’nin asidik kosullarda ¢éziinmesi nedeniyle tercih edilen pH araligt PAA’nin zayif
iyonize oldugu buna karsilik PSS’in kuvvetli iyonize oldugu degerdir. Bu sebeple,
(PEI/PSS)10 LbL ¢ok tabakali filmin frekans degisim degeri -935,5 Hz olup bu deger
Sauerbrey denklemine gore 3.311,7 ng adsorpsiyona tekabiil etmektedir. Buna karsin
(PEI/PAA)p tiriiniiniin Af degeri -323,5 Hz iken adsorplanan madde miktari ise 1.145,3
ng’dir. PEI esash saf filmlerin dissipasyon degerleri karsilastrildiginda AD degerleri
0’a oldukca yakin olup PEI esasli filmlerde yapmin sert oldugunu gostermektedir. Bu
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durumun baglica en biiyilk nedeninin, yiiksek yik yogunluguna bagh olarak
polielektrolit tabakalar1 arasindaki etkilesimin yiksek olmasi diger bir ifadeyle daha
kuvvetli bir baglanmanin meydana gelmesi oldugu disiiniilmektedir. Sekil 4.43’de
verilen PEI esash bir LbL harman filmin Af degeri -852,9 Hz ve buna tekabiil eden
adsorplanan  madde  miktarmin  3.019,4 ng oldugu tespit edilmistir.
(PEI/PSS75PAA25)1 filmin dissipasyon degeri PEI esasli diger filmlere gore daha
yiiksek olup 10*107° olarak belirlenmistir.

4.3.6. Kitosan (CHI)/PSS-PAA Esash Cok Tabakah Filmlere Ait QCM-D
Grafikleri

Hazirlanan fonksiyonel filmlerin biyouyumlu ve ilagla etkilesimi daha yiiksek
olabilecek polielektrolitlerden hazirlanmasi i¢in Kitosan katyonik polielektrolit olarak
tez ¢aligmalarinda kullanilmistir. Kitosan’m asidik ortamda ¢dziiniir olmas1 nedeniyle
standart prosediirle ¢oziindiiriilen Kitosan ilave pH ayar1 olmaksizin pH 3,1 degerinde
kullanilmigtir. Bu ¢ahsmalarda Kitosan’a karsilik yiliksek molekiil agwrhikli (Mw:
450.000) PAA tercih edilmistir. Bu noktada kullanilacak polielektrolitin pH degerinin
Kitosan’in ¢oziiniirliigline etkisini gormek amaciyla Kitosan ¢ozeltisinin pH’1 ayr1 ayri
1,8 ve 5,5 degerlerine ayarlanarak, Kitosan’mm bu pH degerlerinde c¢okelti verip
vermedigi incelenmistir. Herhangi bir ¢dkelmenin meydana gelmemesi sebebiyle pH

1,8 ve 5,5 olarak denenebilmistir.

Kitosan esash LbL ¢ok tabakali filmlerde oncelikle yiiksek molekiil agirliklh PAA’ ya
karst LbL filmler hazrlanmis ve bu filmlerin frekans degisimleri ve dissipasyon
degisimleri siireye bagh olarak Sekil 4.44 ve 4.45°de sunulmustur.
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Sekil 4.44: 10 tabakah LbL. CHI/PAA (pH:1.8) filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.45: 10 tabakah LbL CHI/PAA (pH:5.5) filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri.

Sekil 4.44°de pH degeri 3,1 olan Kitosan ile pH degeri 1,8 olan yiiksek molekiil agirlikli
PAA’dan hazirlanan (CHI/PAA); filminin frekans degisimi -178,9 Hz ve buna karsilik
gelen adsorplanan madde miktar1 ise 633,5 ng olarak tespit edilmistir. Kullanilan
PAA’nin pH degerini 1,8’den 5,5’e ¢ikarilmasmin ardindan (CHI/PAA)o ¢ok tabakali
filminin frekans degisim degeri -187,5 Hz ve buna karsilik gelen kiitle degisim degeri
664,0 ng olarak hesaplanmistr. Kitosan esashh ve farkli pH’lardaki filmlerin
adsorpsiyon degerleri daha farkl degerlerde olmas1 beklenirken son derece kiicik bir
fark saptanmustir. Bu kiigiik farklanma, PAA’nin pH 5,5’te daha iyi disosiye olmasi ile
aciklanabilir ancak burada ylizeye adsorplanan en 6nemli kismm Kitosan oldugu da
sekillerden goriilmektedir. Iki farkli pH degerindeki PAA kullanilarak hazirlanan
Kitosan esasli ¢ok tabakali filmlerin dissipasyon degerleri incelendiginde pH degeri 5,5
olan PAA’dan hazirlanan (CHI/PAA); filmin dissipasyon degeri, yaklagik 23*107° iken
pH degeri 1,8 olan PAA’dan hazirlanan filmin disipasyon degisimi yaklagik 1*¥107
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seviyesindedir. Bu durum, Kitosan ile PAA arasindaki etkilesimin pH’a bagh olarak
degisime ugradigi ve ¢ok tabakadaki PAA’nin pH’a baglh konformasyonundaki
degisimden kaynaklandigi disiiniilmektedir. Soyle ki PAA’nn pH 5,5°te
konformasyonu yumagmmst (coil) sekilde olup pH 1,8°de PAA’nin konformasyonu
diizlemseldir (train like). Buna bagh olarak da polielektrolit kompleksteki zincirsel

PR

sertligin degistigi diisiintilmektedir.

Kitosan ile yapilan diger bir denemede Kitosanla birlikte pH degeri 1,8 olan PSS ile
LbL ince filmler hazirlanarak, (CHI/PSS)10 filme ait frekans ve dissipasyon degisimleri
Sekil 4.46°da gosterilmistir.

(CHUPSS),, 1y m.ruzsuzpnanss

2500 (CHUPSS), . 1p:u.ruzsuzpm: 10

00000
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T T T

000000000000000
Siire (sn) Siire (sn)

(@) (b)
Sekil 4.46: 10 tabakah LbL. CHI/PSS filmin stireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.

Bu filme ait frekans degisimi -467,3 Hz iken buna karsihik gelen kiitle degisimi 1.654,0
ng olarak hesaplanmustr. Sekil 4.46’dan goriilecegi tizere (CHI/PSS)1o filmin
dissipasyon degisimi 10*10° mertebesindedir. (CHI/PSS)1p filminin vyiizeyde
(CHI/PAA) filme gbre daha fazla adsorplanmasmin nedeni PSS’in pH 1,8 degerinde

tamamen iyonize olarak yiizeye kaplanmasmdan kaynaklanmaktadir.

Kitosan esasli ¢ok tabakali filmlerin hazirlanmasi c¢alismalarina kapsaminda saf
CHI/PAA, CHI/PSS filmlerle, bu polielektrolitlerden hazirlanan harman yapili tiriinlerin
QCM-D grafikleri Sekil 4.47-4.51°de sunulmustur.
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Sekil 4.47: 10 tabakah LbL. CHI/PAA filmin siireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.
Kitosanmn yiiksek molekiil agirlikli (Mw:450000) PAA ile hazirlanan saf filmin frekans
degeri -187,5 Hz olup buna karsilik gelen alan basina adsorplanan miktar ise 845,7
ng/cn olarak hesaplanmustir.
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Sekil 4.48: 10 tabakah LbL. CHI/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle

degisimleri.
(CHI/PSS)’ten hazirlanan saf filmin ise Af degeri -161,5 Hz olup buna karsilik gelen
adsorpsiyon miktar1 ise 728,3 ng/cm? olarak hesaplanmustr. (CHI/PAA)1o filminin
(CHI/PSS)1¢ filmine gore ylizeyde daha ¢ok adsorplanmasy, Poli(akrilik asit)’in zayif bir
polielektrolit olmasi nedeniyle yiik dengesi saglamak {lizere daha fazla miktarda yiizeye

adsorplanmasiyla agiklanabilir. Benzer sonuglar Schlenoff ve grubunun ¢ok tabakal

filmler tizerinde gergeklestirdigi calismanin sonucunda da rapor edilmistir [68].

(CHI/PAA)ig’dan hazirlanan filmin dissipasyon degeri 24*10° olup yapmm esnek
oldugu anlamina gelmektedir. Bu durum biiyiik olasilikla zayif bir polielektrolit olan
PAA’nin pH:5,5’te  konformasyonel yapisinin  yumagims: yapida olmasi ile

aciklanabilir. (CHI/PSS)10’dan hazirlanan filmin dissipasyon derecesi ise 10¥10 olup,
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(CHI/PAA)1p’ya  gbre  yapinin daha sert  oldugunu  gdstermektedir.
(CHI/PSS25P AAT5) tiriinti igin QCM-D grafikleri Sekil 4.49°da gosterilmistir. Buna
gore beslemede %25 oraninda PSS igeren harman filmin Af degeri -180,6 ve buna

karsilik gelen adsorpsiyon degeri 814,4 ng/cm?’dir.
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Sekil 4.49: 10 tabakah LbL. CHI/PSS25P AA75 filmin siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri.

(CHI/PSS25PAAT5),o filminin dissipasyon degeri yaklask 15%107° seviyesindedir.
Harman yapidaki filmde PSS varliginm (CHI/PAA)io filme gore yapiya sertlik

kazandirdigi sonucuna ulagilmistir.
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Sekil 4.50: 10 tabakah LbL. CHI/PSS50P AA50 filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve
(b) kiitle degisimleri.

I1gili QCM-D grafiklerinden harman yapili filmin kompozisyonunun belirlenmesi i¢in
caliymalar gergeklestirilmis ve harman yap1 igerisinde artan PSS miktarina bagh olarak
harman film yapisindaki yiizde Kitosan oranimnin belirgin oranda diistiigii saptanmistir.
Omegin, (CHI/PSS25PAA75)19 ornegi i¢in harman film yapisinda %58,2 Kitosan

vardir.
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4.3.7. Zayif Polielektrolitler (PAA) ile Cahsiirken Pompa Debisinin Etkisinin
Arastinlmasi

4.3.7.1. Kitosan Kullamlarak Yiiksek Debide Hazirlanan Filmlerin QCM-D
Grafikleri
Yiksek molekiil agirlikli PAA kullanilmasi durumunda yiizeyde adsorplanan madde

miktarlarinda tespit edilmis olan farklanmanmn arastirilmasi1 amaciyla tez caliymalari
genelinde kullanilmig olan 0,5 mL/dak debinin ii¢ kat {izerinde (1,5 mL/dak) debi ile
cozeltiler sensor lizerinden gecirilerek ylizeyde biriken adsorpsiyon degerleri
belirlenmis ve karsilastirilmistir. Bu kapsamda (CHI/PAA)10, (CHI/PSS)19 ve bunlarm
harmanlar1 kullanilarak ¢ok tabakali filmler hazirlanarak QCM-D analizleri, frekans
degisimleri ve yiizey alan bagma adsorplanan madde miktar1 olarak Sekil 4.51-4.53’de

sunulmustur.
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Sekil 4.51: 10 tabakah LbL. CHI/PAA filmin siireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.
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Sekil 4.52: 10 tabakah LbL. CHI/PSS25P AA75 harman filmin siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

.
(CHIPSSSIPAASD) .y 1 1 (CHPSSSPAAS, 1110
1 20 500
400

300

0

Af (Hz)
Am (ng/cm?)

100

] 0 [t nglen]

Polielektrolit Besleme Debisi: 1,5 mL/dak ¢ Polielektrolit Besleme Debisi: 1,5 mL/dak

T T T T T T T T
0 5000 10000 15000 20000 0 5000 10000 15000 20000
Siire (sn) Siire (sn)

(@) (b)
Sekil 4.53: 10 tabakah LbL. CHI/PSS50P AA50 harman filmin siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

Yiksek debi etkisini gérmek i¢in (1,5 mL/dak) gerceklestirilen ¢alismalarda kullanilan
Kitosan ¢ozeltisi 3,1-3,4 pH degerinde olup PSS ve PAA’nin ise pH degeri 5,5 ’te sabit
tutulmustur. Bu kosullarda yapilan denemelerde (CHI/PSS)1o icin frekans degisimi -
151,0 Hz, (CHI/PAA)1y igin ise frekans degisimi -72,0 Hz olarak tespit edilmistir.
CHI/PSS-PAA’dan hazirlanan harman filmlerin frekans degisim degerleri de
(CHI/PSS)10 ve (CHI/PAA)1 frekans degerlerinin arasinda degismektedir. Bu frekans
degerleri i¢in Sauerbrey denklemi kullanilarak birim alan basma diisen adsorbe kati
madde miktar1 hesaplandiginda, (CHI/PAA)1o yaklasik 326,0 ng yilizeyde birikirken
(CHI/PSS)10 682,0 ng olarak yiizeyde birikmistir. Buna karsm, ylizeyde adsorplanan
madde miktar1 harman filmler i¢in 517,0 ng ve 720,0 ng arasinda degismektedir.
(CHI/PSS);0’ten hazirlanan tabakanin bu kosullar altinda (CHI/PAA)1p’dan hazirlanan
filme gore ylizeyde daha fazla adsorbe olmasi pH 5,5’ta PSS’in kuvvetli polielektrolit
olmas1 nedeniyle yliksek protonize olmasma baglanabilir. Ancak (CHI/PAA)1p’dan
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hazirlanan filmin yine PAA ig¢in protonizasyon anlamina gelen pH 5,5’ta daha diisik
adsorbe olmasininda yik yogunlugu ve PAA’nin konformasyonundan kaynaklandigi

diistiniilmektedir.
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Sekil 4.54: 10 tabakah LbL. CHI/PSS75P AA25 harman filmin siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.55: 10 tabakali LbL. CHI/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.

