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OZET

Yasam kalitesinin yiikselmesiyle birlikte, biyomalzemeler yaygin olarak kullanilmaya
baslanmigtir.  Apatitik  kalsiyum  fosfatlar,  biyoseramik  baglhigi  altinda
degerlendirilmektedir. Hidroksiapatit ve onun tlirevlerinden, estetik, ortopedi ve dis
hekimliginde, yeni kemik hiicreleri olusturmak ic¢in faydalanilmaktadir. Apatitik
yapilar, yiiksek biyouyumlu fakat zayif mekanik 6zelliklere sahiptir. Apatitik yapilarin
sentezlenmesi, ileri teknolojileri gerektirdiginden, yliksek maliyettedir. Bu ¢alismada;
kullanilmayan dogal malzemelerden giderek, yiliksek biyouyumu olan, nano apatitik
yapilarin iiretimi amaglanmaktadir. Uretim igin geleneksel hotplate yontemi ile
ultrasonik yontem karsilastirmali olarak uygulandi. Dogal malzeme olarak
denizkestanesi, kara salyangozu ve yumurta kabugu kullamldi. Orneklere diferansiyel
termal analiz uygulanarak, bilesimlerinde bulunan “kalsiyum karbonat” orani tespit
edildi. Ornekler, esdeger miktarda fosforik asitle muamele edildikten sonra 450°C ve
850°C” de sinterlendi. Olusan kalsiyum fosfat tozlar FT-IR ve X-Ray cihaziyla
karakterize edildi ve igeriklerinin yiizde oranlar1 bulundu. SEM goriintiileri alinarak
tozlarin partikiil boyutlar1 ve sekilleri tespit edildi. X-Ray verileri dogrultusunda, fakl
metot ve sicakliklarda, farkli konsantrasyonda ve bilesimde kalsiyum fosfat
bilesiklerinin varligi tespit edilmistir. Kullanilan yonteme gore florapatit olusumu
ayrica tespit edilmistir. Birbirine yakin kalsiyum karbonat konsantrasyonlarina sahip
dogal malzemelerde; degisik boyutta ve kimyasal formiilde nano apatitik yapilarin
olusma nedeni, Orneklerin farkli allotropik yapilara sahip olmasiyla agiklanabilir.
Allotropik cesitliligin, mekanik ve biyolojik 6zelliklerinin degisimine neden olacagi

diistiniilmektedir.

Anahtar Sozciikler: Biyomalzeme, biyoseramik, kalsiyum fosfat, hidroksiapatit,

ultasonik.
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SUMMARY

PRODUCTION AND CHARACTERIZATION OF NANOCERAMIC FROM
NATURAL ORIGIN (SEA URCHIN, EGGSHELL, LAND SNAIL)

Apatitic phosphates are considered within the category of bioceramics. HA and its
derives are made use of in the field of medicine, orthopedics and dentistry in order to
create new bone cells. HA structures have a high biocompability whereas they have a
few mechanical features. Because the synthesis of HA structures necessitates huge
technologies, it demands high costs. This study aims at the production of nano apatitic
structures with great biocompability by natural materials which are not used. For the
production, traditional hotplate method and ultrasonic method were used in contrast.
Sea urchin, land snail and eggshell have been used. DTA was used upon the samples
and the rates of samples within the composition was confirmed. After the transaction
of the its with an equivalent amount of H3POy it was sintered at 450°C and 850°C. The
achieved calcium phosphate powder have been characterized by FT-IR and X-Ray and
the percentage rates of their composition were determined. By taking their SEM
pictures the particul forms and sizes of the powders have been defined. According to
X-Ray data, the existence of different calcium phosphate compositions with different
concentrations at different methods and temperatures was confirmed. Also the
formation of florapatite depending on the method was confirmed. Natural materials
with similar concentration of calcium carbonate; the formation of nano apatitic
structures with different sizes and chemical equation can be explained through their
different allotropic structures. It is expected that the difference of allotropic will cause

the transformation of the mechanical and biological features.

Key Words: Biomaterial, bioceramics, calcium phosphate, hydroxyapatite, ultrasonic.
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BOLUM I

GIRIS ve AMAC

Glinlimiizde insan yasaminin kalitesini artirmak ve kontroliinii saglamak ig¢in
yapilan bilimsel caligmalar oldukg¢a yayginlagsmistir. Gegtigimiz on yillarda yapay
kalpten kalca protezlerine kadar bircok biyomalzeme iiretilmistir. Biyomalzeme
konusundaki c¢alismalarin; hasarli dokunun yerine saglaminin yerlestirilmesi,
viicudun kendisini yenileme kapasitesini kullanarak dogal dokularin yeniden
yapilanmasina yonelik oldugu goriilmektedir. Biiyiik ilerlemelerin kaydedildigi bilim
dallarindan biri olan “biyomalzeme bilimi”nde biyolojik sistemlerle etkilestiginde
uyum saglayabilecek yeni malzemelerin gelistirilmesi i¢in yogun ¢aba
harcanmaktadir. Biyomalzemeler nakil yapilan doku ile dogrudan temas halinde
oldugundan, biyolojik agidan dogal dokuyla tam bir uyum i¢inde olmasi gerekir. Bu
amagla dogal ve sentetik yontemle biyomalzemeler iiretilmektedir. Biyouyumluluk
acisindan sentetik malzemeler yerine dogal yontemlerle iiretilen biyomalzemeler
tercih edilmektedir. Dogal yollardan iiretilen seramik biyomalzemeler implant-doku
ara ylizeyinde baglanma gerceklestirebilmektedirler. Ayrica doku ile biyolojik
uyumun saglanmasi i¢in seramik malzemeler metalik implant malzemelerin

kaplanmasinda kullanilmaktadir.

