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SIMGELER VE KISALTMALAR DIiZiNi

Bu calismada kullanilmis simgeler ve kisaltmalar, aciklamalar1 ile birlikte asagida

verilmigtir.
Simgeler Aciklamalar
CTAB : Setil Trimetil Amonyum Bromiir
TEOS : Tetra Etil Orto Silikat
PEG : Polietilen Glikol Metil Eter
TEP : Trietil Fosfat
P123 : Poli(etilen glikol)-blok-poli(propilen glikol)-blok-poli(etilen glikol)
ZnO : Cinko Oksit
Na : Sodyum
Cu : Bakiar
Ca : Kalsiyum
Zn : Cinko
P : Fosfor
Si : Silisyum
C : Karbon
@] : Oksijen
H : Hidrojen
OH : Hidroksit
HNOs3 - Nitrik asit
CaCOs : Kalsiyum Karbonat
Cas(POa4):2 : Kalsiyum Fosfat
CuO : Bakar (I1) Oksit
ZnCO3 : Cinko Karbonat
Zn2SiO4 : Cinko Silikat
CazSiO4 : Kalsiyum Silikat
FTIR : Fourier Doniistimlii Kizil6tesi Spektroskopisi
XRD : X-Ismi1 Kirinimi
EDS . Enerji Yayilimli X-Isin1 Analizi



Simgeler Aciklamalar

SEM : Taramal1 Elektron Mikroskobu
TGA : Termogravimetrik Analiz
MBS : Mezogozenekli Biyoaktif Silikat
MBG : Mezogozenekli Biyoaktif Cam
°C : Derece Celcius

cm : Santimetre

mg : Miligram

mL : Mililitre

nm : Nanometre

mm : Milimetre

mmol : Milimol

Vi
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Yiiksek Lisans Tezi

Mezogozenekli Biyoaktif Silikat Sentezi, Fizikokimyasal ve Biyolojik Ozelliklerinin
Belirlenmesi
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Kimya Anabilim Dah
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Mezogozenekli biyoaktif silikatlar (MBS’ler), biyoaktivite ve bozunabilirlik gibi
ozellikleri nedeniyle biyomedikal uygulamalar ve rejeneratif tip icin umut verici ileri
malzemelerdir. Bu temel 6zellikler, sentez parametrelerine, bilesimine ve silikat ag yapisina
yiiklenen metal tiirtine bagli olarak degismektedir. Bununla birlikte, bugiine kadar, bakir ve
cinkonun ikili kombinasyonlarinin MBS o6zellikleri iizerine etkilerinin incelendigi bir
calisma bulunmamaktadir. Bu calismada CTAB, P123 ve PEG go6zenek yonlendiriciler
kullanilarak 60SiO2-(35-X) CaO-xM-5P,05 ve 60SiO,—(40-x) CaO—xM olmak iizere ve
metal miktar1 0<X<5 araliginda degistirilerek iki farkli bilesime sahip mezogozenekli ve
bakir, ¢inko ve bakir/cinko kombinasyonlu metal yiiklemeli mezogdzenekli biyoaktif
silikatlar sentezlenmistir. FTIR ve XRD sonuglari farkli gzenek yonlendiriciler kullanilarak
farkli yapilara sahip biyoaktif silikat malzemelerin elde edildigini gostermistir. Biyolojik
aktivite calismalari, biyolojik aktivite lizerinde gézenek yonlendirici ¢esidi, bilesim, metal
tiri ve metal kombinasyonunun 6nemli oldugunu gostermistir. 60SiO2-(35-x) CaO-xM-
5P,0s bilesime sahip triinlerin biyolojik aktivitelerinin 60SiO2—(40-x) CaO—xM bilesime
sahip triinlerden yiiksek oldugu belirlenmistir. P123 gbézenek yonlendirici ile, 60SiO2-(35-
X) CaO-xM-5P20s bilesime sahip iirlinlerin de CTAB ve PEG goézenek yonlendiriciler ile
ayni bilesime sahip diger iirlinlerden daha yiiksek oldugu belirlenmistir. Ancak P123
gozenek yonlendirici ile 60Si02-(35-x) CaO-xM-5P.0s bilesime sahip iiriinlerdende kiitlece
3/1 Cu/Zn oraninda sentezlenen iiriiniin biyolojik aktivitesinin daha yiiksek oldugu
goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Mezogo6zenekli, biyoaktif silikat, bakir, ¢inko, biyoaktivite,

Hazirlanan bu Yiiksek Lisans tezi Burdur Mehmet Akif Ersoy Universitesi Bilimsel
Arastirma Projeleri Koordinatorliigli tarafindan 0581-YL-2019 No'lu proje numarasi ile
desteklenmistir.
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Mesoporous bioactive silicates (MBSs) are promising advanced materials for
biomedical applications and regenerative medicine due to their properties such as bioactivity
and degradability. These basic properties vary depending on the synthesis parameters,
composition and the type of metal loaded on the silicate network structure. However, to date,
there is no study examining the effects of dual combinations of copper and zinc on MBS
properties. In this study, by using CTAB, P123 and PEG pore template, mesoporous
membranes with two different compositions, 60SiO2-(35-x)CaO-xM-5P20s and 60SiO>—
(40-x)Ca0-xM, and the metal amount (M) was changed in the range of 0<x<5 and metal-
loaded mesoporous bioactive silicates with copper, zinc and copper/zinc combinations were
synthesized. FTIR and XRD results showed that bioactive silicate materials with different
structures were obtained by using different pore template. Biological activity studies have
shown that pore template type, composition, metal type and metal combination are important
on biological activity. It was determined that the biological activities of the products with
60Si0,-(35-x) CaO-xM-5P,0s composition were higher than the products with 60SiO>—(40-
x) CaO—xM composition. It was determined that the products with a composition of 60SiO>-
(35-x) CaO-xM-5P,0s with the P123 pore template were also higher than the other products
with the same composition as CTAB and PEG pore templates. However, it was observed
that the biological activity of the product synthesized at a ratio of 3/1 Cu/Zn by mass in the
products with P123 pore template and 60SiO.-(35-x) CaO-xM-5P>0s composition was
higher.

Keywords: mesoporous, bioactive silicate, cupper, zinc, bioactivite
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1. GIRIS

Bilim insanlar1 toplumun hayat kalitesini arttirmak ya da siirdiirmek icin cesitli
caligsmalar yliriitmektedir. Viicudun zarar goren veya islevini yitiren parcalarinin onarimu,
yeniden yapilandirilmasi ya da yerini almasi igin gelistirilen malzemeler, biyoaktif malzeme
(biyomalzeme) olarak adlandirilmaktadir. Biyoaktif malzemelerin kullanimi ¢ok eski
tarihlere kadar dayanmaktadir. Misir mumyalar1 incelendiginde yapay goz, burun ve disler
biyoaktif malzemelere giizel drneklerdir. Yine dis tedavisinde altinin kullanimi 2000 y1l
oncelerine kadar, kemik tedavisinde bronz ve bakirin kullanimi (Sekil 1.1.) milattan 6ncelere

kadar dayanmaktadir (Pasinli, 2004).

Sekil 1.1. M.O kullanilan biyoaktif malzemeler

Bakir insanlarda kemik tedavisinde kullanilirken viicudu zehirlemistir. Ancak bakir
protesinin yerine daha uygun bir madde bulunamadigi i¢in 19.yy sonlarina kadar
kullanilmaya devam etmistir. Bdylece viicut icinde yabanci malzeme kullanimi 19.yy

ortasindan itibaren ciddi yol kat etmistir (Pasinli, 2004). Teknolojinin de gelismesiyle viicut



ici implantlarin tretilmesi, kalga protezi iiretimi, damar degistirilmesi, kalp pillerinin
iretilmesi, sentetik ameliyat ipligi iretilmesi, yapay organ iretilmesi ve bunlarin
kullanilmasiyla (Sekil 1.2.) son yillarda biyoaktif malzeme sektorii biiyiik gelisme

gostermistir.

Kalga Protezi Stent Ligament

Sekil 1.2. Son yillarda kullanilan biyoaktif malzemeler

Biyoaktif malzemeler sadece implant veya protez olarak degil ayn1 zamanda viicut
disina yerlestirilen ama yine de viicutla etkilesim halinde olan cihazlar ve teshis kitlerinde
de yaygin olarak kullanilmaktadir (Yilmaz vd., 2019). Biyomalzemelerden beklenilen
ozellikler kullanim alanlarina gore farklilik gostermektedir. Kemik dokuda kullanilan
biyomalzemeler mekanik ve yorulma dayanimlarina gore degerlendirilmektedir.

Biyouyumluluk, viicuda konulan yabanci malzemenin viicut ile uyumu iken
biyoaktiflik, doku ile bag kurup yeni hiicre ve doku meydana gelmesine yardimci olabilme
ozelligidir ve bu 6zellik biyomalzemelerin en 6nemli 6zelligidir. Biyoaktif malzemeler
viicut i¢inde kendilerini saran dokularin islevsel 6zelliklerini kaybettirmeden ve dokularda
iltthaplanma, piht1 olugsma vb. gibi istenmeyen etkiler olusturmayan malzemelerdir (Pasinli,
2004; Yilmaz vd., 2019). Bu o6zelliklerinden dolay1 dikkat cekmekte ve giincel aragtirma
konular1 arasinda yer almaktadir.

Kemik, i¢ organlarimizi dis darbelere karsi koruyan, viicudumuza mekanik destek
saglayan, kaslarla birlikte hareket etmemizi saglayan, viicudumuzun kalsiyum deposu olan,
oldukc¢a karmasik bir doku olup hasar gordiigiinde yara izi kalmayacak kadar kendini
onarabilen canli bir malzemedir (Srinath vd., 2020). Ancak kemik ciddi hasar aldig1 ve
kendini onarip yenileyemedigi zaman, disaridan miidahale edilmesi gereklidir. Silisyum
(Si), kemigin iyilesme siireci, yeni kemik olusumu ve biiyiimesi igin katki saglayabilecek
onemli bir elementtir. Son yillarda gercgeklestirilmis calismalar Si—esasli malzemelerin

kemik olusumu iizerine olumlu etkilerde bulundugunu gostermistir. Dolayisiyla, elementel



Si ve Si igerikli bilesiklerin osteokondiiktif (bir malzemenin iskele veya sablon olarak
kullanildiginda yiizeyinde, kanallarinda ve porlarin i¢ine dogru kemik olusturabilme
yetenegi) ve/veya osteoindiiktif (bir malzemenin osteojenik faktorler olmadan yeni kemik
olusumunu baslatabilme yetenegi) kapasiteleri acgisindan incelenmelerinde biiyiik fayda
vardir (Ergéz Giingor vd., 2020).