Dissipasyon degerleri incelendiginde (CHI/PAA)1o’mn 30%107° dissipasyon degerine
karsik (CHI/PSS)10’in dissipasyon degeri 11*¥10°°dir. Bu degerler (CHI/PSS) yiik
yogunlugunun oldukca diisiik olmasiyla agiklanabilir. Tieke ve arkadaslarmmin raporunda
(CHI/PSS) vyik yogunlugu 0,07 olarak verilmis olup, oldukca diisiiktiir.
(CHI/PAA)ip’dan hazirlanan policlektrolit kompleksin yik yogunlugu (CHI/PSS)ig’e
gore goreceli olarak daha yiiksek olsa bile diger bir ifadeyle daha siki1 ve rijit yapilar
olusturmas1 beklense bile (CHI/PAA)io’nin dissipasyon degeri oldukca yiiksek
bulunmustur. Bu sebeple, PAA’nin kullanildig: sistemlerde yikk yogunlugundan ziyade
pH’a duyarli konformasyon degisikliginin 6nemli oldugu disiintilmektedir [22].
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Yiksek debi ile gergeklestirilen bu sonuglar 0,5 mL/dak’lik debi ile gerceklestirilen ve
yine ayni polielektrolitlerden hazirlanan filmlerle 4.3.6 bashig: ile verilen denemeler ile
kargilagtirildiginda en biiyik farklanma soyledir; (CHI/PAA)’dan hazirlanan filmin
frekans1 -220,7 Hz iken yiiksek debi ile ¢ozelti gecirilmesi durumunda bu degerin ¢ok
bliyltk bir distisle -72,0 Hz’e geriledigi gorilmektedir. Polielektrolit ¢dzeltilerinin
goreceli olarak siirekli ve daha diisik hizda gecirilmeleri durumunda zayif baglanmis
PAA yapisinin yiizeyde desorpsiyonunun daha diisik oldugu goriilmektedir. Benzer
durum (CHI/PSS) ve (CHI/PSS-PAA) harmanlarinda gbzlenmekte olup artan besleme
debisine bagh olarak frekans degisimlerinin belirgin oranda azaldig1 diger bir ifadeyle

ylizeyde adsorplanan madde miktarinin diistiigii tespit edilmistir.

4.3.7.2. Dallannmuis PEI Kullanilarak Yiiksek Debide Hazirlanan Filmlerin QCM-D
Grafikleri
Yiksek debili polielektrolit gegirilme c¢alismalarina dallanmis Polietilenimin

kullanilarak devam edilmis ve yukarida anlatilan Kitosan temelli filmler ile
kargilagtirmalari yapilmistwr. Dallanmig PEL PSS ve yiksek molekiil a girlikli PAA’dan
hazirlanan ¢ok tabakali fonksiyonel filmlerin frekans degisim ve birim alan bagina

adsorplanan madde miktar1 grafikleri Sekil 4.56-4.60’da sunulmustur.
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500 o
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Sekil 4.56: 10 tabakah LbLL PEI/PAA filmin siireye bagh (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.
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Sekil 4.57: 10 tabakal LbL. PEI/PSS25PA A75 harman filmin siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
Dallanmis PEI/PAA-PSS’in pH degerleri 5,5 olup bu degerde tiim elektrolitlerin orta
dereceli disosiye oldugu ve Polietilenimin yapis1 nedeniyle yik yogunlugunun arttigi
belirlenmektedir. Ornegin PEI/PSS i¢in yikk yogunlugu literatiirde 0,1 olarak rapor
edilmistir [22]. Sekiller incelendiginde (PEI/PAA)1o icin frekans degisim degeri -70,0
Hz iken (PEI/PSS)1p icin bu deger -125,0 Hz olarak tespit edilmistir. Daha Onceki
sonuglardan farkli olarak (PEI/PSS-PAA) harmanindan hazirlanan filmlerin frekans
degisim degerleri (PEI/PSS)1o ve (PEI/PAA)1p’dan belirgin oranda yiiksek olmustur.
Sekillerin frekans degisimleri incelendiginde Ozellikle (PEI/PAA)io tirliniin frekans
degisiminin literatiirden ve elde edilen calismalardaki sonuglardan farkli oldugu,
yaklagik bes tabaka sonuna kadar ylizeyde adsorplanan madde olmadigir ve
adsorpsiyonun  gerceklesmedigi  goriilmektedir. Buna karsin (PEI/PSS);0 Ve
(PEI/PAA)1p’dan hazirlanan harman yapili {riinlerin frekans degisimlerinin ise

literatiirle uyumlu olarak ¢iktig1 go zlemlenmistir.

PAA kullanim durumunda adsorpsiyonda gozlenen bu durum zayif polielektrolit
olmas1 nedeniyle yiiksek debi ile polielektrolit ¢cozeltilerinin geg¢irilmesi durumunda
ylizeye zayifca tutunan polielektrolit yiizeylerinin yilizeyden ayrilmas: seklinde
yorumlanabilir. Ancak buna karsm, harman yapisinda ise PSS ile birlikte kullanim
halinde ylizeye adsorplanan madde miktar1 olduk¢a artmustir ki bu durum
beklentilerimizin disinda olup kismen yiiklii PAA’nin PSS ile birlikte ylizeye daha
kuvvetli bicimde adsorbe olmasi ve adsorpsiyon degerlerinin yiksek olmasiyla

a¢iklanabilir.
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Sekil 4.58: 10 tabakah LbLL PEI/PSS50PA A50 harman filmin siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.59: 10 tabakah LbL PEI/PSS75PA A25 harman filmin siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.60: 10 tabakah LbL PEI/PSS filmin siireye bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle
degisimleri.
Dallanmis PEI’dan elde edilen sonuglar Kitosan temelli fonksiyonel filmlerin frekans ve
kiitle degisimleri ile karsilastirildiginda 6zellikle saf yapida veya diger bir ifadeyle tek
bir anyonik polielektrolitin kullanildig1 (PEI/PSS), (CHI/PSS) ve (PEI/PAA),
(CHI/PAA) yapilarin benzer oldugu tespit edilmistir. Bu yap1 igerisinde aslinda
PAA’nin zayif bir polielektrolit olmas1 nedeniyle Kitosan veya yiiksek yik yogunluklu
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Polietilenimindeki yiiklere karsilik yilkk dengesini saglamak iizere yiizeyde daha ¢ok
adsorplanmas1 beklenebilir. Ancak yiiksek debi gecisi ile (1,5 mL/dak) gerceklestirilen
denemelerde beklenilenin aksi ger¢eklesmistir. Benzer durum yukarida ifade edildigi
tizere (CHI/PAA)’dan elde edilen ¢ok tabakali filmler i¢in de elde edilmistir. Bu sebeple
genelde literatiirde elde edilen ve birbirleriyle karsilastirilan denemelerin sonuglarmin
polielektrolit besleme debisi de g6z Oniine almarak degerlendirilmesi gerektigi

sonucuna ulasilmstr.

44. QCM-D TEKNIiGi iLE ILAC ADSORPSiYON VE DESORPSiYON
CALISMALARI

44.1. PAH/PSS-PVS Esash Cok Tabakali Filmlere ila¢ Adsorpsiyon Ve
Desorpsiyonuna Ait QCM-D Grafikleri

Tez kapsaminda PAH/PSS-PVS esasli harman LbL filmlerin model ilag olarak IBF-Na
adsorpsiyon ve desorpsiyon caligmalarma elde edilen sonuglar Sekil 4.61-4.63’de
verilmistir. IBF-Na adsorpsiyon c¢alismalar1 i¢in oncelikle on tabakali LbL harman
filmler kuartz sensor iizerinde gelistirilmis, ardindan frekans degisimi kararl hale
gelinceye kadar 0,01 M konsantrasyondaki ilag ¢ozeltisi (pH:6.8) devamli olarak hiicre
icerisindeki sensor ylizeyinden gegirilmistir. Asagidaki sekillerden de goriilecegi tlizere,
ilk adsorpsiyon denemesi i¢cin ortalama 1-5 dakika icerisinde frekans degisimi dengeye
gelmesine ragmen standart olarak 10 dakika veya tizerinde ilag ¢Ozeltisi siirekli olarak
kuartz sensor iizerinden gecirilmistir. Takiben ilag yiikklenmis LbL tabakalar1 Milli Q
Ultra Saf Su ile yikanarak, yiizeyde adsorbe olamamis veya zayif baglanmis IBF-Na
uzaklastirilmigtr. Son olarak, farkli pH degerlerinde ¢ozeltiler kullanilarak gelistirilen

LbL tabakalarinin ilag desorpsiyon ¢aligmalar1 gerceklestirilmistir.
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Sekil 4.61: 10 tabakah LbL. PAH/PSS75PVS25 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.62: 10 tabakah LbL. PAH/PSS50P VS50 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.63: 10 tabakah LbL PAH/PSS25PVS75 harman filmin IBF-Na ile etkilegsiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
Hazirlanan harman yapili LbL filmlerin ila¢ adsorpsiyonuna ait Sekil 4.61-4.63’ten,
(PAH/PSS75PVS25)10  filminin IBF-Na  adsorpsiyonu 346 ng iken,
(PAH/PSS25PVS75)19 filminin ilag adsorpsiyonu 151,7 ng olarak tespit edilmistir.
Benzer sekilde, (PAH/PSS50PVS50)19 filminin ilag adsorpsiyon degeri 97,7 ng olarak
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gereeklesmistir. IBF-Na yiklenmis LbL tabakalarmin Milli Q Ultra Saf Su ile
yikkanmasi sonrast (Sekil 4.61 b, 4.62 b ve 4.63 b), ilacin (PAH/PSS75PVS25)10
filminden uzaklastigi, buna karsin diger harman yapili 10 tabakali LbL filmlerin ilag
adsorpsiyonunu agirlik¢a %10-20 oraninda kaybederken, dnemli boliimiinii korudugu
tespit edilmistir. Bu durum, ilag ile PAH arasindaki etkilesimin hacimce %50 ve altinda
PSS igeren polielektrolit ¢ozeltilerinden hazirlanan LbL filmlerde daha fazla olmasiyla
aciklanabilir. Buna karsm, hacimce %75 wve iizerinde PSS igeren polielektrolit
harmanindan hazirlanan filmin adsorplamis oldugu tiim ilac1 salivermesi, PSS’ in pH 1,8
de tamamen iyonize olmasi ve PAH ile kuvvetli etkilesim saglamas1 nedeniyle IBF-

Na/PSS arasi etkilesimin son derece zayif kalmasindan kaynaklandig: diistiniilmektedir.

Ote yandan ila¢ adsorpsiyon ve desorpsiyon islemleri srasinda LbL ¢ok tabakalarm
bozunmas1 frekans degisiminin tam tersi yonde geliserek pozitif olarak
gerceklesmesiyle anlagilabilmektedir. Bu baglamda, yiiklenen ilacm LbL ¢ok
tabakalardan desorpsiyonu i¢in Milli Q Ultra Saf Su (nétral pH, 6,3) ile yikama islemi
srasinda, hacimce %50 ve altinda PSS iceren polielektrolit harmanindan hazirlanan
filmde higbir tabaka dekompozisyonu meydana gelmemistir. Buna karsin
(PAH/PSS75PVS25)1p filmde smirli oranda tabaka dekompozisyonunun meydana
geldigi diistiniilmektedir.

4.4.2. PAH/PSS-PAA Esash Cok Tabakah Filmlerle Ilac Adsorpsiyon Ve
Desorpsiyonuna Ait QCM-D Grafikleri

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
calismalar1 gergeklestirilmistir. Bu kapsamda on tabakali filmin hazirlanmasindan sonra
oncelikle IBF-Na yiiklemesi yapilmis ardindan Ultra Saf Su ile ykanmustir. pH
degerine baglh olarak ila¢ adsorpsiyon ve desorpsiyonunun incelenmesi agisindan
srrastyla dnce model ilag ardindan da pH 2’deki ve 11°deki ¢ozeltilerle yikama islemleri
gerceklestirilmistir. Ornek bir adsorpsiyon/desorpsiyon ¢alismasinm QCM-D cihaz ile
takibine yonelik grafik Sekil 4.64’de gosterilmistir.
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Sekil 4.64: 10 tabakah LbL PAH/PAA saf filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)
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Sekil 4.65: 10 tabakah LbL PAH/PSS saf filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a)
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Sekil 4.66: 10 tabakah LbL. PAH/PSS25P AA75 harman filmin IBF-Na ile etkilegsiminde siireye
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Sekil 4.67: 10 tabakah LbL. PAH/PSS50P AA50 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.68: 10 tabakah LbL PAH/PSS75P AA25 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans ve (b) kiitle degisimleri.