HA ve o-TCP gibi kalsiyum fosfat bazli biyomalzemeler gerek implant
kaplamasinda, gerekse ila¢ salinimi ve kemik yogunlugunu arttiric1 olarak gelecek
vadeden malzemeler sinifinda goriilmektedir. Hidroksiapatit sert doku onarimlarinda
olduk¢a popiilerdir; ¢iinkii implanttin ¢evresinde kemik biiyiimesini hizlandirirlar.
Kemik yapisina benzer oranda kalsiyum-fosfor oranina sahip, diisiik 6z kiitleli,
yliksek oranda poréz o-TCP da potansiyel kemik dolgu maddesi olarak
onerilmektedir. Greft olarak kullanildiklarinda asamali olarak ¢6ziinmekte ve
¢oziinebilir dogasindan dolay1 kemik ile yer degistirmektedirler. HA igerdigi Ca/P
oranina gore karakterize edilebilen kompozisyonal bir aralik icermektedir.
Stokiyometrik HA 1.67 Ca/P oraninda iken kalsiyum zayif HA 1.5 Ca/P oranindadir.
HA normal seramik isleme metotlar1 ile farmasotik kalitede, toz kullanarak hacimsel

oranlarda yiiksek sicakliklarda hazirlanabilir.



Kalsiyum fosfat tozlar1i dogal ve yapay olmak iizere cok cesitli kaynaklar
kullanilarak  iiretilebilir.  Inorganik  malzemelerden  hazirlanan  tozlarin
biyouyumlulugu, sentetik dogalarindan dolay1 ¢ok tatmin edici limitlerde degildir.
Bu nedenle calismamizda nano tozlar sadece ekonomik kaynaklardan iiretilmekle
kalmayacak, atik malzemeleri degerlendirecektir. Denizkestanesinin, yumurta
kabugunun ve salyangoz kabugunun dogal yapisindan dolayr gelistirilmis
biyouyumluluk gostereceklerdir. Literatiirde denizkestanesinin ignelerinden HA
tiretimine rastlanmigtir. Kara salyangozundan HA {iretimine ise rastlanmamustir.
Literatiirde yumurta kabugundan HA tiiretimine rastlanmissa bu sadece hidro-termal
cevirimle oldugu ve hotplate ve ultrasonik banyo gibi géreceli daha basit yontemle
yapilmis HA sentezine rastlanilmamigstir. Bu ¢alismada denizkestanesi, yumurta ve
kara salyangozu kabugundan kimyasal sentezleme yolu ile ekonomik ve seri olarak

HA ve TCP iiretimi amag¢lanmaktadir.

Bu ¢alismada dogal biyolojik kaynak olarak yumurta kabugu, salyangoz kabugu
ve denizkestanesi kabugu kullanildi. Tiim kabuklar havanda ayri ayr1 el ile
ogitiilerek 100 pum luk elekten elendi. Tozlarin DTA/TG analizleri yapilarak, toz
igerigindeki CaCOj; miktari tespit edildi. Gereken H3PO,4 miktar1 Ca:P Sitokiyometrik
oranina gore hesaplandi. Elde edilen kabuk ekstraktlarina iki farkli yontem
uygulanarak yontemler birbirleri arasinda degerlendirildi. Birinci yontemde klasik
hotplate metodu ile muamele edilmis olup, ikinci yontemde ise ultrasonik banyo
igerisinde muamele edildi. Olusturulmus olan tozlarin igerikleri XRD, FTIR ve
Elemental Dagilim Analizleri ile belirlendi. Parcaciklarin yapisi ve boyutu taramali

elektron mikroskobu (SEM) ile tespit edildi.



BOLUM 11

GENEL BIiLGIiLER

I1.1. BIYOMALZEMELER

Bir dokuyla, organla ya da beden fonksiyonuyla yer degistirmede, iyilestirmede
kullanilan sentetik veya dogal madde ve karisimlara biyomalzeme denir.
Biyomalzemeler siirekli olarak veya belli araliklarla viicut akiskanlariyla temas
halindedir. Kuramsal olarak, medikal amaglarla ve ameliyatlarda kullanilan her madde

biyomalzemedir (Park ve Bronzino 2003).

Bilimsel anlamda yeni bir alan olmasina karsin uygulama agisindan biyomalzeme
kullanim1 tarihin ¢ok eski zamanlarina kadar uzanmaktadir. Misir mumyalarinda
bulunan yapay g6z, burun ve disler bunun en iyi 6rnekleridir. Altinin dis hekimliginde
kullanimi, 2000 y11 6ncesine kadar uzanmaktadir. Bronz ve bakir kemik implantlarinin
kullanimi, milattan 6nceye kadar gitmektedir. Bakir iyonlarinin toksik etkisine ragmen
19. yy ortalarina kadar daha uygun malzeme bulunamadigindan bronz implantlarin
kullanim1 devam etmistir. On dokuzuncu yiizy1ll ortasindan itibaren, yabanci
malzemelerin viicut icerisinde kullanimina yonelik ciddi ilerlemeler kaydedilmistir.
[Ik metal protez, Vitalyum ¢elik alasimindan 1938’de iiretilmistir. 1960’lara kadar
kullanilan paslanmaz ¢elik protezler, metal korozyona ugradigindan ciddi tehlikeler
yaratmistir. 1972°’de aliimina ve =zirkonya isimli iki seramik yapi, biyolojik
uyumsuzluk yaratmaksizin kullanilmaya baslanmis, inert yapidaki bu seramikler
dokuya baglanamadiklarindan ¢ok c¢abuk zayiflamiglardir. Ayni yillarda Hench
tarafindan gelistirilen biyoaktif seramikler (6rnegin biyocam ve Hidroksiapatit) ile

problem ¢ozlilmiistiir.