Son yillarda mezogodzenekli silikat biyoaktif malzemeler sert doku olusumu igin diger
biyoaktif malzemelerden daha ¢ok ilgi ¢ekmektedir (Leng vd., 2020). Bunun nedeni ise
silikat biyoaktif malzemelerin, yiiksek yiizey alan, biiyiik gozenek hacmi ve mezogdzenekli
yapilart siiper kemik olusturma biyoaktivitesi ve ila¢ salim 6zelligine sahip olmalaridir
(Heras vd., 2020). Bu malzemelerin biyoaktivite karakteristikleri bilesimine ve bilesimini
olusturan elementlerin miktarina bagli olarak degismektedir. Bilesiminde giimiis iceren
biyoaktif malzemeler antibakteriyal 6zellik gdsterirken, ZnO ve CuO bilesiklerini igeren
biyoaktif malzemeler ise kronik inflamasyon islemlerinde oldukga yiiksek anti-inflamasyon
ozellik  gostermektedirler. Diger taraftan bilesimlerinde ¢inko varligt kemik
olusumunu/gelisimini artirmakta iken belirli miktarda bakir varligr ise kemik yikimim
onlemektedir. Ayrica ¢inko ve bakir antibakteriyal aktivite artirict 6zelligi, osteoplastik
hiicrelerdeki ¢cogalma davranisi gibi ¢ok fonksiyonlu dzeliklere sahiptir (Salinas vd., 2011;
Wu vd., 2013; Atkinson vd., 2016; Srinath vd., 2020). Bu nedenle bu ¢alismada
mezogozenekli biyoaktif bakir ve/veya ¢inko yiiklemeli silikat malzemeler basit ve gevre
dostu sentez yontemi ile sentezlenmistir. Sentez sartlarinin, lirtinlerin kristal yapisi, ylizey
kimyasi, 1s1l dayanikliligi, yiizey fonksiyonel gruplar iizerine etkileri ile birlikte biyolojik
aktiviteyi ne yonde etkiledigi TGA, XRD, SEM/EDS ve FTIR ¢oklu karakterizasyon

tekniklerinin kullanimi ile belirlenmistir.



2. GENEL BILGILER

Biyoaktif malzemeler organik biyoaktif malzemeler ve inorganik biyoaktif malzemeler
olmak tizere ikiye ayrilir. Organik biyoaktif malzemeler, dogada bulunmayan canlinin
metabolik olaylar1 sirasinda sentezlenen maddelerdir. Kitin, kalojen, elastin vb. ornekler
verilebilir. Inorganik biyoaktif malzemeler ise dogada bulunan ve insanlar tarafindan
gelistirilen malzemeler olarak adlandirilabilir. Biyomalzeme bilimini en ¢ok gelistiren

inorganik biyoaktif malzemelerdir.

2.1. Inorganik Biyoaktif Malzemelerin Simiflandirilmasi ve Uygulamalar

Inorganik biyoaktif malzemeler, polimerler, metaller, seramikler ve kompozitler
olarak dért gruba ayrilir (Patel ve Gohil, 2012; Ramakrishna vd., 2019). Inorganik biyoaktif
malzemelerin siniflandirilmasi ve kullanim/uygulama alanlar1 Sekil 2.2. ve Sekil 2.3.’te

Ozetlenmis ve gosterilmistir.

BIYOMALZEMELER

Polimerler 1 l

Kompozitler

Elastik ve Uretimi kolay

Kullanim Alanlar
Cerrahi sttirler
Kan damarlari
Yumusak dokular
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Sekil 2.2 Biyoaktif malzemelerin siniflandirilmasi (Hench,1991; Kuloglu, 2018)
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Sekil 2.3 Baz1 biyoaktif malzemelerin insan viicudunda kullanildigi bolgeler
(Hench,1991; Kuloglu, 2018)

2.1.1. Polimer Biyoaktif Malzemeler

Polimer biyoaktif malzemeler, kiigiikk molekiillerin kimyasal baglarla birleserek biiyiik
molekiilleri olusturdugu, yani tekrarlanan birimlerden olusan uzun zincirli molekiillerdir
(Ozel vd., 2015). Polimeri olusturan tekrarlanan kiigiik yap1 birimine monomer denir.
Genellikle monomerler karbon (C) ve hidrojen (H) den olusur. Bu da polimeri uzun
hidrokarbon zinciri haline getirir ve organik polimer olarak adlandirilir. Ancak C ve H atomu
haricinde farkli atomlara sahip polimerlerde vardir. Ornegin; Silisyum (Si), fosfor (P) ya da
azot (N) atomlarindan olusan polimer zincirleri de vardir ve bu zincirler ‘‘inorganik
polimerler’’ olarak adlandirilir. DNA, kauguk, nisasta, seliiloz organik polimerlere, plastik,
teflon, polyester ise inorganik polimerlere 6rnek verilebilir (Kahraman, 2013). Gegmisten
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giiniimiize kadar polimerler hayatimizin her yerinde kullanilmis ve kullanilmaya devam
etmektedir. Polimerin biyomalzeme olarak kullanimina gelirsek; polimer biyomalzeme
secerken uygulama alanlarina gore, uygun olani tercih edilmelidir ¢iinkii polimerler yap1
taslar1 olan monomerlerine gore oldukea farkl 6zellik gosterirler (Elgit, 2016). ikinci diinya
savagl sonrasinda yapilan arasgtirmalar ve ihtiyaglar dogrultusunda polimerlerin protez
malzemesi olarak kullanimlar1 hizli bir sekilde artmistir. Polimer biyomalzemeler ortopedi
alaninda en ¢ok kullanilan ve {iretilen malzemelerdir. Polimer biyomalzemeler
uygulandiklar1 dokuya benzer ozellik gOsteren bir yapiya sahiptirler, yiiksek derecede
biyouyumludurlar, elastik yapidadirlar istenilen ¢ok farkli sekiller kolaylikla verilebilir ve
maliyeti digiiktiir. Bu avantajlar1 tip alaninda kullanimmi arttirip, ayn1 zamanda

biyoteknoloji sektoriinde gelisimini saglamistir (Sarsilmaz vd., 2003).

2.1.2. Metalik Biyoaktif Malzemeler

Metalik biyoaktif malzemeler giiglii bag kurma yetenekleri, kristal yapilari ve
mekanik ozellikleri ile ortopedik uygulamalarda eklem protezlerin de ve kemik yenileme
malzemesi olarak kullanilmasi sayesinde biyomalzeme alaninda oldukca tercih edilirler.
Metalik biyomalzemelerin avantajlart oldugu gibi dezavantajlar1 da fazladir.
Biyouyumluluklan diisiiktiir, dokulara gore ¢ok serttirler, yiiksek yogunluga sahiptirler,
viicut i¢inde korozyona ugramalar1 ve alerjik doku reaksiyonlarina sebep olabildikleri gibi

metal iyonu salim1 yapabilirler (Pasinli, 2004; Cirak vd., 2020).

2.1.3. Seramik Biyoaktif Malzemeler

Seramik biyoaktif malzemeler korozyona dayaniklidirlar ve yiiksek biyouyumluluk
gosterirler. Bu avantajlarinin yani sira sert ve isleme zorlugu, yiiksek yogunlugu, diisiik
mekanik ozellikleri gibi dezavantajlar1 vardir (Giliven, 2014). Kullanim agisindan
dezavantajlar1 olan seramikler ayni zamanda metaller gibi homojen yapilidirlar ve bunlarin

yerine alternatif olarak kompozit malzemeler gelistirilmistir (Peksen vd., 2011).

2.1.4. Kompozit Biyoaktif Malzemeler

Kimyasal ve fiziksel 6zellikleri birbirinden farkli olan en az iki maddenin bir araya
gelerek olusturduklari hetorojen kombinasyonlu yeni malzemeye kompozit malzeme denir.
Kompozit malzemeyi olusturan maddeler bir araya geldiklerinde, kendi &zelliklerini
kaybedip daha giiclii 6zellikleri malzemeye kazandirirlar. Bu kompozitin en Onemli

avantajidir (Salernitano vd., 2003). Kompozit malzemlerin saglayacagi diger 6zellikler ise



insan viicudu i¢inde korozyona ugramamalari, kirilgan olmamalart ve metal iyonu
salimiminin goriilmemesidir. Metal iyonu salimimi implanti zayiflatirken ayni zamanda
alerjik reaksiyonlara sebep olur (Giiven, 2010).

Matris olarak adlandirilan malzemenin igine ¢esitli dolgu malzemesi yani
giiclendiriciler eklenerek kompozit malzemeler olusturulur. Matris olarak ¢esitli polimerler,
giiclendirici olaraksa ¢ogunlukla cam, karbon ya da polimer lifler, bazen de mika ve ¢esitli
toz seramikler viicut i¢i uygulamalarda giivenle kullanilabilirler. Sert doku uygulamalari i¢in
metaller ve seramikler, yumusak doku uygulamalar1 iginse polimerler tercih edilebilir.
Elastik modiil ile tanimlanan metallerin ve seramiklerin sertlik dereceleri insan viicudundaki
sert dokulara oranla 10-20 kat daha fazla olur. Insan kemigine uygulanan seramik veya
metalik implantin sertlik oranlarinin birbirini tutmamasi ortopedi cerrahide istenmeyen en
biiyiik problemlerden biridir. Implantla onarilan hasarli kemigin tasiyacag yiikii kemik ve
implant paylasmalidir bu da implantin sertligi ile ilgilidir. Temas kurdugu dokularla ayni
sertlige sahip olan implant kemikte olusacak deformasyonu engeller. Dolayistyla implantin
sertlik derecesi c¢ok oOnemlidir. Kullanimdaki olumsuzluklar1 ortadan kaldirmak igin
polimerik malzemeler liflerle gii¢lendirilerek yeni polimer kompozit malzemeler liretilmistir
(Sarsilmaz vd., 2003). Dahas1 kompozit malzemeler sadece tip alaninda degil, havacilik,

denizcilik, otomotiv vb. bir¢ok alanda da kullanilmaktadir (Salernitano vd., 2003).