Yiiksek molekiil agirlikli PAA’dan hazirlanan PAH/PSS-PAA LbL filmlerin IBF-Na
adsorpsiyonunda 3,0 ile 45,0 ng arasmda adsorpsiyon tespit edilmistir. {lgin¢ bir sekilde
saf (PAH/PAA);o tiriinlin en yiikksek model ilag adsorpsiyonuna ulastigr buna karsmn
harman filmlerde PSS miktarmin artigina bagh olarak ilag adsorpsiyonunun belirgin
sekilde diistiigii gdzlenmistir. Ornegin IBF-Na’nm ilk adsorpsiyonunda (PAH/PAA)1g
icin 39,4 ng IBF-Na adsorplanirken (PAH/PSS75PAA25)10 i¢cin adsorplanan ila¢ miktar1
9,7 ng seviyesindedir. (PAH/PAA)io Ttrliniinin pH=2 ve pH=11’de ¢ok tabaka
degradasyonuna ugradigi buna karsin PAH/PSS-PAA harman iriinlerinin pH=2 ve
pH=11’de herhangi bir degradasyona ugramadigi tespit edilmistir. (PAH/PAA)1o
tirlinlinde asidik ve bazik kosullarda LbL ¢ok tabaka degradasyonu farklh pH’larda
PAA’nin zayif polielektrolit olmasina bagh olarak deprotonize olmasi ve ilag molekiili

ile ¢ok tabaka arasindaki PAA’nin etkilesiminin zayiflamasindan kaynaklandigi
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diistiniilmektedir. Buna karsin yiiksek oranda PSS yiiklenen harman filmlerin asidik ve
bazik kosullarda ¢ok tabaka degradasyonuna ugramamasi PSS’in kuvvetli polielektrolit
olmasma bagl olarak farkli pH degerlerinde yapisal entegrasyonunda biitiinliigiin

bozulmamas1 seklinde agiklanabilir.

[lag adsorpsiyon ve desorpsiyonuna bagl olarak PAH/PAA-PSS iiriinlerinin
dissipasyon degerleri saf filmler i¢in yiksek iken PAH/PSS-PAA’dan hazirlanan
harman filmler i¢cin sifira yakin oldugu tespit edilmistir. Saf filmlerin yiiksek
dissipasyon gostermesi ila¢ ilavesine bagl olarak ¢ok tabakanin sigsmesine baglanabilir.
Ancak yapidaki PSS miktarmin fazla olmasina bagh olarak dissipasyon degerleri diisiik
kalmakta bu da yapmnm ilagla sismedigini gostermektedir. Bu sonug, PSS’in kuvvetli
polielektrolit olmasma bagh olarak zincirsel (train like) yapili polielektrolit kompleks

olusturmasindan kaynaklanmaktadr.

Diger bir seri calismada, diisik molekiil agirhkli PAA (Mw: 5.000) ve PSS’ten
hazirlanan PAH/PSS-PAA filmlerinin IBF-Na c¢alismalar1 sunulmustur. Bu tiir filmlerin
ilag adsorpsiyonunda PAH/PSS ve PAA igeren tiim harman filmlerde ilag yikklemesine
bagli olarak LbL ¢ok tabakaya ait frekans degisimlerinin negatif yerine pozitif alana
gectigi diger bir ifadeyle ¢ok tabaka degradasyonunun kuvvetli bir sekilde basladigi
tespit edilmis ve ne su ile yapilan ne de farkli pH degerlerindeki ¢ozeltilerle yapilan
ykama islemleri yapilamamstir. Bu ilging durum, diisik molekiil agirhiginda PAA
kullanimi durumunda model ilacn tuz olarak davranmasi ve polielektrolit kompleks
olusumuna atfedilen denklemi tersine c¢evirdigi diger bir ifadeyle polielektrolit
kompleksin bozularak ¢ok tabakalarin degrade olarak yiizeyden uzaklastigi seklinde
degerlendirilmektedir. Ozellikle diisik molekiil agirlikh polielektrolit ¢dzeltilerinden
hazirlanan LbL filmlerin ilag adsorpsiyon ve desorpsiyon g¢alismalari i¢in uygun

olmadigi da tespit edilmistir.

4.4.3. PAH/PSS-PAA Esash Cok Tabakali Filmlerde Farkh Tabaka Sayisinda
Gergceklestirilen Calismalara Ait QCM-D Grafikleri

Tabaka sayisinin model ilag adsorpsiyonu ve ¢ok tabakali PAH/PSS-PAA sisteminde
(4,5/6,5/8,5/10,5) tabaka sayisina sahip filmler hazirlanarak QCM-D sensor iizerinde

ilag adsorpsiyonlar1 ve desorpsiyonlari calisilmistir. Bir seri ¢aligmada pH 5,5
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PAH/PAA fiiriiniinden 6,5 ve 8,5 tabakah filmler hazirlanmustir. {lgili filmlere ait QCM-
D grafikleri Sekil 4.69-4.70°de gosterilmistir.
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Sekil 4.69: 6,5 tabakah LbL PAH/PAA filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagl (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.70: 8,5 tabakah LbL. PAH/PAA filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)

frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

Sekillerden goriilecegi ilizere, 6,5 tabakali (PAH/PAA) filminin IBF-Na adsorpsiyonu
51,9 ng/cm? iken tabaka sayismm 8,5’¢ ¢ikarilmasi ile 1BF-Na adsorpsiyonu 148,8

ng/cm?’ye yiikselmektedir. Bu durum yiizeye adsorbe olan ilacin ayni zamanda cok

tabaka

diisiiniilmektedir. Ileriki bdliimlerde de goriilecegi iizere tabaka sayismin
ylizey piriizliliigiinin arttigi ve bununda model ila¢ adsorpsiyonunu
olabilecegi diisiiniilmektedir. (PAH/PAA)’dan hazirlanan filmler tabaka
bagimsiz olarak pH2 ve 11°deki ¢ozeltilerde ¢ok tabaka degradasyonuna

ile etkilesimi ve ¢ok tabakanin morfolojik degisimine bagh

oldugu
artmasi ile
gelistirmis
sayisidan

ugradiklari

icin dissipasyon degerleri kullanilan ¢6zeltinin pH degerine baglh olarak degisiklik

gostermistir. Bu durum, pH=2de PAA’nin zayif yikli olmasindan pH=11’de ise
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PAH’'mn zayif yiklere sahip olmasi nedeniyle poliiyonlarm arasmndaki elektrostatik
etkilesimin azalmasi ve bunun da ¢ok tabaka degradasyonuna doniismesi ile

a¢iklanmaktadir.

Yukaridaki filmlere analog olarak PAH/PSS’ten (pH:5,5) hazirlanan (PAH/PSS)a4 s,
(PAH/PSS)s 5, (PAH/PSS)g 5, (PAH/PSS)105 filmlere ait QCM-D grafikleri ise Sekil=
4.71-4.73 de sunulmustur.
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Sekil 4.71: 4,5 tabakah LbL. PAH/PSS saf filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagl (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.72: 6,5 tabakah LbL. PAH/PSS saf filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagl (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.73: 8,5 tabakah LbL. PAH/PSS saf filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.74: 10,5 tabakali LbL. PAH/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

Sekillerden goriilecegi iizere artan tabaka sayismna bagh olarak 8,5 tabakaya kadar
model ila¢ adsorpsiyonunda bir artis gozlenmektedir. (PAH/PSS)g 5 filminin model ilag
olarak IBF-Na adsorpsiyonu 26,0 ng/cm?’dir (Sekil 4.73). Burada genel olarak
sOylenecek en oOnemli sey aym kosullarda hazirlanan (PAH/PAA) filminin
(PAH/PSS)’ten hazirlanan filmlere gore ilag adsorpsiyonunun son derece yliksek
oldugudur. Bunun baslica nedenlerinin; (i) ¢ok tabaka ile ilag arasindaki etkilesimin
(PAA kullanim1 durumunda hidrojen baglar1) daha iyi olmasi, (ii) QCM-D dissipasyon
egrilerinden goriilecegi lizere PAA kullanimina bagh olarak daha esnek filmlerin
olusmas1 ve ilag adsorpsiyonun kolaylig: (iii) son olarak ilerideki boliimde goriilecegi
tizere P AA kullanilarak hazirlanan filmlerin yiizey piiriizliiliigiiniin daha yiiksek olmasi,
oldugu diistiniilmektedir. Diisiincemize gore ylizey pirizliliigine bagh fiziksel
adsorpiyonun yiiksek olmasi ve kuvvetli ikincil etkilesimler (hidrojen baglari, dipol
dipol etkilesimler) bu farklara neden olmaktadir. PAA kullanilan sistemlerin yiiksek ilag
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adsorpsiyonuna karsilik en biiyiik sikintis1 pH degerine duyarli olmas1 ve ndtral ortam

disinda hazirlanan ¢ok tabakali filmin kolaylikla degradasyona ugramasidr.

Ek olarak, pH:1,8’deki PAH ve PSS ¢ozeltilerinden hazirlanan filmlerin adsorpsiyon ve
desorpsiyonlar1 incelenmis ve ilgili OCM-D grafikleri Sekil 4.75-4.76’da gdsterilmistir.
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Sekil 4.75: 4,5 tabakah LbL. PAH/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.76: 10,5 tabakali LbL PAH/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

Sekil 4.75 ve 4.76’dan goriilecegi tizere (PAH/PSS)45 filminin IBF-Na adsorpsiyonu
12,6 nglcm?, (PAH/PSS)105 filminin model ilag adsorpsiyonu ise 19,0 ng/cn? dir.
Goriilecegi lizere pH:1,8’deki PAH/PSS c¢ozeltilerinden hazrlanan filmin ilag
adsorpsiyonu PAH/PAA esash filmlere gore diisiik kalmistir. Elde edilen bu sonugta,
diisik ilag adsorpsiyonu i¢in yukarida tartisildigr lizere ilag ile ¢ok tabaka arasindaki

etkilesimin yeterli olmamas1 ve yiizey piiriizliligliniin son derece 6nemli oldugunu
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gostermektedir. PAH/PSS filmlere ait diger 6nemli bir sonug da eger film pH:1,8 deki
¢ozeltilerden hazirlanirsa higbir sekilde ¢ok tabaka degradasyonu meydana
gelmemektedir. Bu durum PSS’in olduk¢a kuvvetli bir polielektrolit olmasi1 ve pH
degisimine bagh olarak elektrostatik etkilesimini kaybetmemesiyle a¢iklanabilir.

44.4. PEI/PSS-PAA Esash Cok Tabakali Filmlerle Ilac Adsorpsiyon Ve
Desorpsiyonuna Ait QCM-D Grafikleri

PEI/PSS-PAA’dan hazirlanan LbL saf ve harman iirlinlerin IBF-Na yiiklemeleri i¢in
QCM-D analizleri gergeklestirilmistir. IBF-Na’nin tercih edilme sebebi olan suda
¢ozlinlirliigiiniin degismemesi agisindan pH= 7,3 olarak sabit tutulmus ve denemeler bu
sekilde gerceklestirilmistir. Ancak PEI nétral ve bazik pH degerlerinde ¢okmesi
nedeniyle yiizeye IBF-Na ilavesi ile Polietileniminin yilizeyden ayrildig1 ve bununda ¢ok
tabaka degradasyonuna neden oldugu saptanmistir. Bu sebeple PEI/PSS-PAA’dan

hazirlanan triinlerin QCM-D ¢alismalarinda ilag adsorpsiyonu gergeklestirilememistir.

445. CHI/PSS-PAA Esash Cok Tabakah Filmlerle flac Adsorpsiyon Ve
Desorpsiyonuna Ait QCM-D Grafikleri

Kitosan/PSS-PAA saf filmlerin IBF-Na etkilesimleri frekans ve disipasyon degigimleri
ile kiitle adsorpsiyonlar1 Sekil 4.77-4.81’de sunulmustur.
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Sekil 4.77: 10 tabakah LbL. CHI/PAA (Mw: 450.000-pH: 5,5) filmin IBF-Na ile etkilesiminde
siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.78: 10 tabakah LbL. CHI/PAA (Mw: 450.000-pH: 1,8) filmin IBF-Na ile etkilesiminde
siireye bagl (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.79: 10 tabakal LbL. CHI/PSS (pH: 1,8) filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a)
frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

Buna gore pH degeri 1,8 olan PAA ¢ozeltisinden hazirlanan (CHI/PAA)1o filminin
frekans degeri yaklagik —130,9 Hz iken buna tekabiil eden kiitle degisimi 463,0 ng
olarak hesaplanmistir. PAA’nin pH degerinin 5,5°e ¢ikarilmasiyla beraber (CHI/PAA)10
filminin frekans degeri -70,3 ve kiitle degisimi ise 248,8 ng olarak hesaplanmstir.