Ik basarili sentetik implantlar, iskeletteki kiriklarin tedavisinde kullanilan kemik
plakalaridir. Bunu 1950’lerde kan damarlarinin  degisimi ve yapay kalp
kapakgiklarmin gelistirilmesi, 1960’larda da kalca protezleri izlemistir. Kalp ile ilgili



uygulamalarda esnek yapili sentetik polimer olan poliliretan kullanilmistir. Kalca
protezlerinde paslanmaz celik &n plana ge¢mistir. Ilk olarak 1937°de dis hekimliginde
kullanilmaya baslanan polimetilmetakrilat (dis akriligi olarak da bilinir) ve yiiksek
molekiil agirlikli polietilen de kalga protezlerinde yardimer madde ve kemik
¢imentosu olarak kullanilmistir. 1970’lerde ilk sentetik, bozunur yapidaki ameliyat
ipligi, poli(glikolik asit)’den iiretilmistir. Kisacast son 30 yilda 40’1 askin metal,
seramik ve polimer viicudun 40’dan fazla degisik boliimiiniin onarimi ve yenilenmesi
icin kullanilmistir. Biyomalzemeler yalnizca implant olarak degil, ekstra korporeal
cihazlarda (viicut digina yerlestirilen ama viicutla etkilesim halindeki cihazlar) diyaliz
cihazlar1 gibi, ¢esitli eczacilik {irtinlerinde, teshis Kkitlerinde de yaygin olarak
kullanilmaktadir. Gilinimiizde, yiizlerce firma tarafindan c¢ok sayida biyomalzeme
tiretilmektedir. 2700’ askin ¢esitte tibbi cihaz, 2500 kadar farkli teshis iiriinii ve
yaklagik 3900 civarinda degisik eczacilik tirlinii, bu teknolojinin en biiylik bolimiini
olusturmaktadir. Ancak halen biyomalzemelerden kaynaklanan agilamamis sorunlar
da vardir. Bunlarin ¢6zliimiinde doku miihendisligi ve gen tedavisi alternatif
yaklagimlar sunmaktadir. Ozellikle nanoteknoloji, bilisim teknolojileri ve fabrikasyon
yontemlerindeki gelismelere paralel olarak daha miikemmel biyomalzemelerin

gelistirilmesi hedeflenmektedir.

Biyomalzemeler temel olarak tibbi uygulamalarda kullanilmalarina karsin,
biyoteknolojik alandaki kullanimlart da g6z ardi edilmemelidir. Bunlar arasinda hiicre
teknolojisinde hiicre ve dokusal iirlin iiretiminde destek malzeme olarak, atik su
aritiminda adsorban (yakalayici tutucu) malzeme olarak, biyosensorlerde, biyoayirma
islemlerinde, enzim, doku, hiicre gibi biyoaktif maddelerin immobilasyonunda

(tutuklanmasinda) ve biyogiplerdeki kullanimlar: sayilabilir (Glimiisderelioglu 2002).

Malzeme cinsine gore biyomalzemeler:

Metaller (Ti, paslanmaz c¢elik, Co-Cr alasimlar1 vb.); Yiiksek mukavemetli,
yiiksek tokluga sahip, sunak, korozyona ugrayabilir, yogunluklar: yiiksektir. Ornek;

kalga/eklem protezleri, kemik plakalari, dis implantlar1 olarak kullanilabilir.



Polimerler (naylon, silikon, teflon vb.); Rezilyans yiiksek, tiretimleri kolay, diisiik
mukavemetli, zamanla deforme olabilir ve bozulabilirler. Ornek; ameliyat iplikleri,

suni kan damarlari, kal¢a yuvalarinda kullanilabilirler.

Seramikler (Al,O3, HA, TCP, karbon esashlar); Biyouyumluluklar yiiksek, inere,
basma mukavemetleri iyi, gevrek, tiretimleri zor, rezilyanslar1 (tokluklar) diistiktiir.

Ornek; dis hekimliginde, kalga yuvalarinda kullamlabilirler.

Kompozitler  (C-C); Mukavemetli, sekil olarak istenilen sekil verilebilir, bilesim
istenildigi gibi ayarlanabilir, iiretimleri zordur. Ornek; eklem implantlarinda, dis
hekimliginde ve kalp kapak¢igi yapiminda kullanilabilir
(http://www.scribd.com/doc/55301763/Biyomalzemeler, Erisim tarihi: 8 Temmuz
2011).

I1.1.2. Biyomalzemelerden Beklenilen Temel Ozellikler

Biyomalzemeler hammaddesine gore, hazirlanis yontemine gore viicut ile olan
iligkilerinde farkliliklar gosterirler. Biyomalzemelerin uzun siireli islevli olmasi biiyiik
onem tagimaktadir. Viicuda yerlestirilen implantlarin en 6nemli 6zelligi alerjen ve
toksik olmamasidir. Ayrica tasarimlart ve mekaniksel ozellikleri (¢ekme, kirilma,

dayanim) de 6nem tagimaktadir.

I1.1.2.1. Biyouyumluluk

Biyomalzemeler, insan viicudunun ¢ok degisken kosullara sahip olan ortaminda
kullanilirlar. Ornegin viicut stvilarinin pH degeri farkli dokulara gére 1 — 9 arasinda
degisir. Giinliik aktivitelerimiz sirasinda kemiklerimiz yaklasik 4MPa, tendonlar ise
4080 MPa degerinde gerilime maruz kalir. Bir kalga eklemindeki ortalama yiik, viicut
agirh@gimin 3 katina kadar cikabilir, sigrama gibi faaliyetler sirasinda ise bu deger
viicut agirliginin 10 kati kadar olabilir. Viicudumuzdaki bu gerilimler ayakta durma,
oturma ve kosma gibi faaliyetler sirasinda siirekli tekrarlanir. Biyomalzemelerin tiim
bu zor kosullara dayanikli olmasi1 gerekmektedir. Gegmiste gerek tahta, kauguk gibi
dogal malzemelerin, gerekse altin, cam gibi yapay malzemelerin biyomalzeme olarak
kullanim1 deneme yanilma yoluyla yapilmaktaydi. Viicudun bu malzemelere verdigi