2.2.  Biyoaktif Malzemelerin Ozellikleri

Biyoaktif malzemeler viicutta hasar gormiis ve viicut tarafindan onarilamayan sert ya
da yumusak canli dokularin yerine gorev yapan organik ya da inorganik malzemelerdir.
Canli dokuyla uzun siire temas kuran biyoaktif malzemelerin belirli 6zellikleri vardir. Bu
ozellikler, canlida olugsan doku hasarlarinin veya kayiplarinin yerine yapay olarak {iiretilen
malzemelerin viicut tarafindan kabul edilmesini ve dokuyla iyi bir bag kurup viicuttaki
eksikligin giderilmesini saglar (Park, 2012). Biyoaktif malzemelerin o6zellikleri Tablo

2.1.”de Ozetlenmistir.

Tablo 2.1. Biyoaktif malzemelerin 6zellikleri (Patel ve Gohil, 2012)

> Biyoaktif Malzemelerin Ozellikleri
e Biyouyumlu olmali
e Toksik veya kanserojen olmamali,
e Yeterli mekanik dayanima sahip olmali,
e Viicutta meydana gelen reaksiyonlarin diginda reaksiyonlara sebep olmamali
e Asinima ugramamali,
e Zamanla ¢oziinmesi isteniyorsa, ¢6ziinme hizi kontrol edilebilmeli.
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2.2.1. Biyouyumluluk

Biyouyumluluk biyoaktif malzemenin en o&nemli 06zelligi olup, viicut igine
yerlestirildikten sonra doku ile iyi uyum saglama 6zelligidir. Yani dokunun zaman igerisinde
islevlerinin bozulmamasidir (Keskin, 2000). Biyouyumluluk malzemenin canlinin neresinde
ve ne amagla kullanilacagina gore degisir. Direk kemikle veya direk kanla temas edecek olan
malzemenin biyouyumluluk tanimlar1 birbirinden ¢ok farklidir. Biyouyumluluk terimini,
biyoaktif malzemenin yapisal ve ylizeysel uyumlulugu olarak genisletebiliriz. Yapisal
uyumluluk, viicut igine yerlestiren biyaktif malzemenin, viicut dokularmin mekanik
davranigina sagladig1 uyum iken yiizeysel uyum ise, biyoaktif mazlemenin viicut dokularina
biyolojik, kimyasal ve fiziksel olarak uyumudur (Ozcan, 2010). Biyouyumlu malzemelerin

Ozellikleri de Tablo 2.2.’de verilmistir.

Tablo 2.2.Biyouyumlu malzemelerin 6zellikleri (Bahadir, 2008)

> Biyouyumlu Malzemelerin Ozellikleri

o Kemige hizli adaptasyonu,

o Fibroz doku olusturmamasi,

e Saglam ve giivenilir kemik/implant arayiizeyi saglamasi,
e lyilesme siiresinde azalma,

e Ameliyatta hatalar belli bir derecede tolere edebilmesi.

2.2.2. Asinma Direnci

Asinma direncinin 1yi olmasi biyomalzemelerin 6nemli 6zelliklerinden birisidir. Canli
ve hareketli bir yapiya sahip olan viicut sivisi, metallerin korozyona ugramasina neden olur.
Viicut i¢inde korozyona ugrayan metaller, zararli kimyasal salinima sebep olabildikleri gibi
alerjik ve kansorojen reaksiyonlara yol agabilirler. Bu nedenle viicut i¢ine uygulanacak

implant malzemelerin korozyon direncinin yiiksek olmasi gereklidir (Bahadir, 2008).

2.2.3. Biyoaktivite

Viicuda yerlestirilmis implant malzemenin araylizeyinde, biyolojik bir reaksiyon
meydana gelmesiyle implant ile doku arasinda bag olusur bu durum biyoaktiflik olarak ifade
edilebilir. Doku ve implant arasinda bag olusmasi, implantin kimyasal ve fiziksel olarak

kemige biiyiik 6l¢ekte benzerlik gostermesidir (Kuloglu, 2018).



2.2.4. Antibakteriyellik

Implant malzeme viicuda yerlestirildikten sonra enfeksiyon olusmamasi icin antibiyotik
kullanilmaktadir. implanti saran doku ile implant arasinda olasi bakteriyel enfeksiyonu
engellemek icin, implanta antibiyotik yiiklenir. Implanta yiiklii olan antibiyotik dokuyu
korumak igin yeterli miktarda olmalidir (Rameshbabu vd,. 2006).

2.2.5. Uygun Tasarim

Tasarimui, bir fikri kullanim amaglarina gore projelendirip, iirlin olarak hayata gecirmek
olarak tanimlanabilir. Biyomalzemeler kullanim amaglarina ve kullanim yerlerine gore
gerekli mekanik, kimyasal ve fiziksel 6zellikler tagirken ayn1 zamanda kullanilacagi bolge
icin uygun tasarima da sahip olmalidir. Viicuda yerlestirilen malzemeler i¢in yanlis malzeme
secimi, yanlis kullanim alani, yanls tasarim gibi problemler viicutta kangren, bakteriyel
enfeksiyon, zarali madde salinimi, beden tarafindan kabul edilmeme gibi istenmeyen

durumlara sebep olabilir (Kuloglu, 2018).

2.3. Mezogozenekli Biyoaktif Silikat Sentez Mekanizmasi

Mezogozenekli silikat bazli malzeme sentezi, ylizey aktif maddenin gdzenek
yonlendirici sablon olarak kullanilmasi ile yiiriitiilmektedir. Baslangigta su igerisinde ylizey
aktif maddenin hidrofobik u¢larin kiimelenmesi ve hidrofilik uglarin yayilarak dagilmasi ile
sablon olugmaktadir. Yizey aktif madde ile olusan sablon icerisinde ayrica TEOS
(Tetraetilortosilikat) ilavesi ile silika polimer zincirleri olusmaktadir. Yiizey aktif madde
miselinde olusan silika polimer zincirleri ¢ozelti ortaminda var olan katyonlarin silika ile
etkilesimi i¢in ¢ok sayida yiizey hidroksil gruplari saglamaktadir. Kalsiyum nitrat tuzu ile
birlikte ¢cozelti ortaminda var olan metallerin hidrolizi ile olusan katyonlar1 igeren ¢dzeltinin
ilavesi ile bazik kosullarda Si-O-Ca-O-M-O-Si- bag linklerinin olusumu ger¢eklesmektedir.
Boylece kalsiyum ve yiikleme yapilan metaller silika zincir agna dahil olarak
mezogozenekli biyoaktif silikat veya metal yerlestirilmis mezogozenekli biyoaktif silikat
malzemeler hazirlanmaktadir. Hazirlanan katinin kalsinasyonu ile organik sablon
uzaklastirilarak mezogézenekli biyoaktif silikat/mezogézenekli metal yerlestirilmis

biyoaktif silikat sentezi tamamlanmaktadir.



2.4. Mezogozenekli Biyoaktif Silikat Sentez Yontemleri

2.4.1.S0l-Jel Sentez Yontemi

Genellikle inorganik malzemeler iretmek igin, molekiiller 6n baslaticilarin
kondenzasyonuna dayanan sol-jel yontemi, yumusak kimya olarak da adlandirilir.
Geleneksel metotlardan daha diisiik sicakliklarda bir sol ya da jeli orta basamak olarak
kullanarak ¢ozeltiden kat1 bir madde elde edilmesi esasina dayanir (Toygun vd., 2012). Sol,
kat1 maddelerin siv1 i¢inde ¢oziinmeden dagilip asili kaldig1 yapiya denir. Solii olusturan
malzemelerin dibe ¢okmemesinin nedeni, molekiiler arasi elektriksel itme ve Van Der Waals
kuvvetlerinin etkisinin, yer ¢ekimi kuvvetinin etkisinden fazla olmasidir. Jel de molekiiliin
¢ozelti iginde genisleyerek biiyiik bir boyuta ulagsmasidir. Bu yontem ile oldukg¢a degisik
Ozelliklere sahip ultra ince tozlar, tekil seramik ve camlar, seramik fiberler, ince film
kaplamalar ve aerojel gibi malzemeler iiretebilir. Sol-jel prosesi sayesinde farkli malzemeler
tiretilebilir. Diinyanin en hafif ve tok seramikleri sol-jel yontemiyle tiretilmistir. Sol ve jelin
tretiminin kimyasal temeli metal alkositlerin hidrolizi ve yogusma reaksiyonlaridir.
Jellesme asamasinda yogusma ve hidroliz hizlarmin farkliliklari, farkli polimerlerin
olugsmasina neden olur. Katalizoriin cinsi, pH, sicaklik, su orani, konsantrasyon, hidroliz ve
yogusma reaksiyonlarmin hizlarm etkileyen faktorlerdir (Ozler, 2007). Asagidaki sekilde
metal alkoksitin hidroliz ve yogusma reaksiyonlariyla soliin olusumu ardindan kaplama,

jellesme, ¢okelme, savurma yontemleriyle farkli maddelerin olusumu gosterilmistir.
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Hidroliz

Sekil 2.4. Sol-jel teknolojileri ve iiriinleri (Ozler, 2007)

2.4.2. Hidrotermal Sentez Yontemleri

Hidrotermal sentez yontemi, genel olarak ¢6ziinmeyen maddelerin kapali bir ortamda
su igerisinde yiiksek sicaklik ve basing altinda ¢ézlinmesidir. Heterojen bir reaksiyon olarak
gerceklesir (Karatayli, 2018). Hidrotermal sentez yonteminin fazlaca tercih edilmesinin
nedenleri, kolay ¢oziicii kontroli, yiiksek reaktivite, yari kararli fazlarin olusumu ve diistik
enerji harcanmasidir. Hidrotermal sentez yontemi kullanilarak giinlimiizde bir¢cok yeni
bilesik elde edilmektedir. Hidrotermal sentez yonteminde su yerine baska bir ¢oziiciiniin
kullanilmasi solvotermal sentez yontemi olarak adlandirilir. Hidrotermal ve solvotermal
sentez yontemleri, metal organik kafes yapilarin, kristal formda ve biiyiik yapili yar1 kararlt
bilesiklerin, zeolitlerin, organik-inorganik hibrit materyallerin sentezinde oldukga tercih

edilen ve ¢ok iyi bilinen yontemlerdir (Korkmaz, 2013).