Poli(akrilik asit)’in pH degerinin artisina bagh olarak yiizeyde adsorplanan madde
miktar1 ¢ok az miktarda artarken IBF-Na adsorpsiyonunun diistiigii goriilmektedir. Bu
durumun, IBF-Na ile etkilesime girecek serbest PAA miktarinin azalmasindan
kaynaklandig1 diisiiniilmektedir. Buna karsm, pH degeri 1,8 olan PSS'ten hazirlanan
filmin ila¢ adsorpsiyon denemesinde -33,7 Hz ve buna karsilik gelen 119.4 ng ilag
adsorpsiyonunun oldugu tespit edilmistir. Bu durum, Kitosan-PSS filmlerde yiizeyde
daha fazla ila¢ adsorplanmasina ragmen ilag adsorpsiyonunun diisikk kaldigm1 ve ilag
adsorpsiyonunda yiizeyde fazla adsorplanmanin etkisinin olmadigi sonucuna

ulagilmistir. Kanimizca buradaki en 6nemli gelismeler ilag molekiilleri ile ¢cok tabakali
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film arasinda etkilesime girecek gruplarin bulunmamasi ile yapmmn morfolojisi ve
esnekligi oldugu disiiniilmektedir. Soyle ki; (CHI/PAA)ip’dan hazrlanan filmlerin
dissipasyon degerleri 14*10°-40%10° degeri arasinda iken (CHI/PSS)1o filminin
dissipasyon degeri sifira yakindir. (CHI/PAA)1o’ dan hazirlanan filmlerin daha esnek
oldugu ve ilacin film yiizeyine adsorpsiyonu ile birlikte ¢cok tabakali film igerisine

diflizyonu sonucunda bu miktarm arttig1 diisiiniilmek tedir.

(CHI/PAA)1o ve (CHI/PSS)1 filmlerden IBF-Na desorpsiyonu ile ilgili ger¢eklestirilen
cabgymalarda notral ve asidik ortamda herhangi bir dekompozisyonun olmadig1 ancak
bazik kosullarda (CHI/PAA)o filminin biiyiik oranda (CHI/PSS)io filminin ise diisiik
oranda degrade oldugu tespit edilmistir. Sonug olarak, (CHI/PAA)1p ve (CHI/PSS)1o
filmlerin ilag adsorpsiyon degerlerinin yiiksek degerler arasinda oldugu ve PAA
kullanimi durumunda bu degerin daha da arttig1 tespit edilmistir. Ayrica hazirlanan bu
filmlerin notral ve asidik pH degerlerinde kararl bazik pH’ta ise bozulmaya ugradigi
tespit edilmistir.

Y - R[OS
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Sekil 4.80: 10 tabakah LbL. CHI/PAA filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

(CHI/PAA)o filmi tizerinden QCM-D sensériinde model ilag olarak IBF-Na gegirilip
dengeye gelmesi beklendikten sonra okunan frekans degisim degeri -70,3 Hz olup bu

2 olarak

degere karsiik gelen birim hacimde adsorplanan ilag miktar1 316,9 ng/cm
bulunmustur. Takiben pH=2 ve pH= 11’deki siwvilar film yiizeyinden geg¢irildiginde
asidik ¢ozeltinin kismi ¢cok tabaka dekompozisyonuna neden oldugu gozlenmistir. Oysa,
bazik kosullarda CHI’nin tamamen dissosiyasyonunu kaybetmesi ve oldukca zayif

yukli olmasi nedeniyle CHI/PAA arasmdaki elektrostatik etkilesimi kaybederek ¢ok
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tabaka degradasyonuna ugramasi beklenebilirdi. Elde edilen bu sonug, ayn1 zamanda
disik yik yogunluguna sahip CHI ile PAA arasinda hidrojen bagi vb. ikincil
etkilesimlerin yapiyr bir arada tuttugunu ve herhangi bir ¢ok tabaka bozunmasimi
engelledigini gdstermektedir. Ila¢ yiiklenmis bu filmin ilag yiiklemesine ve kullanilan
ykama c¢Ozeltisinin pH’mna gore dissipasyon degerleri 55%10°-83*10° civarinda
degismektedir. Bu durumun yapmin kismi dekompozisyonu ile birlikte pH ayarlamak

icin kullanilan tuz ¢ézeltisinin (HC1/NaOH) ¢ok tabakay1 sisirmesinden kaynaklandigi

distintilmektedir.
500
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Sekil 4.81: 10 tabakal LbL. CHI/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

(CHI/PSS)y¢ filminin iizerine IBF-Na ¢o6zeltisi gecirilerek gergeklestirilen model ilag
yikleme calismasinda Af degeri -6,2 Hz buna karsilik gelen ilag yiiklemesi ise 28,1
ng/cm®™dir. 28,1 nglen’ ilag igeren (CHI/PSS)io filmi farkli pH’lardan cozeltilerle
muamele edildiginde hizli bir sekilde salmim meydana geldigi ancak buna karsi ¢ok
tabaka ait bir dekompozisyonun olmadig1 gozlenmistir. Ayrica ilag iceren bu filmin,

dissipasyon degeri 1* 10" mertebesinde sert yapil bir film oldugu sonucuna ulagilmstir.
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Sekil 4.82: 10 tabakah LbL. CHI/PSS25P AA75 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.83: 10 tabakah LbL. CHI/PSS50P AA50 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
Benzer sekilde, Sekil 4.82 ve 4.83’ten goriilecegi lizere Kitosan esali harman yapil
filmlerin besleme akimindaki PSS’in arttwrilmas: ile ilag adsorpsiyonunun diistiigii
gozlenmektedir. Besleme akimmdaki PAA’nin artmasi ile asidik kosullarda kismi ¢ok
tabaka degradasyonu gozlenmektedir. (CHI/PAA)ig saf filminin daha yiiksek IBFNa
adsorpsiyonu vermesi (316,9 ng/cn?) (CHI/PAA)1o’ten hazirlanan filmin dissipasyon
degerlerine gore daha esnek olmasindan ve IBF-Na ile PAA arasindaki etkilesimden

kaynaklandig1 diigtintilmektedir.
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4.4.6. Pompa Debisinin IBF-Na Adsorpsiyonunun Uzerine Etkisinin Arastinlmasi

4.4.6.1. CHI/PAA-PSS Filmlerde IBF-Na Adsorpsiyonu
Tez kapsaminda ilag ¢ozeltisi besleme debisinin adsorplanan ilag miktarinin etkisini

incelemek amaciyla pompa debisi li¢ katina ¢ikarilarak denemeler gerceklestirilmis ve
elde edilen grafikler Sekil 4.84-4.88’de sunulmustur. Sekillerden goriilecegi {izere
(CHI/PAA)10, (CHI/PSS)1p, (CHI/PAA-PSS)1p harman filmler model ilag olarak
kullanilan IBF-Na’y1 adsorplamaktadir. Buna gore, IBF-Na adsorpsiyonu 28,8 ile 198,4
ng/cn? arasinda degismektedir.
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Sekil 4.84: 10 tabakah LbL. CHI/PAA filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

(CHIPSS25PAATS) . (CHIUPSS25PAATS),, ey uzsuzon: sas.s5 IBFNA)s urgspn o0

25Uz pH: 34575, & L2 2004

= 10 “.’o E
: 20 E 5 50
P £
Ls c
a4 0+
re 50 4
1
Polielektrolit Besleme Debisi: 1,5 mLidak 10 | Potietektrolit Besleme Debisi: 0,150 mL/dak
s E
0 WU‘DU ZU‘UO 30‘00 40‘00 SU‘UU EU‘UD 0 10‘00 20‘00 30‘00 40‘00 50‘00 60‘00
Siire (sn) Siire (sn)

Sekil 4.85: 10 tabakah LbL. CHI/PSS25P AA75 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

En yiiksek ilag adsorpsiyonu (CHI/PAA)o’da olup degeri 198,4 ng/cm?; en diigik IBF-
Na adsorpsiyonu ise on tabakah (CHI/PSS) igin 28,5 ng/cm?’dir. CHI/P AA-PSS’ten
hazirlanan harman filmlerin ise ila¢ adsorpsiyonu ise bu iki saf filmin ilag
adsorpsiyonlar1 arasinda degismektedir. Bu filmlerde dissipasyon degerleri de saf

(CHI/PAA)1o filminde en yiiksek olup CHI/PAA-PSS harman filmlerde de yiiksek
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PAA’nin besleme debisindeki

konsantrasyona bagh

olarak

artmaktadir. Benzer bir agiklama, literatirde de uyumlu olarak bulunmaktadir [99].
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Sekil 4.86: 10 tabakah LbL. CHI/PSS50P AA50 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

CHI/PSS-PAA harman ve saf filmlerinden IBF-Na’nin desorpsiyonu igin sirasiyla

pH=6,3"te Ultra Saf Su, pH=2"deki asidik su ve pH=11"deki bazik su ge¢irilmistir. Bu

denemeler sonucunda hicbir 6rnegin notral, asidik ve bazik kosullarda ¢ok tabaka

degradasyonuna ugramadigr ve kimyasal olarak kararli davrandigi tespit edilmistir.

PAA gibi zayif bir elektrolitin bulundugu bir ortamda ¢ok tabaka degradasyonunun

meydana gelmemesinin, ¢cok tabaka olusumunda Kitosan ile elektrostatik etkilesimin

yanisira Hidrojen baglary, Van Der Waals baglar1 gibi 6nemli fiziksel etkilesimlerden

kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir.
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Sekil 4.87: 10 tabakah LbL. CHI/PSS75P AA25 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

Karsilastirma amaciyla ayn1 LbL ¢ok tabakali filmler kullanilarak diisiik debili IBF-Na
gecirilmis ve CHI/PAA i¢in 346,5 nglcm2 ve CHI/PSS i¢in 66,2 ng/cm2 ilag
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adsorpsiyonu tespit edilmistir (Boliim 4.4.5). Budegerler, yiiksek debili ilag gegirilmesi
durumunda elde edilen adsorpsiyon degerlerinin yaklasik 2 katma denk gelmektedir. Bu
durumun baglica sebebinin ilag ¢ozeltisinin yiiksek debiyle gegirilirken yapiya
baglanmas1 i¢in gerekli etkilesim zamanmi bulamamasi ve zayif baglanmis bazi kiigiik

molekiillerin yapidan ayrilmasi seklinde yorumlanmaktadir.
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Sekil 4.88: 10 tabakah LbL CHI/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagh (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

4.4.6.2. Dallanmig PEI/PAA-PSS Filmlerde IBF-Na Adsorpsiyonu

Yiksek debili ilag c¢Ozeltisi geciriminin ilag adsorpsiyonu {izerine etkilerinin
incelenmesi amaciyla diger bir seri¢alisma da Dallanmig Polietilenimin (PEI) kullanim
tizerinedir. Bu kapsamda, PEI/PAA, PEI/PSS, PEI/PAA-PSS saf ve harman yapili
filmlerin IBF-Na adsorpsiyonlar1 ¢aligilarak, elde edilen grafikler Sekil 4.89-4.93°de

gosterilmistir.
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Sekil 4.89: 10 tabakal LbL PEI/PAA filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekillerden goriilecegi lizere yiksek debide IBF-Na ¢ozeltisinin gecirilmesi ile sadece
(PEI/PAA)1 ve (PEI/PAAT5PSS25)1o 6rnekleri i¢in pozitif adsorpsiyon gdzlemlenmis
diger PSS iceren saf ve harman yapili filmler icin ila¢ adsorpsiyonu
gozlemlenememistir. (PEI/PAA)1p ve (PEI/PSS25PAAT75)19 filmleri igin IBF-Na
adsorpsiyonlar1 34,9 ng/em? ile 25,3 nglem? olarak bulunmustur. Bu sonug, yiksek
debili ila¢ ge¢irimi ile zaten diisiik ilag adsorpsiyonuna sahip sistemlerde ilag

ylklemesini daha da diigtirmektedir.
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Sekil 4.90: 10 tabakah LbL PEI/PSS25PA A75 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.91: 10 tabakal LbL. PEI/PSS50PA A50 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

Dallanmis PEI esash saf ve harman yapili filmlerin ila¢ desorpsiyon c¢aligmalarina
PAA’nm bulundugu durumlarda ¢ok tabaka degradasyonunun olmadigi PSS iceren saf
ve harman yapili filmlerin ise ¢ok tabaka dekompozisyonuna ulastig1 tespit edilmistir.
Bunun nedeninin, pH=11"de zayif yikli PEI’nin PSS ile yeterli elektrostatik etkilesimi

saglayamamas1 ve ¢ok tabaka bozunmasina ugradigi sonucuna ulagilmistir.
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Sekil 4.92: 10 tabakah LbL PEI/PSS75PA A25 harman filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye
bagli (a) frekans, dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.
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Sekil 4.93: 10 tabakah LbL PEI/PSS filmin IBF-Na ile etkilesiminde siireye bagli (a) frekans,
dissipasyon ve (b) kiitle degisimleri.