cevaplar son derece farkliydi. Belirli kosullar altinda, bazi malzemeler viicut



tarafindan kabul goriirken, aynm1 malzemeler, kosullar degistiginde viicut tarafindan
reddedilebilmekteydi. Son 30 yil i¢inde biyomalzeme doku etkilesimlerinin
anlasilmas: konusunda 6nemli bilgiler elde edilmistir. Ozellikle canli ve cansiz
malzemeler arasinda ¢ok biiylik farkliliklar oldugu saptanmistir (Glimiisderelioglu
2002). Arastirmacilar “biyomalzeme" ve "biyouyumluluk" sézciiklerini malzemelerin
biyolojik performanslarini belirtmek i¢in kullanmiglardir. Biyouyumlu olan
malzemeler, biyomalzeme olarak adlandirilmis ve biyouyumluluk; uygulama sirasinda
malzemenin viicut sistemine uygun cevap verebilme yetenegi olarak tanimlanmistir.
Biyouyumluluk, bir biyomalzemenin en 6nemli 6zeligidir. Biyouyumlu, yani 'viicutla
uyusabilir' bir biyomalzeme, kendisini ¢evreleyen dokularin normal degisimlerine
engel olmayan ve dokuda istenmeyen tepkiler (iltihaplanma, pithti olusumu, vb)
meydana getirmeyen malzemedir. Bu terim biraz genisletilip biyomalzemenin yapisal
ve yilizey uyumlulugu olarak ayri ayri tanimlanmistir. Yiizey uyumlulugu, bir
biyomalzemenin viicut dokularma fiziksel, kimyasal ve biyolojik olarak uygun
olmasidir. Yapisal uyumlu ise malzemenin viicut dokularinin mekanik davranisina
sagladigt optimum uyumdur. Biyouyumlulugu yiiksek olan malzemeler, bedene
yerlestirilebilir cihazlarin hazirlanmasinda kullanilmaktadir; ancak halen miikemmel

biyouyumluluga sahip bir malzeme sentezi gerceklestirilebilmis degildir.

Biyouyumlulugu yiiksek olan malzemeler, kisacasi biyomalzemeler metaller,
seramikler, polimerler ve kompozit malzemeler olarak gruplandirilmaktadir.
Aliiminyum oksit, biyoaktif cam, karbon ve hidroksiapatit (HA) biyouyumlu seramik
malzemelere Ornek olarak verilebilir. Biyomalzeme olarak kullanilan metaller ve
alagimlar ise, altin, tantal, paslanmaz ¢elik ve titanyum alasimlaridir. Polietilen (PE),
poliiiretan (PU) gibi ¢ok sayida polimer, tibbi uygulamalarda kullanilmaktadir. Her
malzemenin kendine 0zgii uygulama alant mevcuttur. Polimerler, ¢ok degisik
bilesimlerde ve sekillerde (lif, film, jel, boncuk, nanopartikiil) hazirlanabilmeleri
nedeniyle biyomalzeme olarak genis bir kullanim alanina sahiptirler. Ne var ki, bazi
uygulamalar i¢in - drnegin, ortopedik alanda- mekanik dayanimlar1 zayiftir. Ayrica,
stvilart yapisina alarak sigebilir ya da istenmeyen zehirli {iriinler (monomerler,
antioksidanlar gibi) salgilayabilirler. Daha da Onemlisi, sterilizasyon iglemleri
(otoklavlama, etilen oksit, 60°C gama ismmimi radyasyonu) polimer ozeliklerini

etkileyebilir. Metaller, saglamliklari, sekillendirilebilir olmalar1 ve yipranmaya karsi



direngli olmalar1 nedeniyle biyomalzeme olarak bazi uygulamalarda tercih
edilmektedirler. Metallerin, biyouyumluluklarinin diisiik olmasi, korozyona
ugramalari, dokulara gbére ¢ok sert olmalari, yiiksek yogunluklar ve alerjik doku
reaksiyonlarina neden olabilecek metal iyonu salimi gibi olumsuz yanlar
bulunmaktadir. Seramikler, biyouyumluluklar1 son derece yiiksek olan ve korozyona
dayaniklt malzemelerdir. Fakat bu avantajlarinin yani sira, kirilgan, islenmesi zor,
diisik mekanik dayanima sahip, esnek olmayan ve yiiksek yogunluga sahip
malzemelerdir. Homojen 6zelik gosteren ve kullanim agisindan dezavantajlara sahip
olan tim bu malzeme gruplarima alternatif olarak da kompozit malzemeler

gelistirilmistir (Glimiisderelioglu 2002).

I1.1.2.2. Biyoaktivite

Biyoaktif malzemeler 06zel biyolojik aktivite olusturmak icin tasarlanirlar.
Biyoaktif malzemeler yumusak doku ile bag olustururlar. Istenilen biyolojik aktivite,
canli viicut dokusuyla kaynasip, temas halinde oldugu kemik ile ara yiizeyde kuvvetli
bag olusturmasidir. Uygun kuvvetli biyoaktif malzemeden iiretilen implant
uygulamasinda, implant ile kemik arasinda c¢abuk ve kuvvetli bir bag olusturulur
Biyoaktif camlarin, cam seramiklerin ve biyoaktif seramiklerin yaygin bir
karakteristigi de ylizeylerinin kolojen doku lifleriyle biyolojik olarak aktif olan
hidroksi karbona apatit (HCA) katmani olusturmalidir. Biyoaktif implant iizerinde
olusan HCA katmani, kemigin yapisina fiziksel ve kimyasal olarak esdegerdir. Bu

esdegerlik ara yiizeyde baglanmanin gergek sebebidir.