2.5. Literatiir Calismalari

Uygulama alanlarinin ¢esitliliginden dolay1 biyoaktif silikat bazli malzeme sentezine
ve uygulama alanlarinin arastirilmasina yonelik calismalara ilgi yogun bir sekilde devam

etmektedir. Mezogo6zenekli biyoaktif silikat ve metal yiiklemeli mezogozenekli biyoaktif
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silikat malzeme sentezine ve biyolojik aktivitelerinin belirlenmesine yonelik ¢alismalar
asagida Ozetlenmistir.

Siriphannon vd. (2002) kalsiyum silikat tozlari, ¢oktiiriicii olarak sodyum hidroksit
kullanarak, kalsiyum nitrat ve tetraetil ortosilikat maddelerin etil alkoldeki ¢ozeltilerinden
hazirlamiglardir. Amorf fazlar1 elde etmek i¢in sentezlenen tozlar iic farkli sicaklik
araliginda 1s1l isleme tabii tutulmustur (500°C, 500-1000°C ve 500-1400°C). Farkli amorf
ve kristalin fazlarin farkli mikroyapilar ve farkli yiizey alanlar gosterdigi goriilmiistiir.
Yapay viicut sivisinda 2 saat ve 30 giin arasinda bekletilen 6rneklerin yiizeyinde, liriinlerin
ylizey ve yapisal oOzelliklerinin farkli olmasina bagli olarak, farkli mikro-yapilarda
hidroksiapatitin farkli olusum davranigi gosterdigi gdzlenmistir.

Oki vd., (2004) sol-jel yontemi ile CaO—P20s5—-SiO.—ZnO tipi biyoaktif cam malzeme
sentezlemisglerdir. XRD, FTIR ve SEM ile karakterize edilen 6rneklerin biyoaktiviteleri,
yapay viicut s1vist ile temas sonucu ylizeyde hidroksiapatit tabakasi olugturabilme yetenegi
acisindan in vitro incelenmistir. XRD desenleri amorf yapiya sahip olduklarint gostermis,
ancak yapay viicut sivisinda bekletildiginde yiizeylerinde kalsiyum fosfatlari
kristallestirebildikleri gozlenmistir. Cinko yiiklemeli malzemelerin alkalin fosfataz
aktivitelerinin igermeyenlere gore yiiksek oldugu goriilmiis ve bu davranis cam yapisinda
¢inko varliginin kemik hiicrelerini uyarmasi ile agiklanmistir.

Li vd. (2007) basit tek basamakli metot ile silikat ve mezog6zenekli kalsiyum silikat
sentezlemislerdir. Silikat malzemelerin homojen kiiresel yapili olmasina karsin kalsiyum
silikat malzemelerin 100 nm boyutlu elips seklinde oldugunu belirlemislerdir. Kalsiyum
ilavesi ile silikat malzemelerin hiicre parametrelerinin azaldigi, gbzenek boyutlarnin ise
artt1f1 goriilmiistiir. [buprofen adsorplama ve salim dzellikleri arasinda fark gézlenmemistir.
Ancak kalsiyum silikatlarin, silikatlardan daha hizli bozundugu goriilmiistiir. Kalsiyum
silikatlarin kontrollii ilag salinimi i¢in ilag tasima potansiyeline sahip oldugu belirtilmistir.

Li vd. (2008a) yaptiklar1 bir diger calismalarinda, tek basamakli sentez yontemi ile
magnetik ve mezogdzenekli biyoaktif cam kompozit sentezlemisler ve onlarin ilag salim
ozelliklerini incelemislerdir. Magnetik ve mezogo6zenekli kompozit cam malzemelerin 0,3
ve 0,5 P/Po araliginda iyi tanimlanmis basamak igeren Tip IV izoterm sergiledigi
gozlenmistir. Sentezledikleri kompozitlerin 199 mg/g-420 mg/g arasinda ayarlanabilir
ibuprofen yiikleme kapasitesine ve kontrollii salim o6zelligine sahip oldugunu
belirlemislerdir. ~ Siiperparamagnetik  davraniglar1  tanimlanmig ve magnetizasyon

doygunluklarmin yiiklenen demir miktart ile arttigi goriilmiistiir.
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Zhang ve Chang (2010) ylizey aktif madde-ultrases destegi ile sentezledikleri 1 pm
capli oyuk kalsiyum silikat mikrokiireleri XRD, SEM, FETEM ve BET teknikleri ile
karakterize etmislerdir. Karakterizasyon sonuglari, ultrases, yiizey aktif madde ve kalsiyum
kaynaginin oyuk mikrokiirelerin olusumunu etkileyen Onemli parametreler oldugunu
gostermistir. Ayrica sentezlenen malzemelerin bir agr1 kesici olan gentamisini adsorplama
kapasitelerinin yiiksek oldugu mitkemmel ilag salim 6zelligi gosterdigi belirlenmistir.

Biyoaktif kalsiyum silikat malzemeler, kalsiyum nitrat ve kalsiyum 2-metoksietoksit
kullanilarak sol jel yontemi ile Sun vd. (2013) tarafindan sentezlenmis ve farkli sicakliklarda
kalsine edilmistir. Diisiik sicaklikta stabil olan biyoaktif kalsiyum silikat malzeme
sentezinde kalsiyum 2-metoksietoksitin umut verici oldugu gézlenmistir.

Zhu vd. (2013) kalsiyum silikat bazli biyoseramikleri kemik dokusu onarimi i¢in
potansiyel biyoaktif malzemeler olarak degerlendirmislerdir. Mezogozenekli Sr
yerlestirilmis kalsiyum silikat malzemeler (Sr-CaSiOz3), yap1 yonlendirici eleman olarak
triblok kopolimer (P123) kullanilarak sentezlenmistir. Sentezledikleri malzemelerin
mikroyapilar1 ve gozeneklilikleri XRD, SEM, TEM ve Ny-adsorpsiyon/desorpsiyon
teknikleri ile incelenmistir. Yapiya Sr’nin yerlestirilmesi kalsiyum silikatin mezogdzenekli
yapisini etkilemezken, Sr miktarinin artisi ile ylizey alan ve gozenek hacimleri azalmistir.
Sr’nin kalsiyum silikat malzemelerin fizikokimyasal ve biyolojik 6zelikleri lizerine etkileri
iyon ¢Oziintirliigli, hidroksiapatit olusturma yetenegi, osteoblastin alkalin fosfat aktivitesi ile
degerlendirilmistir. Sr yerlestirilmis tirinlerin, Sr yerlestirilmemis tiriinlerle benzer biyolojik
ozelliklere sahip oldugu belirlenmistir. Yapiya yerlestirilen Sr miktarinin artigi ile ilag salim
hizinin azaldig1 gorilmiistir.

Zhang ve Zhu (2014) tarafindan, CeOz-yerlestirilmis mezogdzenekli kalsiyum silikat
(Ce02-MCS) malzeme sentezi organik sablon olarak triblok kopolimer (P123) kullanilarak
basaril1 bir sekilde yliriitiilmiis, 4-5 nm araliinda ortalama gézenek boyutuna ve 100-200
m?/g yiizey alanina sahip iiriinler elde edilmistir. Yapiya yerlestirilen seryum (IV)oksitin
mezogdzenek yapisi, hiicre i¢i biyoaktivite ve ilag salim 06zelligi iizerine etkilerinin
incelendigi c¢alismada, CeO: igeren kalsiyum silikat malzemelerin, kalsiyum silikat
malzemelere benzer apatit olusturma yetenegi ve ilag salim 6zelligi gosterdigi gozlenmistir.

Phetnin vd. (2015) giimiis igeren mezogdzenekli biyoaktif cam mikro kiirelerin
antibakteriyel Ozelligini arastirmistir. 80SiO2(15-x)-Ca0-5P20s5-XxAg20 sistemi gilimiis
miktar1 0<x<5 araliginda degistirilerek, kemik rejenerasyonu ve ilag¢ tasima uygulamalari
i¢in sentezlenmistir. Elde edilen 6rnekler XRD, TEM, FTIR ve N2-adsorpsiyon/desorpsiyon

Olctimleri ile karakterize edilmistir. Tiim Ag iceren ornekler 6-10 pm boyutlarinda kiiresel
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pargaciklar icerdigi ve TEM goriintiileri mezogdzenek yapiyr gostermistir Gilimiis
icerigindeki artisla birlikte yiizey alan1 ve gézenek hacimlerinde azalma gozlenmistir. XRD
desenleri, psddo-wollastonit ve giimiis iceren orneklerde hidroksiapatit varligini gostermis
ve glimiisiin sentezlenen malzemelerin biyoaktivite ve kemik baglama kabiliyetini
artirabilecegi belirtilmistir. Giimiis igerikli biitiin 6rneklerin hem Escherichia coli hem de
Staphylococcus aureus'a karsi antibakteriyel etkiye sahip oldugu belirlenmistir. Bu nedenle,
glimiis icerikli malzemelerin kemik doku miihendisligi uygulamalar1 i¢in daha fazla
kullanim potansiyeline sahip olabilecegini belirtmislerdir.

Diizgiin nanokanalli diizenli mezogdzenekli magnezyum silikat sentezi Bigham vd.
(2016) tarafindan sol-jel yontemi ile gergeklestirilmis ve ilag tasima hizi lizerine kalsinasyon
sicakliginin etkileri incelenmistir. 350, 550 ve 750°C’ de kalsine edilen biitiin 6rneklerin 386
m?/g ile 504 m?/g arasinda yiizey alan degerlerine sahip oldugu bulunmustur. Biitiin 6rnekler
arasinda 350°C’de kalsine edilen 6rnegin diger 6rneklerden daha diisiik ila¢ salim 6zelligine
sahip oldugu belirlenmistir. Bu davranmis diisiik gozenek boyutu ile iliskilendirilmistir.
Kalsinasyon sicakligi ile ylizey o6zelliklerinin degismesinin sonucu olarak ila¢ salim
ozelliklerinin degistigi goriilmiistiir.