4.5. SAF VE HARMAN YAPILI COK TABAKALI LbL FILMLERIN TABAKA
GELISIMLERININ UV-vis iLE INCELENMESI

LbL ¢ok tabakali filmlerin destek iizerinde olusumunu gozlemek ve tabaka sayisina
bagh olarak c¢ok tabaka gelisimini incelemek amaciyla UV-vis analizleri
gerceklestirilmistir. Bu analizlerde yirmi tabakaya kadar olusturulan ¢oklu filmlerin her
cift tabaka sonrasinda analizleri gergeklestirilerek tabaka gelisimleri hakkinda bilgi elde
edilmistir. lgili UV-vis grafikleri Sekil 4.94-4.101°de verilmistir.

Bu denemelerin ortak 06zeligi UV goriiniir alanda aromatik gruplarm bulunmasi
nedeniyle absorbans yapan PSS’in kullanilmasidir. PSS’in UV absorbans piki 226-228
nm araliginda degigsmektedir. Bu sebeple bu araliktaki absorbans takip edilmistir. Sekil
4.94-4.97°de katyonik polielektrolit olarak PAH, anyonik polielektrolitler olarak ise
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PSS ve PVS kullanilan saf ve harman yapili yirmi ¢ift tabakali LbL filmlerin dalga
boyuna bagli absorbans ve tabaka sayisina bagl absorbans grafikleri ¢izilmistir. Hem
saf (PAH/PSS),o filminin hem de farkli oranda PSS ve PVS iceren harman filmlerde
tabaka sayisina bagh olarak 228 nm’de PSS yapisma atfedilen pikin siddetinin lineer

olarak arttig1 gbzlemlenmistir.
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Sekil 4.94: 20 tabakah LbL. PAH/PSS filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve (b) tabaka
sayisina bagli absorbans degisimleri.
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Sekil 4.95: 20 tabakah LbL PAH/PSS25PVS75 filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve (b)
tabaka sayisina bagli absorbans degisimleri.

Bekledigimiz iizere 228 nm’de en siddetli pikin saf yapili iirlin i¢in 0,65 olarak
gerceklestigi tespit edilmistir. Harman yapili filmlerin tabaka sayisina bagh olarak 228
nm’deki pik siddeti harman yapidaki, PSS’in artigma bagl olarak artmaktadir. Bu da
harman filmlerin hazirlanmasi sirasinda besleme bilesimindeki PSS’in arttrilmasi ile
ylizeye kaplanan filmde PSS’in arttig1 anlamina gelmektedir. Burada diger 6nemli bir
nokta 20 tabakali filmlerin hazirlanmasinda harici tuz igeren polielektrolitler
kullanilmas1 nedeniyle literatiirde belirtildigi iizere tabaka gelisimlerinin daha parabolik

olmas1 ve her ¢ift tabaka sonrasinda tabaka gelisiminin artarak meydana gelmesi
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Ancak deneysel ¢aligmalar sonrasinda tiim fimlerinde gelisiminde
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tabaka sayisma bagl olarak lineer gelistigi saptanmugtur.
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Sekil 4.97: 20 tabakah LbL PAH/PSS75PVS25 filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve (b)

Benzer sekilde PAH/PSS-PVS’ten hazirlanan filmlere analog olarak katyonik
polielektrolit olarak PVA’nin kullanildig1 diger bir seri caligma yapilarak dalga boyuna
bagli absorbans ve tabaka sayisina bagli absorbans degisimleri Sekil 4.98-4.101°de

verilmistir.
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Sekil 4.98: 20 tabakah LbL. PVA/PSS filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve (b) tabaka
sayisina bagli absorbans degisimleri.
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Sekil 4.99: 20 tabakal LbL PVA/PSS25PVS75 filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve (b)
tabaka sayisina bagli absorbans degisimleri.

PAH/PSS-PVS filminin UV-vis sonuglarma benzer olarak tabaka sayisindaki artiga
bagh olarak filmdeki PSS gruplarma atfedilen 228 nm’deki pikin siddetinin lineer
olarak arttig1 tespit edilmistir. PVA/PSS-PVS’ten hazirlanan saf filmin ve besleme
cozeltisinde %50°nin iizerinde PSS igceren harman yapihi filmlerin olduk¢a benzer
absorbans verdigi ve 0,72 ile 0,75 araliginda degistigi saptanmigtir. Bu durumun PSS’ in
tamamen iyonize oldugu asidik kosullar altinda besleme bilesiminin %50’ nin iizerinde
bulunmasi durumunda nihai filmin hemen hemen esit oranda PSS icerdigini
dogrulamaktadir. Bu sonu¢ 2014 yilinda Delig6z tarafindan hazrlanan makalede de
dogrulanmaktadir [34]. Ayrica PVA/PSS-PVS’ten hazirlanan saf ve harman yapili
filmlerin analog olan PAH/PSS-PVS’ten hazrrlanan filmlere oranla son tiriindeki PSS
iceriginin daha yiksek oldugu tespit edilmistir. Ornegin PAH/PSS’ten hazirlanan 20
tabakali filmde PSS’ten kaynaklanan pikin absorbans degeri 0,65 civarinda iken
PVA/PSS’ten hazirlanan filmin ise absorbans degeri 0,72 olarak gerceklesmistir. Bu
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durumun katyonik polielektrolit olarak kullanilan PVA’nin PAH’a gore daha yiksek
yik yogunlugu nedeniyle yiiklerini ndtralize etmek amaciyla daha fazla anyonik

polielektrolite ihtiya¢ duymasidan kaynaklanmaktadir.
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Sekil 4.100: 20 tabakah LbL PVA/PSS50P VS50 filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve (b)
tabaka sayisina bagli absorbans degisimleri.
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Sekil 4.101: 20 tabakah LbL PVA/PSS75PVS25 filmin (a) dalga boyuna bagli absorbans ve (b)
tabaka sayisina bagli absorbans degisimleri.

Kitosan esasli saf ve harman yapili ¢ok tabakali LbL fonksiyonel filmlerin olusumunu
incelemek amaciyla UV-vis analizleri gergeklestirilerek, elde edilen grafikler Sekil
4.102-4.103’de gosterilmistir. Grafikler incelendiginde PSS yapisindan kaynaklanan ve
yaklasik 226 nm dalga boyunda gdzlenen pikin absorbans degerinin gerek PSS esash
saf film gerekse PSS i¢eren harman filmlerde 0,4 civarinda oldugu gozlenmistir.
Ozellikle harman filmlerde polielektrolit besleme bilesimine bagli olmayan bu
absorbans degerleri, benzer miktarlarda PSS’ in ¢ok tabaka igerisinde yer aldigma isaret
etmektedir. Bu sonug, saf veya harman yapil ¢ok tabakali iirlinlerin nihai kompozisyon

calismalariyla da desteklenmektedir. Bu durumun en O6nemli ve beklenen sonucu
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kullanilan PSS ¢o6zeltisinin pH degerinin 1,8 olmasit ve bu degerde PSS’in {istiin

dissosiyonuna bagh olarak katyonik polielektrolit karsisinda PAA’a kars1 adsorpsiyon

Ustilinliigii gdstermesidir.
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Sekil 4.102: (a) (CHI/PSS),, ve (b) (CHI/PSS25P AAT5),, LbL filmlerine ait UV-vis grafigi.

Bununla birlikte, ilgili grafiklerden ¢ikan diger bir 6nemli sonugta, sekillerin igerisinde
gosterilen tabaka sayisina bagli absorbans degisim grafiklerinde artan tabaka sayisina
bagh olarak adsorblanan PSS miktarmin lineer olarak arttigmi ve bunun da ilgili

polielektrolit ¢iftleri icin ¢ok tabaka gelisiminin lineer olarak davrandigini

gostermektedir.
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Sekil 4.103: (a) (CHI/PSS50PAAS0);, ve (b) (CHI/PSS75PAA25),, LbL filmlerine ait UV-vis
grafigi.
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4.6. CHI/PAA ESASLI COK TABAKALI FILMLERLE iLAC ADSORPSIYON
VE DESORPSIYONUNA AiT CALISMALAR

QCM-D calismalarinda IBF-Na tuzu kullanilmak zorunlulugu nedeniyle model ilag
olarak IBF’in kullanim1 i¢in 6zel bir cam destek {izerine 20 tabaka filmler hazirlanmig
ve IBF adsorpsiyon/desorpsiyon ¢alismalar1 ger¢eklestirilmistir. Bu kapsamda yukarida
da belirtildigi tizere QCM-D’nin sonuglar1 esas almarak yiiksek ila¢ adsorpsiyonuna
sahip saf ve harman yapili bir seri fonksiyonel film hazirlanmis ve salim ¢aligmalar1

gerceklestirilmistir.

Bu amagla oncelikle QCM-D sonuglarma gore en yiksek ilag yikklemesine sahip
(CHI/PAA) filmin PBS pH:6,8 ve pH:11 ¢ozeltilerindeki ilag salimlar1 incelenmistir.
(CHI/PAA) filmlerine ait salinan ilag miktarmm ve % salimin stireye bagh degisimleri
Sekil 4.104-4.105’de verilmistir. Sekillerden goriilecegi tizere, PBS pH:6,8 ve PBS
pH:11’de salman IBF miktar1 ve % salim miktarlar1 olduk¢a birbirine yakin olup,
(CHI/PAA) filminin % salim degeri pH:6,8 ve pH:11°de swrasiyla 120 saat sonunda (5
giin) % 21 ve % 20,6 olarak hesaplanmugtir. 20 tabakali CHI/PAA filminin pH:11 deki
salmm uzatilarak 288 saat (12 giin) sonunda tekrar 6lgtim alinmis ve % salim degerinin
% 21,9 oldugu tespit edilmistir. Her ki salim denemesinde de ¢ok kisa siirede salman
ilacin yaklasik % 50’lik kismmm 1 dakika i¢inde gergeklestigi ve daha sonra salim
hizinin yavaslayarak pH:6,8’de 1440 dakika (24 saat) pH:11’de ise 2880 dakika (48

saat) sonra dengeye ulastigi bulunmustur.

{CH['FP.-U.)EU - PBS pH:ﬁ,S SALIM (CHUPAA)sp 5000 PBS pH:0 8 SALIM
a5 v
T - 4 ~ +
'.E 15 z /
3
- g 15
=15 H
= =
g 2 #
=% ]
Z1s !
w1
=05
g ul
= 0 1000 2000 3000 4000 000 G000 OO0 B0 oe
e Zaman(dak) [ W0 M0 W00 MO0 00 B0 J0 S0

Faman (dak)

Sekil 4.104: 20 tabakah LbL. CHI/PAA filmin IBF yiiklemesinin PBS pH:6.8 ile
etkilesiminde siireye bagh (a) salnan ila¢ miktar1 ve (b) % salm.

(CHI/PAA)y filminin yiiksek ilag¢ yiiklemesine karsin gerek ndtr kosullarda gerek bazik
kosullarda salim degerlerinin daha yiiksek olmas1 beklenebilirdi. Ozellikle (CHI/P AA )70

filmin bazik kosullarda Kitosanm deiyonize olmasina bagh olarak PAA ile arasindaki
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elektrostatik etkilesimin azalarak ¢ok tabaka degradasyonunun meydana gelmesi
beklenebilirdi. Ancak gerek QCM-D sonuglar1 gerekse de UV-Vis teknigiyle takip
edilen ilag salim sonuglar1 LbL (CHI/PAA)yo filmin ¢ok tabaka degradasyonuna
ugramadigini gostermektedir. Bunun nedenininde Kitosanin yapisal konformasyonuyla
birlikte iyonize olmayan amin, hidroksil gibi gruplarm pH:11°’de tamamen iyonize
durumda bulunan PAA ile hidrojen baglari, Van der Walls baglar1 gibi ikincil baglarla
baglandigini géstermektedir [99].

(CHUPAA) 5 4115 PBS pH:11 SALIM (CHVPAA)z054025 PBSpH:T1 SALIM

(e ' w =
Yalalun

(¥

-

=
=
*

Salinan ilag Miktar: (10-**mol/)

o 5000 10000 13000 000
Laman (dak)

=

5000 10000 15000 20000
Zaman [dak)

Sekil 4.105: 20 tabakah LbL. CHI/PAA filmin IBF yiiklemesinin PBS pH:11 ile
etkilesiminde siireye bagh (a) salman ila¢ miktari ve (b) % salim.

4.7. YUZEY TEMAS ACISI ANALIiZLERI

Hazirlanan filmlerin kullanilan polielektrolit tiiriine ve kompozisyonuna bagl olarak
ylizey hidrofibilite/hidrofobitesinin degisimlerini incelemek amaciyla temas agis1 6l¢tim
analizleri gerceklestirilmistir. Ilgili resimler Sekil 4.106-4.107°de ve ortalama temas

acisidegerleri Tablo 4.1°de ayrintili olarak verilmistir.