I1.1.2.3. Korozyon Direnci

Cerrahi nakillerde dikkat edilmesi gereken en Onemli konulardan birisi
korozyondur. Yiiksek cevrimli gerilme ve korozitesi yiiksek sivilar malzemeleri
etkiler. Viicuttaki ortam, metaller i¢in yiiksek korozyon kosullar1 olusturacak dinamik
bir ortamdir. Metaller korozyona ugradiginda, olusacak iyonlar viicut i¢in tehlike
olustururlar. Bundan dolayr malzeme gerekiyorsa fizikokimyasal ve mekanik
ozellikler agisindan yeteri miktar degistirilerek uygulanabilir. Ayrica doku-nakil ara

ylizeyinde korozyon sonrasinda alerjik tepkimelere girebilirler. Sonug¢ olarak



uygulanan cerrahi nakil malzemelerin miimkiin oldugunca, hi¢ korozyona meydan

vermeyecek sekilde uygulanmasi biiyiik zorunluluktur (Demirkirin 2003).

I1.1.2.4. Kemige Yakin Elastiklik ve Mekaniksel Davrams

Cerrahi implantlarin tasariminda, biyolojik uyumdan sonra en onemli Olgiit,
kemikle implanttin mekanik o6zelliklerinin uyusmasidir. Implant malzemesinin
mekanik Ozellikleri ve elastiklik modiilii kemigin 6zelliklerine esdeger olmalidir.
Malzemenin akma dayanimi, elastiklik modiilii, gekme dayanimi, toklugu, sunakligi
ve kopma mukavemeti gibi mekanik 6zelliklerini belirleyebilmenin en yaygin yolu
cekme deneyine tabi tutmaktir. Bu malzemeler ayrica egme ve basmaya tabi tutularak

test edilebilir.

Elastiklik modiilii malzemenin kendine has yay sabitidir. Dort biiylik malzeme
sinifinin her biri metaller, seramikler, kompozitler ve polimerler kendilerine has bag
yapilarina sahiptirler. Malzemeler bag o6zelliklerine gore kemige yakin elastiklik

gosterirler.

I1.1.2.5. Uygun Dizayn

Bahsedilen ozellikleri saglayan ideal bir malzeme tasarlamak heniiz miimkiin
degildir. Implantin uygulanan alana her acidan uyum saglamasi gerekmektedir. Bu

durumda dahi, beklenmeyen etkilerin olusmasit s6z konusudur.

I1.2. BIYOSERAMIKLER

Biyoseramikler yillar oncesinde atesin kesfiyle, kilin seramik ¢anak ¢omlege
donistiiriilmesi, insan topluluklarinin gogebe avciliktan yerlesik tarimsal yasama
gecisinde en biiylik faktor olmustur. Seramiklerin insan yasaminda olusturdugu bir
diger biiylik gelisme ise, gectigimiz 40 yil i¢inde viicudun gorev veya islevini yitiren
organlarinin onarimi, yeniden yapilandirilmasi ve yerini almasi i¢in 6zel tasarimh
seramiklerin gelistirilmesi ve kullanilmasi ile ger¢eklesmistir. Bu amagla kullanilan

seramikler, “biyoseramikler” olarak adlandirilir. Biyoseramikler; polikristalin yapili



seramik (aliimina ve hidroksiapatit), biyoaktif cam, biyoaktif cam seramikler veya
biyoaktif kompozitler (polietilen-hidroksiapatit) seklinde hazirlanabilir. Seramikler
kirilabilen, polikristal ¢izgi bilesimleridir. Cogunlukla inorganiktirler; silikat, metal

oksitleri, ¢esitli kirilabilen hidrit, siilfit, fosfat gibi anyonlar1 icerebilir.

Inorganik malzemelerin 6nemli grubunu olusturan malzemeler, saglik sektoriinde
cok cesitli uygulamalarda kullanilmaktadir. Viicut i¢i uygulamalarin disinda; gozliik
camlari, teshis cihazlari, termometreler, doku kiiltiir kaplari, endoskopide kullanilan
fiber optikler, bunlar arasinda sayilabilir. Coziinmez gozenekli camlar, ilag, enzim,
antikor ve antijen tastyici olarak da kullanilmaktadir. Mikroorganizmalara, sicakliga,
coziiciilere, pH degisimlerine ve yliksek basinglara olan direnglilikleri bu uygulamalar
acisindan biiyiik avantaj saglar. Seramikler, disgilikte dolgu ve protetik malzeme
olarak kullanilirlar. Dis hekimliginde kullanilan seramikler farkli 6zelliklerinden
dolay1 ayri1 olarak smiflandirilirlar ve “dis seramikleri” olarak isimlendirilirler.
Biyoseramikler, dis tedavisi disinda da sert doku implanti olarak kullanilirlar.
Biyoseramikler, iskeletteki sert bag dokusunun olusumu ya da yenilenmesinde
kullanilirlar. Biyoseramiklerin kullanimini sinirlayan nedenlerin en 6nemlileri, bazi
klinik uygulamalardaki yavas ilerleyen c¢atlaklar, yorulma ve degisik darbe ve
basinglara dayanimlarinin tam olarak bilinememesidir. Bu olumsuzluklar1 énlemek
icin kullanilan iki yeni yaklasimdan birisi, biyoaktif kompozitler, digeriyse biyoaktif
seramiklerle yapilan kaplamalardir (Giimiisderelioglu 2002).

Biyoseramikler:
e Sertlik
e Asidik ortamlardaki inere davraniglar
e Termal dayanim, termal yalitkanlik
e Erozyon ve aginma dayanimi
e Elektrik yalitkanlig1
e Yiiksek erime sicakliklari
e Hafiflik (metallere gore % 40 daha hafif)

e Kirilganlik



e Yiiksek kimyasal kararlilik gdstermesi,

e Hammadde bulunmasindaki kolaylik ve metale gére ekonomik olmasi,
e Pahali ve stratejik metallere ihtiya¢ birakmamasi,

e Oksitlenmeye karsi yiiksek direng gostermesi,

e Diisiik siirtiinme katsayisina sahip olmasi,

e Yiksek basma kuvvetine sahip olmasi gibi Ozelliklerinden dolay1

biyomedikal uygulamalarda daha sik tercih edilmektedir.