Pei vd. (2017) SiO2 ve CaO tozlarini kullanarak basit ve ¢evre dostu hidrotermal sentez
yontemi ile kalsiyum silikat nanotel sentezini yiiriitmiislerdir. 220°C’de 12 saat hidrotermal
islemden sonra xonotlit [Cas(SieO17)(OH)2] nanotel elde etmislerdir. 800°C’de 1 saat
kalsinasyondan sonra xonotlit’in tamamen B-CaSiOs nanotele doniistiigii gozlenmistir.
Baglangic maddelerin boyutlar1 ve hidrotermal kosullarin nanotellerin boyutu {izerinde
onemli rol oynadig1 goriilmiistiir.

Baino (2020) calismalarinda organik sablon olarak triblok kopolimer (P123)
kullanarak sol-jel sentez yontemi ile ¢ok fonksiyonlu bakir yerlestirilmis mezogozenekli
biyoaktif cam sentezlemislerdir. Bakir yerlestirilmis mezogdzenekli biyoaktif camlarin
yapisi ve ylizey ozelliklerini X-1s1n1 kirinim (XRD), taramali-gecirimli elektron mikroskobu
(SEM-TEM) ve azot adsorpsiyon/desorpsiyon olgtimleri ile incelemislerdir. Antibakteriyel
ve biyolojik aktivitelerini belirlemek icin yaptiklari ¢aligmalar sonunda bakir yerlestirilmis
mezogdzenekli biyoaktif camlarin Staphylococcus aureus tipi bakteriye karsi antibakteriyel
aktivite sergiledigi, yapay viicut sivisinda hidroksiapatit olusturma yetenegine sahip
oldugunu gozlemislerdir.

Atkinson vd. (2016) calismalarinda 70SiO2- (26-x) CaO-4P20s- xZnO (x =0, 3 ve 5
mol%) bilesiminde mezogdzenekli biyoaktif camlari (MBG'ler), yap1 yonlendirici ajan

olarak noniyonik blok kopolimer pluronik P123 kullanilarak sol-jel yontemi ile
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sentezlemislerdir. Tip IV azot adsorpsiyon/desorpsiyon izotermi ve 3-6 nm arasindaki
gozenek boyutu degerleri, sentezlenen MBG'lerin mezog6zenekli yapiya sahip oldugunu
gostermistir. Cinko yliklemenin biyolojik aktivite {izerine etkilerini belirlemek icin
sentezlenen irlinler 14 ve 28 giin 37 °C'de yapay viicut sivisinda bekletilmistir.
Hidroksiapatit (HA) tabakasi ve olusan yapisal farkliliklar, X-15mm1 Kirinimi (XRD),
Taramali Elektron Mikroskobu (SEM), FT-IR ve Raman Spektroskopisi gibi tekniklerle
incelenmistir. HA olusum hizinin ¢inko artisi ile azaldigi, antibakteriyolojik 6zelliklerinin
ise ¢inko igerigi ile arttig1 belirtilmistir.

Zhu vd. (2017) tekli ve ikili kombinasyonlarda ¢inko ve glimiis yiiklemeli
mezogozenekli  kalsiyum  silikat nanoparcaciklar — sentezlemislerdir. ~ Sentezlenen
biyomalzemelerin mekanik o6zellikleri iizerine giimiis ve ¢inko yiiklemenin etkilerini
belirlemek icin karakterizasyon caligmalar1 yiiriitmiislerdir. Ayn1 zamanda dentin iizerine
etkilerini incelemek icin kok kanallar1 biyomalzemeler ile doldurulmustur. Ikili Ag-Zn
kombinasyonlu mezogoézenekli kalsiyum silikat nanopargaciklarin  mezgozenekli
malzemeler i¢in karakteristik 6zelliklere sahip oldugu gézlenmistir. Ag-Zn-mezogdzenekli
kalsiyum silikat nanoparcaciklarin kok kanal duvarlarina iyi yapismis oldugu, dentin igine
s1zdig1 ve elastisite modiilii izerinde olumsuz bir etkiye sahip olmadig1 gorilmiistiir.

Jiménez-Holguin vd. (2020) yaptiklari ¢alismada (85-X) SiO2-10Ca0O-5P20s-xCuO
(x=0, 2,5 veya 5 mol%) bilesimde MBG sentezlemis ve CuO igeriginin ve bazi sentez
parametrelerinin liriin 6zellikleri iizerine etkisini aragtirmiglardir. Sentez siirecinde kloriir ve
nitrat igeren tuzlar ve asitler kullanilmistir. Kloriir iceren malzemeler ile 10-20 nm arasinda
pargacik boyutuna sahip kalsiyum/bakir fosfat nanopargaciklarin, nitrat iceren malzemeler
ile 50 nm’den daha biiyiik boyutlu ve daha hizli biyoaktif tepki gdsteren metalik bakir
parcaciklarin olustugu, bakir igerigi %5 olan Ornegin yapay viicut sivisinda c¢ok hizli
hidroksiapatit olusturma yetenegine sahip oldugu goriilmistir. Nanoyapt ve invitro
davranis1 iligkilendirmek i¢in cam ag yapisindaki bakir konumuna odaklanan bir model
onerilmistir. Ayrica, MEM (minimial essential medium, minimal temel ortam) kiiltiir
ortaminda 24 saat sonra, tiim drneklerin terapdtik miktarlarda Ca*? ve Cu*? iyonlari saldig
gozlenmistir. SBF'deki hizli biyoaktif yanit, gézeneklerinde biyomolekiilleri barindirma ve
terapotik konsantrasyonlarda Ca*? ve Cu*? iyonlarin1 salma kapasitesi nedeniyle, nitrat
gruplu MBG'ler kemik olusumu i¢in mitkkemmel biyomalzemeler olarak rapor edilmistir.

Schumacher vd. (2021) MBS’ler, SiO2 (60—90 mol %), CaO ve P20s igerigi (her ikisi
de kiitlece % 0 ve % 40) olarak degistirilerek sentezlenirken diger sentez parametreleri sabit

tutulmustur. Sentezlenen iirlinler, mezogodzenek 6zellikleri, parcalanabilirlik ve biyoaktivite
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yonilinden analiz edilmistir. Sonuclar, test edilen bilesimler aralifinda mezogdzenek
olusumunun %60'm {izerinde molar SiO2 igerigi gerektirdigini, ancak CaO ve P20s
igeriginden bagimsiz oldugunu gostermistir. Mezogdzenek boyutu cam stokiyometrisine
bagli olmamakla birlikte, mezogozenek dagilimi SiO; igeriginden etkilenmistir. Spesifik
ylizey alani ve gozenek hacim degerlerinin SiO> igerigi ile degistigi gorilmistiir. Tim
malzemelerin bozunma ve hidroksiapatit olusturma yeteneginin yiizey stokiyometrisine
bagl oldugu belirlenmis ve yapay viicut sivisinda baglangic yiizey tepkimelerinde onemli
farkliliklar oldugu goriilmiistiir. Bazi MBG'lerin dogrudan hidroksiyapatit kristallesmesini
indiikledigi yerlerde, digerlerinde yiiksek kalsiyum salinimi kalsit olusumuyla
sonuglanmustir. Ozetle, MBG'lerin her iki temel parametresi olan bozunma ve biyoaktivite
Ozelliklerinin genis bir aralikta cam stokiyometrisi degistirilerek kontrol edilebilecegi

belirlenmistir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Kullamlan Kimyasal Maddeler

Mezogozenekli biyoaktif silikat (MBS) ve tekli ve ikili kombinasyonlarda bakir
ve/veya ¢inko yiiklemeli mezogozenekli biyoaktif silikat (M/MBS, M=Cu, Zn veya Cu/Zn)
malzemelerin sentez siirecinde setil trimetilamonyum bromiir [CTAB, Ci9H42BrN],
poli(etilen glikol)-blok-poli(propilen glikol)-blok-poli(etilen glikol) [Pluronic P123,
C4Hs0(C2H10)x(C3Hs0)y(C2H40),C4Hs02],  poli(etilenglikol) — metil  eter  [PEG,
CH3(OCH2CH2)nOH], tetraetil ortosilikat [TEOS, Si(OCyHs)4], trietil fosfat [TEP,
(C2Hs0)3PO0], kalsiyum nitrat [Ca(NOz)2 4H20], bakir nitrat [Cu(NO3). 6H20], ¢inko nitrat
[Zn(NO3)2 6H20], nitrik asit (HNOs, 65%) ve sodyum hidroksit (NaOH) kullanilmstir.
Biitiin kimyasallar Sigma-Aldrich'ten saglanmig ve saflastirilmadan kullanilmustir.

Cozeltilerin hazirlanmasinda ultra saf su kullanilmistir.

3.2. Kullamlan Aletler ve Cihazlar

Mezogozenekli biyoaktif silikat malzemeleri hazirlama siirecinde 1sitma ve
karistirma islemlerinde Heidolph MR 3001 model ve Labart SH5 model isitmali manyetik
karigtiricilar  kullanilmigtir. Tim tarttmlar AND marka hassas terazi ile yapilmistir.
Hazirlanan karigimlarin homojenizasyonu Bandelin Sanorex banyo tipi ultrasonikatdr
kullanilarak gergeklestirilmistir. Elde edilen malzemelerin kurutulmasinda Niive FN 300
model etiiv, kalsine edilmesinde ise Prometheus RMP-8 model kiil firmm1 kullanilmustir.
Biyolojik aktivite calismalarinda Memmert WB 22 model ¢alkalamali su banyosu
kullanilmistir. pH dlgiimleri WTW Inolab pH 720 model pH-metre ile gerceklestirilmistir.

Ayirma iglemlerinde Hettich marka Universal 320 model santrifiij kullanilmistir.

3.3. Mezogoizenekli Biyoaktif Silikat Sentezi

Mezogozenekli biyoaktisf silikat sentez calismalar ii¢ farkli gézenek yonlendirici
sablon kullanilarak Anand vd. (2019) regetesinde bazi modifikasyonlar yapilarak
yiritiilmistir. CTAB ve P123 kullanilarak sentezlenen iirlinler hidrotermal, PEG
kullanilarak hazirlanan iirlinler ise sol-jel yontemi ile gergeklestirilmistir. Ayrica CTAB ve
P123 gozenek yonlendirici sablonlar ile trietil fosfat kullanilmadan da sentezler

gergeklestirilmistir.
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3.3.1. Fosfor iceren Mezogozenekli Biyoaktif Silikat Sentezi

Fosfor igeren mezogdzenekli biyoaktif silikat malzemeler igin Si/Ca/P (60/35/5)
oranlarini, metal yiiklemeli fosfor igeren mezogozenekli biyoaktif silikat malzemeler i¢in
Si/Ca+M/P (60/35/5) (M=Cu, Zn ve Cu/Zn) oranlarini1 saglayacak madde miktarlarina gore

receteler hazirlanmastir.