Literatiirden bilindigi tlizere © agismin 90° ve lizerinde olmasi durumunda ylizey
hidrofobik ve 90°nin altinda olmasi durumunda ise hidrofilik olarak
degerlendirilmektedir. Filmlerin hazirlanmasinda tasiyict ylizey olarak kullanilan UV
Suprasil 6zel camin temas agis1 degeri ortalama 42,4° olarak tespit edilmistir. Bu sonug
kimyasal olarak 0n igleme tabi tutulan camin yiizeyinin hidrofilik (su seven) yapida

oldugunu gostermektedir.
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Sekil 4.106: Saf Kuartz Cam Destegin
Yiizey Temas Acisma Ait Gorliniim.

Hazirlanan filmlerde PAH/PSS-PVS ve PVA/PSS-PVS sistemler kullanilmistir. Buna
gore 0,3 M NaCl icerensaf PAH ve PSS’ten hazirlanan filmin ortalama temas ag1s170,4
+3° ikken PAH ve PVS’ten hazirlanan filmin ise temas ag¢is1 degeri 71,5 + 3° olarak
tayin edilmistir. Goriildiigii tizere (PAH/PSS)10 ve (PAH/PVS)1g filmlerinin temas agis1
degerleri birbirlerine olduk¢a yakmdir. Yiizeylerin temas agismi etkileyen en dnemli iki
etkenin ylizeyin kimyasal yapis1 ve morfolojisi oldugu diisiiniildiigiinde bu iki saf filmin
karsilastirilmasinda morfolojik 6zelliklerin 6nemli oldugu goriilmektedi. SEM
fotograflarindan da goriilecegi tizere (PAH/PVS)ip ylizeyi tamamen pilrilizsiiz iken
(PAH/PSS)1p yapisinin yiizeyinde farkhi olusumlarin bulundugu dikkat ¢ekmektedir.
Piiriizsiiz yapida, piirlizlii yapiya gére suyun tutunmasinin gérece olarak zor olmasindan
dolay1 temas acist degerlerinin yiliksek oldugu diisiiniilmektedir. Bu seri ¢alismada
ilging olarak harman filmlerin ortalama temas agisi degerlerinin saf filmlere gore
belirgin oranlarda daha diisik ve hidrofilik karakterlerde oldugu tespit edilmistir.
PAH/PSS-PVS’ten hazirlanan harman yapili filmlerin ortalama temas agis1 degerleri
49,8 +5° ve 62,7 +2° arasinda degismektedir. Harman filmlerin hazirlanmasinda
beslemedeki PVS orani hacmen %75 iken temas agisinin daha diisiik bu oranin yiizde
50’ye diisiiriilmesi ile temas agis1degerinin yiikseldigi goriilmektedir. Diger bir ifade ile
PAH/PSS-PVS’ten hazirlanan filmlerde beslemedeki PSS miktarinin artigma bagh
olarak temas ag¢is1 degerlerinin gorece olarak arttig1 goriilmektedir. Bu durumun PSS
yapisindaki aromatik halkanin hidrofobik yapisindan kaynaklandig1 ve hazirlanan filmin

susevmeyen karakterinin gelismesi seklinde yorumlanmistur.
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Sekil 4.107: PAH/PSS-PVS Uriinlerine Ait Yiizey Temas Agis1 Goriiniimleri.

Diger bir seri calismada PVA/PSS-PVS’ten hazirlanan filmlerin ortalama temas agisi

degerleri Tablo 4.1°de gosterilmistir. (PVA/PSS)10 filminin ortalama temas agis1 81 +2°

iken (PVA/PVS)y filminin ortalama temas agis1 97,3 =+4° olarak tespit edilmistir.
PVA/PSS-PVS filmlerinde analogu olan PAH/PSS-PVS’ten hazirlanan saf yapih

filmlere benzer sekilde PVS kullanimi durumunda temas agist degerinin arttig1

gozlenmektedir. Bu durumun yukarida ifade edildigi gibi (PVA/PVS)o filminin

ylizeyinde olusum bulunmamasi

diistiniilmektedir.

nedeniyle

diizglin olmasindan kaynaklandig1
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Sekil 4.108: PVA/PSS-PVS Uriinlerine
Ait Yiizey Temas Agis1 Gorlintimleri.

PVA esasli harman yapili filmlerin ortalama temas agis1 degerleri incelendiginde
ylizeyin hidrofilitesinin arttig1 ve © degerlerinin belirgin oranda diistiigii saptanmistir.
Ancak harman yapili bu filmlerin temas agis1 degerlerinin birbirlerine olduk¢a yakmn
oldugu ve 66,4 +3° ile 67,3 +3° arasinda oldugu belirlenmistir. Bu diislisiin ana
nedeninin yiizey olusumunda yer alan ve polielektrolitler arasi1 kompleks olusumuna

atfedilen agredat olusumunun azalmasi ancak yiizeyde bu tiir olusumlarin az miktarda
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olsa dahi gbozlenmesinden kaynaklandigi sonucuna ulasilmistr. PVA/PSS-PVS’ten
hazirlanan harman yapili filmlerin kendi aralarinda birbirlerine olduk¢a yakin olan
temas acist degerlerinin beslemedeki PSS artigina bagh olarak az da olsa arttigi
belirlenmistir ki bu durumun yukarida da belirtildigi gibi PSS yapisindaki aromatik
gruplarmn hidrofobik 6zelliginden kaynaklandig: diistiniilmektedir.

Tablo 4.1: PAH-PVA/PSS-PVS Filmlerine Ait Ortalama Yiizey Temas Agis1 Degerleri.

LbL Cok Tabakah Ince Film OsoL | Osac OoRT

SAF UV SUPRASIL CAM 40,44 | 44,37 42,4
(PAH/PSS)2o 69,7 71,1 70,4+ 3
(PAH/PSS25PVS75),0 52,3 47,3 49,8+5
(PAH/PSS50PVS50)20 63,4 62,5 62,9+ 2
(PAH/PVS)20 72,6 70,3 715+3

(PVA/PSS)20 81,8 80,2 81+2
(PVA/PSS25PVS75)29 68,8 63,9 66,4+ 3
(PVA/PSS50PVS50)20 66,9 66,6 66,8+ 3
(PVA/PSS75PVS25), 69,8 64,8 67,3+3
(PVA/PVS)20 97,2 97,4 97,3+4

4.8. SAF VE HARMAN YAPILI COK TABAKALI LbL FILMLERIN FE-SEM
ANALIZLERI

Hazirlanan LbL ¢ok tabakal filmlerin ylizey 6zelliklerinin incelenmesi amaciyla 20 ¢ift
tabakali PAH/PSS-PVS’ten hazirlanan saf ve harman yapili filmlerin SEM analizleri
gerceklestirilmistir. Tlgili fotograflar Sekil 4.109-4.113te sunulmustur.
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| ekil 4109: (PAH/)20 filme ait 5, 10,000 ve 50.000 bﬁed SEM géﬁ.
Farkli biiylitme oranlarinda g¢ekilen fotograflardan (PAH/PSS)2 filminin 500
bliylitmedeki resminde ylizey diizgiin goriinmekle birlikte filmin biiyiitme orani
arttirildiginda ylizeyin aslinda plirlizsiiz olmadig1 ve farkli boyutlarda kiimelenmis
taneciklerin (aglomeratlarm) olustugu tespit edilmistir. Ozellikle 10.000 ve 50.000
biiyliitmede SEM resimlerinde rahatlikla gdzlenen bu aglomeratlarin interpolielektrolit
kompleks yap1 nedeniyle meydana geldigi diisiiniilmektedir. Buna karsin diger bir saf
film olan (PAH/PVS)20’in 10.000 ve 50.000 biiyiitmeli SEM resimlerinde herhangi bir
tanecik veya kiimelenmis yap1 gdzikmemektedir. Bu durumun UV-vis analiz kisminda
da anlatildig1 gibi PVS’in yiiksek yik yogunlugundan kaynaklandig diisiiniilmektedir.
Ayni seri igerisinde harman filmlerin SEM goriintiileri degerlendirildiginde besleme
cozeltisindeki PVS oranmin yiiksek oldugu 6rneklerin (P AH/PSS25PVS75)20 ylizeyinin
olduk¢a homojen oldugu ve herhangi bir aglomerat yapmin olusmadigi gdzlenmistir.
Besleme bilesiminde %50 ve iizerinde PSS kullanmmi durumunda ise hazirlanan
filmlerin yiizeylerinde ¢esitli kiimelenmis yapilarin meydana geldigi goriilmekte olup
bu durum yukarida ifade edildigi gibi PVS’in yiksek yiik yogunlugu nedeniyle daha

homojen yapilar olusturdugunu do grulamaktadir.

o R —— — — 10—

Sekil 4.110: (PAH/PSS25PV/ST75),, filme ait 500 ve 10.000
biiyiitmedeki SEM goriintiisii.
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Sekil 4.111:
(PAH/PSS50PV S50),, filme
ait 10.000 biiyiitmedeki SEM
goruntusii.

Sekil 4.112: (PAH/PSS75PVS25),, filme ait 500, 10.000 ve 50.000 biiyiitmedeki SEM
gorintusi.

Sekil 4.113: (PAH/PVS),, filme ait 500, 10.000 ve 50.000 biiylitmedeki SEM goriintiisii.

PVA/PSS-PVS’ten hazirlanan saf ve harman yapili LbL ¢ok tabakali filmlerin yiizey
goriintiileri icin SEM analizleri gerceklestirilerek Sekil 4.114-4.117°de gosterilmigtir.
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Sekil 4.114: (PVA/PSS),, filme ait 500, 2.500, 10.000
ve 50.000 biiyiitmedeki SEM goriintiisii.

Buna gore (PVA/PSS)0’ten hazirlanan filmin farkli biiyiitmelerdeki SEM analizlerinde
ylizeyde az olmakla birlikte heterojen alagimlar gdzlemlenmektedir ve analog olarak
degerlendirilebilecek (PAH/PSS),o filmine gore daha heterojen yapilarin olustugu tespit
edilmigtir. Bu durum anyonik ve katyonik polielektrolit olarak kullanilan PVA ve
PVS’in yik yogunluklar1 nedeniyle polielektrolit segmentleri arasinda yeni kompleks
olusumlarinin meydana gelmesiyle agiklanabilir.

Sekil 4.115: (PVA/PSS50PVS50),, filme ait 500, 10.000 ve 50.000 biiyiitmedeki SEM
gOriintlisti.
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Sekil 4.116: (PVA/PSS75PV S25),, filme ait 500, 10.000 ve 50.000 biiyiitmedeki SEM
gorlintusu.

Sekil 4.117: (PVA/PVS),, filme ait 10.000
ve 25.000 bitytitmedeki SEM goriintiisii.

Saf filmlerin yani sira PVA/PSS-PVS’ten hazirlanan filmlerin 50.000 biiyiitmeli SEM
goriintiilerinde de benzer heterojen yapili olusumlar dikkat ¢cekmektedir. Genel olarak
LbL ¢ok tabakali filmlerde saf veya harman yapili iriinlerin yik yogunluguna bagh
olarak daha homojen veya daha heterojen olusumlarin gdzlemlendigi bunun da

polielektrolit yiikk yogunlugundan kaynaklandig1 sonucuna ulagilmistir.
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4.9. SAF VE HARMAN YAPILI COK TABAKALI LbL FILMLERIN iLAC
ADSORPSIYON VE DESORPSIYON SONRASI FE-SEM ANALIZLERI

Tez kapsaminda en yiiksek model ilag adsorpsiyonunu veren LbL filmlerden biri olan
srastyla pH:3,41 ve 1,8’den hazirlanan (CHI/PAA)yo filminin 0,5 g/LL IBF igeren PBS
pH:6,8’de 24 saat ila¢ yiiklenmis halinin ve 144 saat (6 giin) sonra notral ve bazik
kosullarda ila¢ salim1 sonras1 SEM resimleri Sekil 4.118’de gosterilmistir.

Sekil 4.118: IBF yiiklenmis (CHI/P AA)y filminin 10.000
ve 20.000 biiyiitmedeki SEM goriintiileri.