Biyoseramikler, temas halinde bulundugu kemik dokusunun verdigi tepkiye gore
“biyoinert”, “biyoaktif’ ve “biyobozunur” olmak iizere ii¢ grupta adlandirilabilirler.
Biyoaktif seramik, doku ve implant arasinda kimyasal bag olusumuna izin veren

seramiktir.

Biyoaktif seramikler (hidroksiapatit, biyoaktif cam, cam seramikler) kemik
dolgu malzemesi olarak kullanilir. Biyoaktif seramikte doku ile seramik arasinda
kimyasal bag olusur. Biyoaktiflik biyomalzemenin kemige baglanabilme yetenegidir.
Biyoaktif seramikler blok, gbzenekli madde ve graniil seklindedir. Hidroksiapatit ve
biyoaktif cam seramikler biyoaktif seramiklerdir. Biyoaktif seramiklerin mekanik

kirilganlig1 ortopedik cerrahi i¢in zayif noktadir. (Nakamura 1996).

Biyoinert seramikler genellikle, aliiminyum oksit ve zirkonyum oksit igerir.
Aliiminyum oksit ve zirkonyum oksit seramikleri, viicutta korozyona ugramadigi i¢in
iskelet kisimlarmin onariminda kullanilir. Al,O3 seramigi kalca protezinde ve dis
implantlarinda kullanilir. Aliminyum oksit kal¢a protezi kimyasal inertligi, yiiksek
dayanimi, yipranmaya yiiksek direnci, diisiik siirtinme katsayisi, miikemmel

korozyon dayanimi ve yara olusumu az oldugundan tercih edilir (Geger 2002).

I1.2.1. Nanoseramikler

Nanoyapili malzemeler, 1-10 nm lik karakteristik uzunluga sahip malzemelerdir.
Bu malzemeler nanometre boyutlu kristalitlerdir. Bunlarin, atomik yapilari, kristal

dizilimi veya kimyasal bilesimi farkli olabilir. Diger bir deyisle heterojendir; farkli
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kristalitlerden ve birbirine komsu yap1 taslar1 arasindaki bélgelerden olusan nano
boyuttaki yapilardir. Nanomalzemeler nano boyut ve heterojen yap1 6zelligiyle; cam,

jel gibi mikroyapist homojen olan malzemelerden ayirt edilir.

Nano yapilt malzemeler, kiiclik tanecik boyutlarina ragmen taneciklerinin sinir
alanindaki ciddi artisiyla onemli 6zellikler tagimaktadirlar. Kristal yapilarda, tanecik
biiylikliigli nanometre boyutuna geldik¢e, hacim fraksiyonu onemli Olglide artar.
Hacimdeki artis; malzemelerin kimyasal, fiziksel ve mekanik 6zelliklerini, iri taneli
polikristal malzemelerle kiyaslandiginda dikkate deger oranda etkiler. Nano yapili
seramikler iri taneli seramiklere kiyasla daha sert ve daha kuvvetlidir ve diisiik
sicakliklarda siiper plastiklik 6zelligi gosterebilirler. Nano yapili seramikler, bilinen
seramiklerin kirillgan dogalar1 gz oniine alindiginda, esnek yapilariyla ¢ok 6nemli

farklilik gosterirler.

Organik dendrimerler, lipozomlar, altin, karbon, yariiletkenler, oksitler gibi
farkli malzemelerden yapilan, kiireler, nanotiipler, nanoteller ve nanokafesler gibi
farkli sekillerdeki nanopartikiiller kimya, malzeme bilimi, fizik, saglik ve

elektronigin farkli alanlarinda kullanilmaktadir.

Nano partikiillerin olusma siirecinde, tanecik bilylimesi, tiim nano tozlar1 i¢in
genel bir sorundur. Tanecik biiylimesine karsi inhibitorlerin kullanimi bu sorunun
listesinden gelmek igin bir ydntem olarak uygulanmaktadir. Ornegin, HA nano
tozlar iiretiminde, Mg>" iyonlarinin isleme sokulmasi, Mg iyonlarmm HA' nin
ylizeyinde tutulmasi sayesinde daha kiiciik tanecik biiyiikliiklerinin olusumasini
saglar. Bliylime inhibitorlerinin kullaniminin disinda, sinterleme siirecinde sicak
izostatik presleme (HIP — Hot Isostatic Pressing) yontemiyle de tanecik biiylimesi
engellenmektedir. Tanecik bliylimesini azaltan diger yaklasimsa, yiizey

modifikasyonudur. (Erdogan 2011).
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11.2.2. Aliimina

Aliimina tozu, ileri teknoloji seramikleri arasinda en biiyiik kullanim alanina
sahip tozlardan biridir. Mukavemetinin ve erime sicakligmin yiiksek, elektrik
iletkenliginin ise diisiik olmasindan dolayi; elektrik yalitkanlarinda, kesici uglarda,
1s1 motorlar1 gibi bir¢ok alanda kullanilmaktadir. Aliimina kompakt kristal yapiya,
giicli. kimyasal baglanma ve kararliliga sahip bir malzemedir (Otman, Mustafa,
Ahmad 2006). Dogada genellikle boksit ad1 verilen saf olmayan hidroksitler seklinde
bulunur. Aliimina 1siyla faz degistirir. Faz degisimi asagida gosterilmistir (Eserci

2007).