P123 gozenek yonlendiricinin kullanildigit MBS sentezi igin belirlenen madde
miktarlarina gore hazirlanan regetede, 1 g P123 ortam sicakliginda 40 mL 2 M HNO3
¢ozeltisi i¢inde ¢oziindiiriilmiis, 10 mL daha su ilave edilmis ve 60 dakika karistirilmustir.
Daha sonra 10 mL TEOS damla damla ilave edilmis ve 30 dakika karistirildiktan sonra sonra
40 °C sicakliktaki ultrasonik banyoda 30 dakika bekletilmistir. 30 dakika araliklarla TEP ve
kalsiyum nitrat, Si/Ca/P orani kiitlece % 60/35/5 olacak miktarlarda ilave edilmis ve 12 saat
karistirtlarak bekletilmistir. Bakir ve/veya demir yiiklemeli M/MBS sentezlerinde metal+Ca
toplamu kiitlece 35 miktarinda sabit tutularak Cu veya Zn miktarlar1 3, Cu/Zn oran miktarlar
0,33 ve 3 olarak kullanilmis ve MBS sentezindeki islemler izlenmis ve bakir nitrat ve/veya
¢inko nitrat, kalsiyum nitrattan sonra ilave edilmistir. Hazirlanan bu karisimlar 100 °C*de 48
saat bekletildikten sonra ortam sicakliginda kurutulmustur.

CTAB kullanilarak yapilan sentez ¢aligmalarinda da P123 kullanilarak sentezlenen
tirtinlerde oldugu gibi Si/Ca/P kiitlece oranlar1 60/35/5, metal yiliklemeli tiriinlerde de M+Ca
toplamu 35 olarak ayn1 Cu veya Zn ve Cu/Zn oranlar1 kullanilmistir. Sentez regetesine gore;
100 mL suya 2,64 g CTAB ve 3,5 mL 2 M NaOH eklenmis ve 30 dakika manyetik
karistiricida karistinnlmistir. Karistirmanin ardindan 6rnekler 30 dakika 40 °C ultrasonik
banyoda bekletilmis ardindan 11,2 g TEOS eklenip 30 dakika daha karistiritlmistir. 15 dakika
araliklarla belirlenen miktarlarda TEP ve kalsiyum nitrat, bakir yiiklemeli {irlinlerde ise
kalsiyum nitrat ilavesinden sonra bakir nitrat ve/veya ¢inko nitrat eklenmis ve 24 saat
manyetik karigtiricida karistirmaya birakilmistir. Daha sonra kati faz santrifiij ile sivi fazdan
ayrilmis ve lic kez saf su ile yikandiktan sonra elde edilen iiriinler ortam sicakliginda
kurutulmustur.

PEG kullanilarak yapilan sentez caligmalarinda da P123 ve CTAB kullanilarak
sentezlenen iiriinler i¢in belirlenen oranlarda sentezler yiiriitilmiistiir. 30 mL etil alkol i¢ine
12,90 mL TEOS ilave edilmis ve 15 dakika karistirildiktan sonra Si/Ca/P kiitlece oranlari
60/35/5, metal yiiklemeli tiriinlerde de M+Ca toplami1 35 olacak sekilde 20 dakika araliklarla
sirastyla kalsiyum nitrat, PEG, TEP, sitrik asit, metal yiiklemeli {iriinlerde ise ilave olarak

yiiklenen metal tiiriine bagli olarak bakir nitrat ve/veya ¢inko nitrat ilave edilmistir.
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Hazirlanan karisimlar 24 saat daha karistirildiktan sonra jel olusumu i¢in kapakli kaplarda
60°C’de etlivde 24 saat bekletilmistir. Elde edilen 1slak jeller ortam sicakli§inda kuruyunca
kadar bekletilmistir.

Farkli gozenek yonlendiriciler ile farkli sekilde hazirlanan MBS ve M/MBS
malzemeler kurutulduktan sonra iki basamakli 1sil islemle i) 2°C/min 1sitma hizinda
400°C’ye 1sitilmig ve bu sicaklikta 2 saat i1) 2°C/min 1sitma hizinda 650°C’ye 1sitilmis ve
bu sicaklikta 4 saat kalsine edilmistir. Elde edilen {iriinler hem gdzenek yonlendirici sablonu
hemde yiiklenen metali ve miktarini belirtecek sekilde MBS-CTAB, Cu3MBS-CTAB,
Zn3MBS-CTAB, Cu/Zn3MBS-CTAB, MBS-P123, Cu3MBS-P123, MBS-PEG, Cu3MBS-
PEG olarak kodlanmustir.

3.3.2. Fosfor icermeyen Mezogozenekli Biyoaktif Silikat Sentezi

Fosfor igermeyen MBS ve M/MBS sentezlerinde P123 ve CTAB olmak iizere iki farkli
gozenek yonlendirici sablon kullanilmistir. Fosfor igermeyen sentezlerde Si/Ca orani kiitlece
% 60/40, metal yiikklemede metal+Ca toplami kiitlece 40 olarak belirlenmis ve fosfor igeren
tirtinler i¢in izlenen Sentez basamaklarina gore sentezler gergeklestirilmistir. Sentezlenen
tiriinler 1) 2°C/min 1sitma hizinda 400°C’ye 1s1tilmis ve bu sicaklikta 2 saat i1) 2°C/min 1sitma
hizinda 800°C’ye 1sitilmis ve bu sicaklikta 3 saat kalsine edilmistir. Elde edilen {iriinler
fosfor igeren iirlinlerde oldugu gibi hem gozenek yonlendirici sablonu hemde yiiklenen

metali ve miktarini belirtecek sekilde kodlanmistir.

3.4. Karakterizasyon Calismalari

Fourier Déniisiimlii Kizil Otesi (FTIR) spektrumlar1 Perkin Elmer Fronter model FTIR
cihaz1 ile elde edilmistir. Analizler oda sicakhiginda, KBr pellet teknigi ile 4 cm™
¢oziiniirliikte, 4000-400 cm™ orta infrared bolgesinde, 2 cm™ araliklarla 16 tarama sayisiyla
yapilmistir. Yapay viicut sivisinda 28 giin bekletilen ornekler i¢in ayni kosullarda FTIR

analizleri yiirtitilmiistiir.

MBS ve M/MBS o6rneklerin kristal yapist hakkinda bilgi edinmek i¢in X-1s1n1 kirinim
analizleri dalga boyu 1,5406 A olan CuKo 151n kaynakli Rigaku Ultima IV Difraktometre ile
gerceklestirilmistir. XRD desenleri 20 (yansima agis1) = 10°-90° araliginda 1,2°dakika
tarama hizinda ile elde edilmistir. Yapay viicut sivisinda 28 giin bekletilen 6rnekler i¢in ayni

kosullarda XRD analizleri yiirtitilmiistiir.
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Sentezlenen bazi oOrneklerin termal kararliligini belirlemek i¢in TGA analizi
yapilmistir. Analiz igin Seiko SII TG 7200 model TGA cihaz1 kullanilmigtir. Analiz 20-
800°C araliginda ve azot gaz1 kullanilarak yapilmistir.

Mezogo6zenekli biyoaktif silikat bazli bazi malzemelerin morfolojisini incelemek igin
Taramali Elektron Mikroskobu (SEM) goriintiileme yontemi kullanilmistir. SEM analizleri
FEI Quanta FEG 250 model taramali elektron mikroskobu ile gergeklestirilmistir. Ornek
hazirlamada c¢ift tarafli iletken karbon bant kullanilmis ve iletkenlik saglamak icin toz
numuneler iizerine yaklasik 5 nm kalinlikta altin kaplama yapilmistir. Kabin basinci yliksek
vakum moduna ayarlanmistir. Orneklerin kimyasal bilesimi EDX dedektorlii FEI Quanta
FEG 250 model taramali elektron mikroskobu cihazinda incelenerek fotograflanmis ve

element bilesimi grafikleri elde edilmistir.

3.5.  Yapay Viicut Sivisinda (in vitro) Biyolojik Aktivite Calismalari

Sentezlenen malzemelerin biyolojik aktiviteleri Kokubo ve Takadama, 2006
tarafindan Onerilen receteye gore hazirlanan yapay viicut sivisinda (Simulated Body Fluid,
SBF, pH 7.4, T=37 °C ve Vssr/mMmec=200 mL/g) 28 giin bekletilmeleri siirecinde
ylizeylerinde hidroksiapatit olusumu ile degerlendirilmistir. SBF’de bekletilen Ornekler
SBF’den siizme ile ayrildiktan sonra su ile yikanmis ve 37 °C’de 24 saat kurutulmustur.

Hidroksiapatit olusumunu dogrulamak i¢in XRD ve FTIR analizleri yapilmustir.
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4. ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

Tez ¢alismasi kapsaminda farkli gézenek yonlendiriciler kullanilarak fosfor igerikli ve
fosfor igeriksiz olarak hazirlanan mezogdzenekli/metal yiiklemeli mezogozenekli biyoaktif
silikat malzemelerin karakterizasyonu igin gergeklestirilen analizlerden elde edilen bulgular

fosfor igerme durumuna gore kategorize edilerek verilmistir.