Sekil 4.118°den de goriilecegi iizere IBF, (CHI/PAA)y filminin yiizeyinde bdlgesel
olarak adsorplanmistir. Model ilag ¢ozeltisinde yiikleme sonrasi LbL filmin yiizeyinde
adsorplanan ilacin farkh pargacik biiyiklikklerinde oldugu goziikkmektedir. Bu durum
ilag yikleme sonrasi ¢ozeltideki ultra saf suyun buharlagsmasi sonucu olusan ilag
partikiillerinin hidrofobik etkilesimlerle biraraya gelerek cesitli aglomerat ve agregatlar
olusturdugu tespit edilmistir. Takiben ila¢ yiiklenmis bu fonksiyonel filmin 288 saat (12
giin) pH:11’deki PBS c¢ozeltisinde salim sonrast SEM fotografi farkli biiyiitme
oranlarinda alinarak Sekil 4.119°da verilmistir. Buna gore farkh biiyilitme oranlarmda
gerceklestirilen SEM analizinden ilag partikiillerinin ¢ok biiylik oranda ylizey lizerinde
kaldig1 gozlenmistir. Bu durum, UV-vis ile IBF salimi denemelerinde de buldugumuz
yaklasik % 21 salimi sonucuyla uyumlu olup geri kalan ilag partikiillerinin ylizeyde
kaldigin1 géstermektedir. 10.000 biiylitmeli (sag kolon ikinci satir) SEM resminde ilacin
oldukca homojen bigimde yilizeyde yayimis bigcimde oldugu goriilmektedir. Yiizeye
daha yakmdan bakildiginda 120.000 biiyiitmeli (sag kolon ikinci satir) resimde ilag
partikiillerinin adsorplandig1 ylizeyin kismen biiziiserek daha engebeli bir hale geldigi

tespit edilmistir. Bu durumun pH:11°de CHI’nin dissosiyasyon derecesinin diigmesine
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bagl olarak olugan filmin daha baglanma yogunlugunun diiserek daha yumagimsi hal
almasiyla agiklanabilir. Burada diger 6nemli bir parametrenin de CHI/PAA’nin diisiik
yik yogunlugu oldugu diistiniilmektedir.

Sekil 4.119: IBF yiiklenmis (CHI/P AA)y filminin 10.000 ve 20.000
biiylitmedeki SEM goriintiileri.
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TARTISMA VE SONUC

I[lag salm sistemleri icin yenilikgi LbL ydntemiyle kontrol edilebilen kalinlikta,
morfolojide filmlerin hazirlanmas1 ve ila¢ uygulamalarinda kullanimlarmin incelenmesi
onem tagimaktadir. Tez kapsaminda, yeni tip ¢ok tabakali saf ve harman polielektrolit
fonksiyonel filmlerin hazirlanmasi, Kuartz Kristal Mikrobalans-Dissipasyon (QCM-D)
teknigi ile tabaka gelisimlerinin incelenmesi ve yine QCM-D teknigi ile dncii kontrollii
ilag salim uygulamalar1 arastirilmistir. Tez genelinde yapilan ¢aligmalar baslica; (a) ¢cok
tabaka olusumu/gelisimi tizerine farkl yiik yogunlugu ve 6zelliklere sahip polielektrolit
cozeltilerinin kullanimi, (b) ilag adsorpsiyon/desorpsiyonu ve ¢ok tabakali film ile
model ilag etkilesimi, (c) c¢ok tabaka olusumunun/gelisiminin pH ve harman
kompozisyonuna bagh olarak UV-vis analiziyle takibi, (d) saf ve harman LbL film
detayl ylizey 6zelliklerinin (morfoloji ve slanabilirlik) SEM analizi ve yiizey temas
acis10l¢limleri ile belirlenmesi, (e) cam yiizey iizerine kaplanan model ila¢ (IBF) igeren

filmlerin PBS icerisinde salim1 seklindedir.

Tez calismalarinda zayif ve kuvvetli pozitif ve negatif yiklii polielektrolitler
kullanilmistir. Bu kapsamda, katyonik polielektrolit olarak zayif PVA, PAH ve PEI
kullanilmigtir. Anyonik polielektrolitler olarak PSS ve PVS kuvvetli polielektrolit, PAA
ise zayif polielektrolit olarak uygulanmistir. Bu sentetik polityonlarin yam swra yik
yogunlugu oldukca diisiik zayif, katyonik bir polielektrolit olan biyobozunur Kitosan’da
kullanilmigtir. Bu polielektrolitler kullanilarak saf ve harman yapihh LbL filmler
hazirlanmistir. Harman yapih filmlerin hazirlanmasinda polielektrolit ¢ zeltileri hacmen
75/25, 50/50 ve 25/75 olacak sekilde kullanilmistir. Tez ¢alismalarinda IBF-Na model
ilagc olarak tercih edilmis ve LbL ¢ok tabakali film {izerine/lizerinden

adsorpsiyon/desorpsiyon ¢aligmalar1 gergeklestirilmistir.

Saf ve harman polielektrolitlerden ¢ok tabakali filmlerin LbL teknigiyle hazirlanmasi1 ve
gelisimi Kuartz Kristal Mikrobalans-Dissipasyon (QCM-D) teknigiyle basarili bir
sekilde gergeklestirilmistir. Tim QCM-D grafiklerinde artan tabaka sayisina bagh
olarak, 2 c¢ift tabaka sonrasinda lineer bir frekans degisimi gdzlenmistir. Bu durum

kuartz sensoriin durumuna gore gdzlenebilecek bir durum oldugu Caruso ve grubu
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tarafindan benzer sekilde rapor edilmistir. Harman yapili polielektrolitlerin frekans
degisimlerinin saf (PAH/PSS)1o ve (PAH/PVS);p ’in arasinda oldugu ve harman yapih
LbL filmlerin hacimce daha yiiksek oranda PSS iceren ¢ozeltilerden hazrlanmasi
durumunda frekans degisim degerlerinin daha yiiksek oldugu diger bir ifadeyle yiizeyde
daha fazla adsorpsiyon meydana geldigi belirlenmistir. Bu sonu¢ dogrudan PSS’in
PVS’e gore pH 1,8 degerinde daha kolay iyonize olabilmesiyle agiklanabilir. Ote
yandan artan PVS miktarmma bagl olarak AD degeri diismekte diger bir ifadeyle daha
sert yapil1 kendi kendine bir araya gelen LbL kompleks filmler hazirlanabilmektedir. Bu
durumun PVS’in PSS’e gbre daha yiksek yik yogunluguna sahip olmasindan
kaynaklandig1 diiglintilmektedir.

(PAH/PAA)1o cok tabakali filmin beklendigi ilizere artan tabaka sayisina bagh olarak
frekans degisiminin arttig1 diger bir ifadeyle ylizeyde adsorplanan madde miktarmin
gelistigi goriilmektedir. Artan tabaka sayisma bagl olarak dissipasyon degerinin artmasi
ylizeye adsorplanan polielektrolitler arasindaki etkilesimin zayiflayarak yapmin daha
esnek hale gelmesi seklinde yorumlanmaktadir. Ayrica PAA’nm konformasyonu geregi

de bu tiir bir yap1 meydana getirmesi beklenmektedir.

Molekiil agirhgt 450.000 olan PAA kullanilarak hazirlanan  filmler ile
karsilastirildiginda diisik molekiil agirhikli PAA kullanilarak hazirlanan filmlerin
ylizeyde daha fazla adsorplandig1 ve adsorplanan bu LbL filmlerin de yiiksek molekiil
agirhkli PAA’dan hazirlanan LbL filmlere gore daha rijit yapida oldugu tespit
edilmistir. Disiik molekiil agirhkli PAA kullanilarak hazirlanan LbL filmin PAA
adsorspsiyonunun yiiksek olmasmm nedeninin, diisik zincir uzunluguna bagh olarak
polielektrolit kompleks olusumu srasinda PAA’nin gerek ylizeye gerekse de
kompleksin igerisine diflizyonu (interpenetrating diffusion) ve buna bagl olarak
adsorpsiyonun arttig1 diisiiniilmektedir. Ornegin; (CHI/PAA)1 filminin (CHI/PSS)1o
filmine gore yiizeyde daha ¢ok adsorplanmasi, PAA’in zayif bir polielektrolit olmas1
nedeniyle yiikk dengesi saglamak lizere daha fazla miktarda ylizeye adsorplanmasiyla
acgiklanabilir.

QCM-D analizlerinden ¢ikan dissipasyon sonuglarina gore genel olarak LbL filmlerin
dissipasyon degerlerinin PSS oranmimn artmasma baglh olarak diistiigli, buna karsin PAA
miktarinin artmasma bagh olarak arttigi gdzlenmektedir. Kuvvetli katyonik

polielektrolit olarak lineer yapili polietilenimin kullanilmig ancak polietileminin asidik
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ortamda ¢Oziinmesi nedeniyle ¢ozeltilerin pH degeri 1,8 olarak ayarlanmistr. PEI’nin
asidik ortamda ¢6ziinmesi nedeniyle PEI’ya PSS kullanimi durumunda dissipasyon
degerleri son derece diisiik olup olusan filmin sert ve diizlemsel yapili oldugu sonucuna
ulagilmistir. Bu sonug, PEI'nmn yiiksek yik yogunlugu nedeniyle daha siki yapil

polielektrolit kompleksler olusturmasiyla agiklanabilir.

Hazirlanan fonksiyonel filmlerin biyouyumlu ve ilagla etkilesimi daha yiiksek
olabilecek polielektrolitlerden hazirlanmasi i¢in Kitosan katyonik polielektrolit olarak
tez calismalarmda kullanilmustir. Dissipasyon degerleri i¢in; Kitosan ile PAA arasindaki
etkilesimin pH’a bagli olarak degisime ugradig1 ve cok tabakadaki PAA’nin pH’a bagh
konformasyonundaki degisimden kaynaklandig: diisiiniilmektedir. S0yle ki; PAA’nm
pH 5,5’te konformasyonu yumagmsi (coil) sekilde olup pH 1,8’de PAA’nin
konformasyonu diizlemseldir (train like). Buna bagh olarak da polielektrolit
kompleksteki zincirsel sertligin degistigi diistiniilmektedir. (CHI/PSS)10’dan hazirlanan
filmin dissipasyon derecesi ise 1710 olup, (CHI/PAA)10’ya gore yapmnin daha sert
oldugunu gostermektedir. Harman yapidaki filmde PSS varligmin (CHI/PAA)1o filme

gore yapiya sertlik kazandirdigi sonucuna ulagilmistur.

Diger bir seri caligmada, tabaka sayisinin hazirlanan {iriinlerin Kuartz kristal sensor
lizerine adsorpsiyonu ve olusan {iriiniin dissipasyon degerleri incelenmistir. Buna gore,
(PAH/PAA)s 5 ve (PAH/PAA)g s triinlerinin birim alan basma kiitle adsorpsiyonlari
2.990,1 nglcm’ ve 4.815,7 ng/cn? olarak gerceklesmistir. Bu degerler PAH/PAA’dan
10,5 tabaka ile pH:1,8’deki c¢ozeltilerinden gergeklestirilen filmin adsorpsiyon
degerinden yaklasik 10-15 kat daha yiiksektir. Bu durumun, hem PAH hem de PAA’ nin
zay1f polielektrolitler olmas1 nedeniyle pH’a kuvvetli duyarhliklarindan ve polielektrolit
konformasyon yapisinin yumagims: olmasindan kaynaklandigi diisiiniilmektedir.
Benzer sekilde (PAH/PSS)ss filminin yiizeyden 94,5 ng/cm® adsorplanirken tabaka
sayisinin 10,5’¢ ¢ikarilmasi ile adsorpsiyon miktar1 642,8 ng/em?’ye yiikselmektedir.
Bu durum, tabaka saywsinin artisina paralel olarak tiim polielektrolit tiplerinde oldugu

gibi belirgin artis meydana gelmektedir.

Tez kapsaminda, LbL film hazirlamada kullanilan polielektrolitlerin beslemedeki
ylizdesinin LbL filmin yapisinda farkli oranlarda oldugu daha 6nceki ¢caliymalardan
bilinmektedir. Burada kullanilan polielektrolitin yiik yogunlugu pH degerine duyarhlig:

ve benzeri parametreler nedeniyle nihai filmin yapisinda polielektrolitler farkl
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oranlarda yer almaktadir. Ornegin, PAH/PAA’dan hazirlanan farkl tabaka sayisina
sahip Uriinlerde artan tabaka sayismna bagl olarak nihai saf film kompozisyonundaki

PAH yiizdesi, % 63.2°den (6,5 tabaka i¢in) % 70,5’ (8,5 tabaka i¢in) artmaktadir.

Tabaka sayismin 4,5’dan 10,5’a ¢ikarilmasiyla gbzlenen bu belirgin artis ozellikle
PSS’in pH 1,8’de tamamen dissosiye olarak ylizeye iyi adsorplanmasiyla agiklanabilir.
Hatta bu disiincemizi desteklemek iizere QCM-D analizinin detayli incelemesiyle

olusan (P AH/PSS)105 filminin % 86,7 oraninda PSS igerdigi bunun da yukarida ifade
edildigi gibi PSS’in yiksek disosiyasyonundan kaynaklandig1 diistiniilmektedir.