400 °C 800 °C 1000 °C 1200 °C
v-AIOOH —— v-AlLO; — - 6-ALO; —» ©-ALO; —» 0-ALO;

I1.2.3. Zirkonya

Zirkonya dogada baglica badeleyit ve zirkon (Zr0O,.SiO,) seklinde bulunur.
Zirkonya, dayanimi ve sertligi yiiksek bir seramiktir. ZrO,, diger oksit seramikler
gibi iyonik bagli olup, saydamlik, elektrik ve 1s1 iletimine direng gibi iistiin
ozelliklere sahiptir. Zirkonya monoklinik, tetragonal ve kiibik fazda bulunur (Eserci
2007). Zirkonya oda sicakliginda stabil degildir. Stabilizesini saglamak i¢in yitriya,

kalsiyum ve magnezyum oksitlerden faydalanilir.

I1.2.4. Cam ve Cam Seramikler

Cam-seramikler; 6zel bilesimlere sahip camlarin kontrollii kristalizasyonu ile
iiretilen, camlardan ¢ok daha yliksek mekanik mukavemete ve darbe direncine, daha
yiiksek refrakter 6zelligine ve daha diisiik 1s1l genlesme katsayisina sahip olabilen

cok kristalli malzemelerdir.

Camlar, silika (Si0;) bazli malzemelerdir. Cam seramikler, (Li/Al)
lityum/altiminyum veya (Mg/Al) magnezyum/aliiminyum kristalleri igeren camlardir.
Biyocamda ise, silika gruplarmin bazilar1 kalsiyum, fosfor veya sodyum ile yer

degistirmistir (SiO,, Na,O, CaO, P,0s). Boylece doku ve implant arasinda kimyasal
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baglanma gerceklesir. Biyoaktif camlar ilk kez Hench ve arkadaslar1 tarafindan
gelistirilmistir (kimyasal kompozisyonu; 45 % Si0,, 24,5 % CaO, 6 % P,Osve 24,5
% Na,0). HA’ya gore kemik olusumunda daha iyi olmasina ragmen, zayif mekanik
ozelliklerinden dolay1, agirlik tasryan mekanizmalarda kullanilmaz.

Genel olarak seramik malzemeler metallere oranla yiliksek sicakliklarda kimyasal
etkilere ve asinmaya karsi daha dayanikli ve kullanim yerine gére metal pargalardan
daha diisiik yogunluga sahiptir. Bu avantajlarina karsin geleneksel seramik
malzemelerin tokluk ve siirekliliklerinin diisiik olmast kullanim amag¢ ve alanlarimi
sinirlamaktadir. Bu durumu diizeltmek i¢in, seramik malzemelerde mikro yapinin
gelistirilmesi ile mekanik Ozelliklerin iyilestirilmesi yoluna gidilmektedir. Mekanik
ozellikleri iyilestirilmis ve endiistriyel uygulamada metallerin yerine kullanilmaya
yonelik ileri teknoloji seramikleri igerisinde en Onemli grup cam-seramik
malzemelerdir. Kullanilacagi yerin hizmet sartlarina gore gelistirilen cam-seramikler
cogunlukla saf malzemelerden iiretilmekle beraber, dogal kayaclardan (bazalt) ve
metalurjik atiklardan da (ciiruf, wugucu kiil) iretilebilmektedir (http://
www.biltek.tubitak, Erigim tarihi: 12 Agustos 2011).

I1.2.5. Kalsiyum Fosfat Seramikleri

Kalsiyum fosfat, ortofosfatlar [(PO4)*], metafosfat ya da pirofosfatlar [(P,O)*],
bazen de hidrojen ya da hidroksit iyonlariyla birlikte kalsiyum iyonlarini iceren fosfat
bilesenli mineral ailelerine verilen isimdir. Kalsiyum fosfat seramikleri, kalsiyum ve
fosfat iyonlarinin  ¢oklu  oksitleri  seklindeki  yapilardir.  Hidroksiapatit,
[Caj0(PO4)s(OH),], trikalsiyum fosfat Ca3(PO4), (emilebilir) ve oktakalsiyum fosfat
[CaH(PO4);.20H] bu yapilara 6rnek verilebilir.

Kalsiyum fosfat seramikleri biyoaktif seramikler arasinda en ¢ok kullanilanlaridir.
Kalsiyum fosfat malzemelerle ilgili ilk basarili uygulama 1920’li yillarda kemik
onarimi i¢in yapildi. Kalsiyum fosfat malzemelerin medikal ve dis uygulamalarinda
gelistirilmesi son 50 yil i¢inde gerceklesmistir. Ticari kalsiyum fosfat seramiklerin
kemik onarimi ve yapiminda biyomalzeme olarak kullanimi bugiin de devam
etmektedir. Ticari kalsiyum fosfat biyomalzemelerin klinik alanlarda kullanimina

iligkin bilgiler Tablo 2.1.’de verilmistir (Basu, Kati Kumar 2009).

13



Tablo 2.1. Kalsiyum Fosfat (CaP) Biyomalzemelerin Klinik Uygulamalari

CaP Biyomalzemeler Uygulamalar

HA (seramik, s1gir kemiginden,| Kemik greft degisimi, kemik yapimu,

mercandan) ortopedi, skaltford, ila¢ salinimu.

HA (seramik) Asinma, plazma sprey kaplama kaynakl dis

implant1 ve ortopedi.

B-TCP Kemik grefti, kirtlmalar, spinal erime,
dishekimligi, ortopedi.

BCP (HA + B-TCP) Omurga erimesi, cerrahi diizenleme,
kirlimalar, kemik greft degisimi, cerrahi

travma, skaltford

HA/polietilen, BCP/silikon Orta kulak protezleri.

Kalsiyum fosfat ¢imentosu, Kemik dolgusu, kemik tiimorii, kemik kisti,

CPC periodontal defekler, kirilmalar.