4.1. Fosfor Iceren Mezogozenekli Biyoaktif Silikat Malzemelerin Karakterizasyonu

Farkli gbzenek yonlendiriciler kullanilarak fosfor bazli mezogézenekli biyoaktif
silikat ve bakir ve/veya ¢inko yiiklemeli mezog6zenekli biyoaktif silikat 6rneklerin FTIR
spektrumlar Sekil 4.1°de gosterilmistir. MBS-CTAB (Sekil 4.1a) ve MBS-PEG (Sekil 4.1c)
orneklerinin FTIR spektrumlarinda 1092 cm™, 794 cm™ ve 468 cm™ dalga sayilarinda Si-O
gruplarmin 3 karakteristik pikleri gozlenmesine ragmen MBS-P123 6rnekte (Sekil 4b) 1015
cm™? ve 478 cm? dalga sayilarinda olmak iizere Si-O gruplarmnin iki karakteristik piki
gozlenmistir (Li vd., 2008b). Yiizey veya adsorbe edilmis sudan kaynaklanan OH gerilme
titresim piki diisiik siddetli olarak biitiin 6rneklerde gozlenmistir (Anand vd., 2019). Diger
taraftan P-O ve C-O piklerinin her ikisi de P123 gézenek yonlendirici kullanarak sentezlenen
biitiin tirtinlerde gézlenmesine ragmen (Sekil 4.1b) CTAB ve PEG gozenek yonlendiriciler
kullanilarak sentezlenen {iiriinlerde sadece P-O pikleri gozlenmistir (Anand vd., 2019).
Kullanilan gozenek yonlendirici tiiriine bagli olmaksizin biitiin érneklerde 400-1200 cm™
dalga sayis1 araliginda gozlenen genis bantlar diizensiz silikat ag yapisinin olustuguna isaret
etmektedir (Ma vd., 2020). Diger taraftan CTAB ve PEG gozenek yonlendirici ile
gerceklestirilen sentezlerde metal yiiklemenin silikat ag yapisinda ilave degisiklikler
olusturmadigi gozlenmesine ragmen P123 gbézenek yonlendirici kullanarak sentezlenen
iriiniin ag yapisinin Ozellikle bakir ve ¢inkonun birlikte yiiklendigi iirlinde degistigi

gbzlenmistir.
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Sekil 4.1. a) CTAB b) P123 ve c) PEG gozenek yonlendirici sablonlar kullanilarak

sentezlenen 6rneklerin FTIR spektrumlari

P123 gozenek yonlendirici kullanilarak fosfor bazli mezogézenekli biyoaktif silikat
ve bakir ve/veya ¢inko yiiklemeli mezog6zenekli biyoaktif silikat 6rneklerin XRD desenleri
Sekil 4.2°de gosterilmistir. Metal yiiklemesiz fosfor bazli MBS’nin XRD deseninde
kalsiyum karbonat (CaCO3, 26=29.49°), kalsiyum silikat (Ca2SiOs, 26=32.5°) ve kalsiyum
fosfat (Cas(POs)2, 26=47.3°) fazlarindan kaynaklanan diisik siddetli piklerin varligi
gozlenmistir. Cinko yiiklemeli iriinde bu piklere ilave olarak 26=34.5°"de Zn2SiO4
((Willemite) ve 26=58.69°"de ZnCOz’ten kaynaklanan pikler g6zlenmistir. Sadece bakir
veya bakir ile birlikte ¢inko yiiklemeli iriinlerde ise 26=25,0°; 27,1°; 32,8° ve 35,6°
acilarinda CaSiOs (wollastonitte), 26=35,59° ve 20=38,8°’de CuO (tenorite) fazlarindan
kaynaklanan yeni pikler meydana gelmistir (Li vd., 2008b). Elde edilen bu sonuglar
karbonatli ve fosfatli biyoaktif silikat yapilarin olustugunu gdstermektedir. Ayrica metal
yiiklemeli {irtinlerin XRD desenleri MBS ile karsilastirildiginda, metal yiiklemeli iiriinlerin
XRD desenlerinde gozlenen yeni piklerin varligi bu metallerin biyoaktif silikatlarin yapisina

yerlestigine isaret etmektedir.
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Sekil 4.2. Fosfor bazli MBS-P123 ve bakir ve/veya ¢inko yiiklemeli MBS-P123
orneklerin XRD desenleri. ¢: CaCOs, & CazSiO4, ¥ Caz(POs4)2, 4: CaSiOs, d CuO,

& Zn2Si04, v ZnCOs3
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4.2. Fosfor Icermeyen Mezogozenekli Biyoaktif Silikat Malzemelerin
Karakterizasyonu

Sekil 4.3’de, farkli gozenek yoOnlendirici sablonlar kullanilarak sentezlenen fosfor
icermeyen MBS ve bakir ve/veya ¢inko yiliklemeli MBS 6rneklerin FTIR spektrumlari
gosterilmistir. FTIR spektrumlari incelendiginde CTAB (Sekil 4.3a) ve P123 (Sekil 4.3b) ile
sentezlenen Orneklerin FTIR spektrumlarinin  farkli oldugu goriilmektedir. FTIR
spektrumlarinda gozlenen bu farkliliklar CTAB go6zenek yonlendirici kullanilarak
hazirlanan yapilarin olusum mekanizmasinin P123 gézenek yonlendiriciler kullanilarak
hazirlanan yapilarin olusum mekanizmasindan farkli olmasi ile agiklanabilir. Ayrica metal
ilavesi ile FTIR spektrumlarinda gozlenen yeni piklerin varligi, karakteristik Si-O gruplarin
piklerindeki kaymalar ve pik boliinmeleri yiiklenen metalin silikat ag yapisina yerlestigini

gostermektedir.
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Sekil 4.3. a) CTAB b) P123 gbzenek yonlendirici sablonlar kullanilarak

sentezlenen fosfor icermeyen orneklerin FTIR spektrumlari

CTAB ve P123 gozenek yonlendirici sablonlar kullanilarak sentezlenen fosfor
icermeyen MBS ve bakir ve/veya ¢inko yiiklenen bazi 6rneklerin XRD desenleri Sekil 4.4’te
gosterilmistir. CTAB ile hazirlanan 6rneklerin XRD desenlerinin, P123 ile sentezlenen
orneklerin XRD desenlerinden farkli oldugu gozlenmistir. Ancak her iki gdzenek

yonlendirici ile sentezlenen iiriinlerin X-1s1n1 kirinim desenlerinde 26=23,16°; 25,27°;
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29,95° ve 32,54°°de kalsiyum silikat (CaSiOs, wollastonit) fazindan kaynaklanan pikler
gozlenmistir. CTAB ile sentezlenen metal yiiklemesiz ve yiliklemeli Orneklerin XRD
desenleri arasinda 6nemli bir fark olmadigi gézlenmesine ragmen, P123 ile hazirlanan
ornegin XRD deseninin bakir yiikleme ile degistigi goriilmiistir. CTAB ile sentezlenen
metal yiiklemeli iriinlerin XRD desenlerinde yiiklenen metal ile ilgili piklerin
gozlenmemesi, yiiklenen metalin silikat ag yapisina dagildigint gosterir (Westhauser vd.,
2020). Her iki gozenck yonlendirici kullanilarak sentezlenen iiriinlerin X-1gin1 kirinim
desenlerinde gbzlenen keskin ve giiglii pikler mezogdzenekli biyoaktif silikat malzemelerin

iyi kristalize oldugunu gostermektedir.
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Sekil 4.4. a) CTAB b) P123 gozenek yonlendirici sablonlar kullanilarak sentezlenen

fosfor igermeyen 6rneklerin X-1511 kirnim desenleri

Fosfor icermeyen MBS-CTAB, MBS-P123 ve Cu3MBS-P123 o&rneklerin farkl
biiylitmeli SEM fotograflar1 Sekil 4.5°te, EDS spektrumlari ile birlikte gdsterilmistir. CTAB
gozenek yonlendirici ile metal yiiklemesiz olarak sentezlenen 6rnegin SEM fotograflarinda
gelisigiizel boyutlu ve sekilli parcaciklarin olustugu ve aralarinda bogluklardan olusan
heterojen yiizeylere sahip oldugu goriilmiistiir. P123 bazli metal yiiklemesiz ve bakir
yiiklemeli tiriinlerde farkli boyutlarda kiire sekilli pargaciklarin yogun oldugu siingerimsi ve
oyuk yiizeyli bosluklu yapi1 gozlenmistir. EDS spektrumlarinda ise metal yiiklemesiz
orneklerin ana bilesenler olarak Si, O, Ca ve C icerdigi, bakir yiiklemeli tiriindede bu
bilesenlere ilave olarak Cu varlig1 goriilmiistiir. Bu sonu¢ bakirin mezog6zenekli biyoaktif

silikat yapiya yiiklendigini gostermistir. Ayrica sentezlenen triinlerde goézlenen C varhigi,
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uygulanan 1s1l iglem ile yiizey aktif maddenin tamamen yapidan uzaklagsmadigina isaret

etmektedir.
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Sekil 4.5. Fosfor icermeyen MBS-CTAB (al, a2, a3 ve a4), MBS-P123 (b1, b2, b3 ve b4)
ve Cu3MBS-P123 (c1, c2, c3 ve c4) orneklerin farkli biiyiitmeli SEM fotograflar1 ve EDS

spektrumlari

CTAB ve P123 ile hazirlanan ve fosfor igermeyen mezogozenekli biyoaktif silikat
(MBS-CTAB ve MBS-P123) ile Cu/Zn oran1 0,33 olan Cu ve Zn igeren metal yiiklemeli
fosfor icermeyen mezogdzenekli biyoaktif silikat (Cu/Zn0,33MBS-CTAB ve
Cu/Zn0,33MBS-P123) o6rneklerinin TGA termogrami Sekil 4.6’da gosterilmistir. CTAB

bazli lrtinlerin termogramlarinin P123 bazli iirlinlerin termogramlarindan farkli oldugu
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ancak her iki gézenek yonlendirici ile {iretilen tirlinlerin termogramlarinin metal yiikleme ile
degismedigi gozlenmistir. Diger taraftan CTAB ve P123 bazli 6rneklerin termogramlari
farkli olmasina ragmen bu iiriinler i¢in elde edilen toplam kiitle kayiplarinin birbirine yakin
oldugu (MBS-CTAB i¢in %51,82, MBS-P123 i¢in %53,64) belirlenmistir. Ancak CTAB
bazli {iriinlin metal yilikleme ile toplam kiitle kaybinda azda olsa azalma (%50,59)
gbzlenmesine ragmen (Sekil 4.6a), P123 bazl iiriiniin metal yiikleme ile toplam kiitle

kaybinda az da olsa artis (%54,28) gozlenmistir (Sekil 4.6ab).
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Sekil 4.6 Fosfor icermeyen a) MBS-CTAB ve Cu/Zn0,33MBS-CTAB b) MBS-
P123 ve Cu/Zn0,33MBS-P123 6rneklerin TGA termogramlari