IBF-Na’nin LbL filme yiiklenmesi ve salim ¢aligmalar1 QCM-D cihazinda yapilan
analizlerle takip edilmistir. Bu kapsamda, Oncelikle 10 tabakali LbL filmler
olusturulmus daha sonra iizerine IBF-Na’nin sudaki ¢dzeltisinden besleme yapilarak
ila¢ yiklemesi tamamlanmig ve takiben nétral, asidik ve bazik pH’larda yikama
islemleriyle gerek ilag salim gerekse de ¢ok tabaka degredasyonu hakkinda fikir sahibi
olunmustur. Buna gore: (PAH/PAA)jg lrlininin pH=2 ve pH=11’de ¢ok tabaka
degradasyonuna ugradigi buna karsin PAH/PSS-PAA harman iriiniin pH=2 ve
pH=11"de herhangi bir degradasyona ugramadig: tespit edilmistir. PAH/PAA firiinlinde
asidik ve bazik kosullarda LbL cok tabaka degradasyonu farkl pH’larda PAA’nin zayif
polielektrolit olmasina bagh olarak disosiye olmasi ve ilag molekiilii ile ¢cok tabaka
arasindaki PAA’nm etkilesiminin zayiflamasindan kaynaklandig1r distiniilmektedir.
Buna karsin yiiksek oranda PSS yiiklenen harman filmlerin asidik ve bazik kosullarda
cok tabaka degradasyonuna ugramamasi PSS’in kuvvetli polielektrolit olmas1 ve farkl
pH degerlerinde yapisal entegrasyonunda biitiinliiglin  bozulmamas1 seklinde
aciklanabilir. (PAH/PAA);p tirtiniiniin pH=2 ve pH=11"de ¢ok tabaka degradasyonuna
ugradigi buna karsin PAH/PSS-PAA harman firiiniin pH=2 ve pH=11’de herhangi bir
degradasyona ugramadigi tespit edilmisti. PAH/PAA iriiniinde asidik ve bazik
kosullarda LbL ¢ok tabaka degradasyonu farkli pH’larda PAA’nin zayif polielektrolit
olmasma bagh olarak deprotonize olmasi ve ila¢ molekiili ile ¢ok tabaka arasindaki
PAA’nin etkilesiminin zayiflamasindan kaynaklandigi diistintilmektedir. Buna karsm,
yiksek oranda PSS yiiklenen harman filmlerin asidik ve bazik kosullarda ¢ok tabaka
degradasyonuna ugramamasi, PSS’in kuvvetli polielektrolit olmasi ve farkli pH
degerlerinde yapisal entegrasyonunda biitlinliigiin bozulmamas1 seklinde agiklanabilir.

[lag adsorpsiyon ve desorpsiyonuna bagl olarak PAH/PAA-PSS iiriinlerinin



135

dissipasyon degerlerinin saf filmler i¢in yilkksek buna karsmm PAH/PSS-PAA’dan
hazirlanan harman filmler i¢in sifira yakn oldugu tespit edilmistir. Saf filmlerin yiiksek
dissipasyon gostermesi ilag ilavesine baghh olarak multilayer tabakasmin sigsmesine
baglanabilir. Ancak yapidaki PSS miktarmm fazla olmasma bagh olarak dissipasyon
degerleri diisiik kalmakta bu da yapmin ilagla sismedigini gostermektedir.

Diger bir seri calismada, gergeklestirilen diisik molekiil agwhikli PAA (Mw: 5.000) ve
PSS’ten hazirlanan PAH/PSS-PAA filmlerinin IBF-Na ¢alismalar1 sunulmustur. Bu tiir
filmlerin ila¢ adsorpsiyonunda PAH/PSS ve PAA igeren tiim harman filmlerde ilag
yiklemesine bagh olarak LbL c¢ok tabakaya ait frekans degisimlerinin negatif yerine
pozitif alana gectigi diger bir ifadeyle ¢ok tabaka degradasyonunun kuvvetli bir sekilde
basladig1 tespit edilmis ve ne su ile yapilan ne de farkh pH degerlerindeki ¢ozeltilerle
yapilan ykama islemleri yapilamamistir. Bu ilging durum disiik molekiil agirliginda
PAA kullanimi durumunda model ilacin tuz olarak davranmasi ve polielektrolit
kompleks olugsumuna atfedilen denklemi tersine c¢evirdigi diger bir ifadeyle
polielektrolit kompleksin bozularak c¢ok tabakalarm degrade olarak yiizeyden
uzaklastign  seklinde degerlendirilmektedir. Ozellikle diisik molekiil agrhkl
polielektrolit ¢ozeltilerinden hazirlanan LbL filmlerin ilag adsorpsiyon ve desorpsiyon

calismalari i¢in uygun olmadigi tespit edilmistir.

PAH/PSS-PAA sisteminin IBF-Na ilag adsorpsiyonuna yonelik olarak, ayni kosullarda
hazirlanan (PAH/PAA) filminin (PAH/PSS)’ten hazirlanan filmlere gore ilag
adsorpsiyonunun son derece yiksek oldugudur. Bunun baslica nedenlerinin; (i) ¢ok
tabaka ile ilag arasindaki etkilesiminin (PAA kullanim durumunda hidrojen baglari
nedeniyle etkilesimin) daha iyi olmasi, (ii) QCM-D dissipasyon egrilerinden goriilecegi
tizere PAA kullanimma bagh olarak daha esnek filmlerin olusmas1 ve ilag
adsorpsiyonun kolaylig1 (iii) son olarak PAA kullanilarak hazirlanan filmlerin ylizey
plriizliliigiiniin daha yiliksek olmasi ve adsorpsiyonu artmasi yOniinde oldugu
distiniilmektedir. Diislincemize gore yiizey piiriizliliigiine bagh fiziksel adsorpiyonun
yiksek olmasi1 ve kuvvetli ikincil etkilesimler (hidrojen baglari, dipoldipol etkilesimler)
bu farklara neden olmaktadir. PAA kullanilan sistemlerin yiiksek ilag adsorpsiyonuna
karsilik en biiyik sikintis1 pH degerine duyarl olmast ve notr ortam diginda hazirlanan

cok tabakali filmin degradasyona ugrayabilmesidir.
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Hazirlanan harman yapili (PAH/PSS75PVS25)10 filmin IBF-Na adsorpsiyonu 34,6 ng
iken, (PAH/PSS25PVST75);¢ filminin ilag adsorbsiyonu 151,7 ng olarak tespit edilmistir.
Benzer sekilde, (PAH/PSS50PVSS50)1o filminin ilag adsorpsiyon degeri 97,7 ng olarak
gerceklesmistir. IBF-Na yikklenmis LbL tabakalarmm Milli Q Ultra Saf Su ile
yikanmasi sonrasi ilacm (PAH/PSS75PVS25)1p filminden uzaklastigi, buna karsm
diger harman yapili 10 tabakali LbL filmlerin ila¢ adsorpsiyonunu agirhik¢a % 10-20
oraninda kaybederken, dnemli bdliimiinii korudugu tespit edilmistir. Bu durum; ilag ile
PAH arasmdaki etkilesimin hacimce % 50 ve altinda PSS iceren polielektrolit
cozeltilerinden hazirlanan LbL filmlerde daha fazla olmasiyla agiklanabilir. Buna
karsin; hacimce % 75 ve lizerinde PSS iceren polielektrolit harmanindan hazirlanan
filmin adsorplamis oldugu tiim ilac1 salivermesi, PSS’in pH 1,8 de tamamen iyonize
olmas1 ve PAH ile kuvvetli etkilesim saglamasi nedeniyle IBF-Na/PSS aras1 etkilegsimin
son derece zayif kalmasmdan kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Ote yandan ilag
adsorpsiyon ve desorpsiyon iglemleri srasinda LbL ¢ok tabakalarin bozunmasi frekans
degisiminin tam tersi yOnde geliserek pozitif olarak ger¢eklesmesiyle
anlasilabilmektedir. Bu baglamda; yiiklenen ilacin LbL ¢ok tabakalardan desorpsiyonu
icin Milli Q Ultra Saf Su (nbtral pH, 6,3) ile yikama islemi sirasinda, hacimce % 50 ve
altmda PSS igeren polielektrolit harmanindan hazirlanan filmde hicbir tabaka
dekompozisyonu meydana gelmemistir. Buna karsmn (PAH/PSS75PVS25)10 filmde

sinrl oranda tabaka dekompozisyonunun meydana geldigi diistiniilmektedir.

Benzer sekilde, Kitosan esali harman yapili filmlerin besleme akimindaki PSS’in
arttirilmast ile ilag adsorpsiyonunun diistiigii gozlenmektedir. Besleme akmmindaki
PAA’nin artmasi ile asidik kosullarda kismi ¢ok tabaka degradasyonu gozlenmektedir.
(CHI/PAA)1q saf filminin daha yiksek IBENa adsorpsiyonu vermesinin (346,5 ng/cm?)
(CHI/PAA)o’ten hazirlanan filmin dissipasyon degerlerine gore daha esnek olmasindan

ve ylzey piriizliliigiinden kaynaklandigi diisiiniilmektedir.

PEI/PSS-PAA’dan hazirlanan LbL saf ve harman irilinlerin IBF-Na yiklemelerinde
PEl’nin nétral ve bazik pH degerlerinde ¢okmesi nedeniyle yiizeye IBF-Na ilavesi ile
PElnin yilizeyden ayrildigi ve bununda cok tabaka degradasyonuna neden oldugu
saptanmustir.  Bu  sebeple, PEI/PSS-PAA’dan hazirlanan {riinlerin  QCM-D

caliymalarinda ila¢ adsorpsiyonu gerceklestirilememistir.
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LbL filmlerin tabaka gelisgimlerinin gézlenmesi amaciyla QCM-D sonuglarmin yaninda
UV-vis analizi de gergeklestirilmistir. Bu kapsamda ultraviyole alanda absorbans veren
PSS’in PAH/PVA’ya kars1 ¢ok tabaka filmi hazirlanmis ve belli araliklarla tabakalar
arasmda UV analizi gerceklestirilmistir. I1gili boliimde de verildigi {izere hazirlanan ok
tabakanin gelisimi lineer olarak artmaktadir. LbL film olusumunda kullanilan PSS’in
adsorplanma miktar1 ise QCM-D sonuglarina benzer sekilde karsidaki polityonun yik
yogunlugu ve pH’a duyarhligina bagli olarak tespit edilmistir.

QCM-D analizleriyle ila¢ yikleme ve salim ¢aliymalarina ek olarak model ila¢ yirmi
tabakali saf/harman yapili LbL filmlere/filmlerden adsorpsiyon/desorpsiyon ¢aligmalari
gerceklestirilmis ve yiiklenen/salinan ilag miktarlar1 UV-vis analizi ile takip edilmistir.
(CHI/PAA) filminin PBS pH:6,8 ve PBS pH:11°de salinan IBF miktar1 ve % salim
miktarlariolduk¢a birbirine yakin olup, (CHI/P AA)yg filminin % salim degeri pH:6,8 ve
pH:11’de srasiyla 120 saat sonunda (5 giin) % 21 ve % 20,6 olarak hesaplanmistir. 20
tabakali CHI/PAA filminin pH:11’deki salimi uzatilarak 288 saat (12 giin) sonunda
tekrar Olciim alinmis ve % salim degerinin %21,9 oldugu tespit edilmistir. Her iki salm
denemesinde de ¢ok kisa siirede salinan ilacn yaklasik % 50’lik kismmnin 1 dakika
icinde gergeklestigi ve daha sonra salim hizinin yavaslayarak pH:6,8°de 1440 dakika
(24 saat) pH:11’de ise 2880 dakika (48 saat) sonra dengeye ulastigi bulunmustur.
(CHI/PAA) filminin yiiksek ilag yiiklemesine karsin gerek notral kosullarda gerek
bazik kosullarda salim degerlerinin daha yikksek olmasi1 beklenebilirdi. Ozellikle
(CHI/PAA) filmin bazik kosullarda Kitosanin deiyonize olmasma bagli olarak PAA
ile arasindaki elektrostatik etkilesimin azalarak ¢ok tabaka degredasyonun meydana
gelmesi beklenebilirdi. Ancak gerek QCM-D sonuglari gerekse de UV-vis teknigiyle
takip edilen ilag salim sonuglari LbL. (CHI/PAA);o filmin ¢ok tabaka degredasyonuna
ugramadigini géstermektedir. Bunun nedeninin de Kitosanimn yapisal konformasyonuyla
birlikte iyonize olmayan amin, hidroksil gibi gruplarm pH:11’de tamamen iyonize
durumda bulunan PAA ile hidrojen baglari, Van der Walls baglar1 gibi ikincil baglarla
baglandigini géstermektedir [99].

Sonu¢ olarak tezde, ila¢ salim sistemleri i¢in yenilik¢i, ekonomik ve pratik bir
yaklagimin sunulmasmm yani sira; LbL kaplama kosullarina bagh olarak (i) morfolojisi
ve kompozisyonu kontrol edilebilen, (ii) farkh tiir ilaglar i¢in yikleme ve salim
Ozellikleri ayarlanabilen ve genis bir pH (pH:2-11) araliginda ilag salimi yapabilen
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sistemler gelistirilmistir. Elde edilen sonuglar, farkli ilag ve uygulamalar icin LbL
fonksiyonel filmlerin yapisina, ylizey o6zelliklerine, ortamimn pH’ma ve ilag-film arasi
etkilesimine bagh olarak farkliliklar tasimasi gerektigini gostermistir. Bu anlamda, LbL
teknigiyle fonksiyonel filmlerin kontrol edilebilen 6zelliklerde hazirlanmasi ve ilag

salim uygulamalarinda kullanilmas1 oldukga iimit verici sonuglar vermistir.
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