4.3. Biyolojik Aktivite Sonuclar:

4.3.1. Fosfor Iceren Mezogozenekli Biyoaktif Silikat Malzemelerin Biyolojik
Aktiviteleri

Fosfor bazli MBS-P123 ve bakir ve/veya ¢inko yiiklemeli orneklerin yapay viicut
stvisinda 28 giin bekletildikten sonraki FTIR pektrumlari bekletilmeyen orneklerin FTIR
spektrumlar ile birlikte Sekil 4.7°de verilmistir. Yapay viicut sivisinda 28 giin bekletilen
orneklerden Zn yiiklemeli 6rnekte sadece 793 ve 565 cm™°de, digerlerinde ise 873, 793, 713,
568 ve 603 cm? dalgasayilarinda gozlenen pikler biyoaktif camlarin yiizeyinde
hidroksiapatit olusumunu gostermektedir (Tas 2000; Salinas vd., 2011; Koohkan vd., 2017;
Babu vd., 2019).
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Sekil 4.7. Fosfor bazli MBS-P123 ve bakir ve/veya ¢inko yiiklemeli 6rneklerin
FTIR pektrumlar1 @) yapay viicut sivisinda 28 giin bekletilmeden 6nce b) yapay viicut

stvisinda 28 giin bekletildikten sonra

Fosfor bazli MBS-P123 ve bakir ve/veya ¢inko yiiklemeli 6rneklerin yapay viicut
stvisinda 28 giin bekletildikten sonraki XRD desenleri bekletilmeyen orneklerin XRD
desenleri ile birlikte Sekil 4.8de verilmistir. Yapay viicut sivisinda 28 giin bekletildikten
sonra kalsit, larnit ve wollastonit fazlarinin karakteristik bazi piklerinin korundugu, kalsit
pik siddetinin 6nemli dl¢lide arttig1 goriilmekle birlikte, 20 =36,07°; 39,51°; 43,25° 47,53°;
48,66° ve 57,92° agilarinda karbonat hidroksiapatitten kaynaklanan pikler biitiin 6rneklerde
gozlenmistir (Ma vd., 2020). Bu piklerin siddetinin metal yiiklemeli {irtinlerden daha diisiik

oldugu goriilmiistiir.
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Sekil 4.8. Fosfor bazli MBS-P123 ve bakir ve/veya ¢inko yiiklemeli MBS-P123
orneklerin XRD desenleri. ¢: CaCOs3, & CazSiOs, ¥ Caz(PO4)2, +: CaSiO3, o CuO,

I Zn3Si0s, @: ZNCO3, ¢Caio(PO4)s(OH):

4.3.2. Fosfor icermeyen Mezogozenekli Biyoaktif Silikat Malzemelerin Biyolojik
Aktiviteleri

Fosfor icermeyen CTAB ve P123 gozenek yonlendiriciler kullanarak bakir ve/veya
c¢inko yiiklemeli olarak hazirlanan 6rneklerin yapay viicut sivisinda 28 giin bekletildikten
sonraki FTIR pektrumlart bekletilmeyen orneklerin FTIR spektrumlari ile karsilagtirmali
olarak Sekil 4.9’da verilmistir. CTAB go6zenek yonlendirici ile tekli ve ikili
kombinasyonlarda bakir ve/veya ¢inko yiiklemeli olarak hazirlanan 6rneklerin yapay viicut
stvisinda 28 giin bekletildikten sonraki FTIR spektrumlarinda (Sekil 4.9a) bekletilmeden
onceki FTIR spektrumlarinda gozlenen bazi piklerin gézlenmedigi, ancak 877, 706, 603 ve
571 cm? dalgasayilarinda hidroksiapatitten kaynaklanan diisiik siddetli piklerin varlig
goriilmiistir. 877 ve 571 cm™ dalgasayilarinda gozlenen pikler kristalin fosfatlardan
kaynaklanirken, 603 cm™ de gdzlenen pik amorf fosfata karsilik gelmektedir (Li vd., 2008).
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P123 gozenek yonlendirici ile hazirlanan metal yiiklemesiz ve kiitlece % 3 bakir yiiklemeli
orneklerin yapay viicut sivisinda 28 giin bekletildikten sonraki FTIR spektrumlarinda (Sekil
4.9b) bekletilmeden 6nceki FTIR spektrumlarindan farkli olarak o6zellikle 1433 cm™ de
yiiksek, 1630 cm™ de diisiik siddetli olarak gozlenen piklerin varligi mezogozenekli
biyoaktif silikat malzemelerin yiizeyinde karbonat hidroksiapatit olusumunu gostermektedir.
Ayrica CTAB bazli orneklerin FTIR spektrumlarinda hidroksiapatit olusumundan
kaynaklanan pikler, P123 bazli 6rneklerin FTIR spektrumlarinda da 958, 877, 603 ve 556

cm? dalgasayilarinda gozlenmistir.

(a)
)

Cu3MBS-P123128 giin SBF

Cu/Zu3MBS-CTAB/S giin SBF

T Cu/Zu3MBS-CTAB
=+ Cu3MBS-P123

Cw/Zn0 33IMBS-CTAB/2S giin SBF

Cu/Zn0 33MBS-CTAB

T MBS-P123728 gin SBF

Gegirgeniik (a.u.)
Gegirgenlik (a.u.)

Cu3MBS-CTAB/2S giin SBF

CulMBS-CTAB

MBS-P123

MBS-CTAB/2S giin SBF

} } + } 4 t 1 t t t t t t
2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 400 200 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 400 200

1 Dalga sayisi (cm'lj
Dalga sayisi (cm )

Sekil 4.9. Fosfor icermeyen a) CTAB b) P123 bazli bakir ve/veya ¢inko yiiklemeli
orneklerin 28 giin SBF’de bekletilmeden 6nce ve bekletildikten sonraki FTIR spektrumlari

Fosfor icermeyen CTAB ve P123 gozenek yonlendiriciler kullanarak bakir ve/veya
¢inko yiiklemeli olarak hazirlanan 6rneklerin yapay viicut sivisinda 28 giin bekletildikten
sonraki XRD desenleri bekletilmeyen Orneklerin XRD desenleri ile karsilagtirmali olarak
Sekil 4.10 da verilmistir. Yapay viicut sivisinda 28 giin bekletildikten sonra kalsiyum silikat
(wollastonit) fazinin karakteristik bazi piklerinin korundugu, kalsit pik siddetinin énemli
Olciide arttig1 gorilmekle birlikte, 20 =36,07°; 39,51°; 43,25°; 48,66° ve 57,92° agilarinda
karbonat hidroksiapatitten kaynaklanan pikler biitiin 6rneklerde gézlenmistir (Ma vd., 2020).
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Sekil 4.10. Fosfor icermeyen a) CTAB b) P123 bazli bakir ve/veya ginko yiiklemeli
orneklerin 28 giin SBF’de bekletilmeden 6nce ve bekletildikten sonraki XRD desenleri

MBS-CTAB, MBS-P123 ve Cu3MBS-P123 6rneklerin 28 giin yapay viicut sivisinda
bekletildikten sonra farkli biiylitmeli SEM fotograflar1 Sekil 4.11°de EDS spektrumlart ile
birlikte gosterilmistir. SBF’de 28 giin bekletildikten sonra mezogdzenekli malzemelerin
ylizeylerinde hidroksiapatit icin tipik bir morfoloji olan kristalin mikrokiirelerin varligt
(Zhou vd., 2020) goriilmiistiir. SBF’de 28 giin bekletilen 6rneklerin EDS spektrumlarinda

gozlenen fosfor varhigida Orneklerin  yiizeylerinde hidroksiapatit olusumunu

dogrulamaktadir.
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Sekil 4.11. MBS-CTAB (al, a2, a3 ve a4), MBS-P123 (b1, b2, b3 ve b4) ve Cu3BMBS-
P123 (cl, c2, ¢3 ve c4) drneklerin 28 giin yapay viicut sivisinda bekletildikten sonraki
farkli biiyiitmeli SEM fotograflar1 ve EDS spektrumlari
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5. SONUC

Mezogozenekli biyoaktif silikat, bakir, ¢inko ve bakir/cinko kombinasyonlu metal
yuklemeli mezogozenekli biyoaktif silikat malzemeler CTAB, P123 ve PEG olmak lizere {i¢
farkli g6zenek yonlendirici kullanarak fosfor icerikli ve igeriksiz olarak hazirlanmis,
karakterize edilmis ve biyolojik aktiviteleri yapay viicut sivisinda 28 giin bekletilerek in vitro
incelenmistir. Karakterizasyon ve biyolojik aktive deneysel ¢caligmalarinin degerlendirilmesi
ile elde edilen sonuglar asagida verilmistir.

Sentezlenen orneklerin FTIR spektrumlarinda silikatlar i¢in karakteristik bantlarin
varlig1 mezogo6zenekli silikatlarin olustugunu gostermistir. XRD analizleri ile de bu sonug
dogrulanmistir. Fosfor igermeyen CTAB bazli gozenek yonlendiricili iiriiniin (MBS-CTAB)
metal yiikleme ile (Cu/Zn oran1 0,33 olan bakir ve ¢inko yiiklemeli iiriin, Cu/Zn0,33MBS-
CTAB) 1s1l dayaniklilig1 ¢ok azda olsa artarken, fosfor icermeyen P123 bazli gozenek
yonlendiricili tirliniin (MBS-P123) CTAB bazli iiriinde oldugu gibi ayn1 miktarda bakir ve
c¢inko yiikleme ile (Cu/Zn0,33MBS-P123) 1s1l kararlili§inin azda olsa azaldig1 gézlenmistir.

Ancak biitiin irtinlerin 800°C’den daha biiylik sicakliklarda kararli oldugu goriilmiistiir.

Fosfor bazli P123 gbzenek yonlendirici kullanilarak sentezlenen tiriinlerin biyolojik
aktivitelerinin fosfor bazli CTAB ve PEG gozenek yonlendiriciler kullanilarak sentezlenen
tiriinlerden daha yiiksek oldugu gozlenmistir. Ancak fosfor bazli P123 gozenek yonlendirici
kullanilarak metal yiiklemeli ve yiiklemesiz olarak sentezlenen {iriinlerin biyolojik
aktiviteleri karsilastirildiginda bakir ve ¢inkonun birlikte ve Cu/Zn oran1 3 olarak ytiklendigi
iriiniin biyolojik aktivitesinin bakir veya ¢inkonun tekli yiiklendigi tirtinlerden daha ytiksek

oldugu goriilmiistiir.
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