Kalsiyum fosfat biyomalzemeler, ortopedik kaplamalar ve dis implantlarinin
ylizey kaplamalarinda, yiliz kemiklerinde, kulak kemiklerinde, kalca ve diz
protezlerinde “kemik yapic1” olarak kullanilirlar. Kalsiyum fosfat seramiklerin
istenilen sekle sikistirilmasi, 1000—1500°C’de sinterlenme ile sekillendirilir. Kalsiyum

fosfat seramikleri degisen hizlarda biyolojik olarak bozuna bilirler.

Kalsiyum fosfat seramikleri, kontrollii olarak gozenekli yapida da
hazirlanabilirler. Gozenekli seramik implantlarin en biiyiik avantaji; kemik, seramik
malzemenin bosluklar igerisinde biiyilidiigiinde, olusan ara yiizeyin mekanik acidan
yiiksek kararliliga sahip olmasidir. G6zenekli implantlar kemik olusumu i¢in bir tiir
yapt iskelesi olarak kullanilirlar. Gozenekli malzemeler, her zaman igin yigin
formlarinda daha zayif mekanik 6zeliklere sahiptir. Artan gozeneklilige bagl olarak,
malzemenin dayanimi daha da azalma gosterir. Kemik kiriklarini doldurmak igin

pordz sentetik kalsiyum fosfat seramikler kullanilir. Dis implantlarinda kaplama
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olarak yilizey alanimin artirmak amacli goézenekli hidroksiapatit malzeme

kullanilmaktadir (Gokgek 2006).

Kalsiyum fosfat apatitlerin, biyolojik o6zellikleri kemik ve disin mineral fazina
¢cok yakindir. Kemik ve disin mineral kismi, kalsiyum fosfatin HA yapisindan
olusmaktadir. Kemik ve dis minesi gibi sert dokularin arasinda protein, diger organik
maddeler ve su bulunur. Viicuttaki sert dokular, fosfat seramikleri ile organik yapinin

birlikte oldugu kompozit yapilardir.

I1.2.6. Dogal Apatitler

Dogal olarak olusmus ve dogada yaygin bicimde bulunan fosfor iceren
minerallerin baslicalar1 fluorapatit, klorapatit, hidroksiapatit ve karbonatapatittir. Asir
doygun ¢ozeltilerden, ortam pH’smin 7°den biiyiilk olmasi durumunda ¢okelme
yoluyla olusan kalsiyum fosfat bilesikleri, baslangicta amorf halde iken daha sonra
ortam kosullarina bagli olarak bilesim ve 6zelliklerde degismeler gosterebilmektedir.
Sekil 2.1.’de pH, sicaklik ve ortamda mevcut iyonlarin cinslerine bagh olarak olusan
fosfat mineralleri goriilmektedir. Sekil 2.2°de ise ¢esitli kosullara bagli olarak fosfat
mineralleri arasindaki dontisiim iligkisi verilmektedir. Sekil 2.1. ve Sekil 2.2.’den
acikca anlasilabilecegi gibi dogal kalsiyum fosfat minerallerinin olusumu ortam
kosullarindan olduk¢a etkilenmekte ve dolayisiyla farkli bilesim ve oOzelliklerde
olabilmektedirler. Buna ragmen, dogal kaynaklardan saglanan hidroksiapatitler ile
oldukca farkli kullanim alani gereksinimleri karsilanamamakta ve yapay sentez

yontemlerine gereksinim duyulmaktadir ( Yakar 2006).

DCPD
CarP0y 2150
ocp
CaglPOalglOrtlz ~8a_ ' ar CagHalPOle 5H20
(CoMigiPQelCHI2 | ™5 = ™ ~¢
ab,
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~ Ca \ -TCP
Ca,N)(CO3,PO4)g0H); B '@)f
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Sekil 2.1. Fosfat minerallerinin farkl: tiirlerinin
olusumunu etkileyen faktorler
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Cozeltiler sadece kalsiyum (Ca*") ve fosfat (HPO,* ve PO, ) iyonlar: i¢erdiginde:
1. Dikalsiyum fosfat dihidrat (DCPD) kristalin 6zellikte olup ortam sicakligir 5—
50°C, pH’s1 4-6 oldugunda olusabilir.

Oktakalsiyum fosfat (OCP) kiireleri; pH 6-6,5 oldugunda olusabilir.

w

Saf trikalsiyum fosfat (TCP) sulu sistemlerden elde edilemez.

. Cozeltideki Mg/Ca oram1 5/95’e ulastiginda sicaklik 25-100°C, pH 6-9 araliginda
Mg icerikli B-TCP olusur.

Mg**, NH*" iyonlar1 Ca*" ve PO, iyonlariyla birlikte bulunuyorsa, pH 7-9, 37°C
sicaklikta struvit (NHsMgPO4-6H,0) olusur.

N

e

6. 37°C sicaklik ve pH 7,4 oldugu durumda ortamda yiiksek derisimlerde P,O,"
bulundugunda olusur.
7. Amorf kalsiyum fosfat (ACP), Mg** ve P,O;* varhginda 25-100°C sicaklik ve
7—-11 pH araliginda olusur.
8. pH 5-12, 25-100°C sicaklikta:
e 8a. HA, pH 5-12, 70-100°C sicakliginda olusmaya baglar. pH 7-10 ve
25-100°C’de OH apatit her zaman Ca eksik ve degisik miktarlarda HPO4>

veya kristal suyu igerecek sekilde olusur.

8b. Sr*", Pb>", Ba®", K', Na" gibi katyonik yer degistirmeler varliginda

olusur.

8c. K, Na" ve CO;” iyonlarinin varliginda olusur.

8d. LC" iyonunun varliginda olusur.

8e. F~ iyonunun varliginda olusur.

8.f. F iyonunun varliginda olusur.
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Sekil 2.2. Fosfat minerallerin doniislim iligkisi

(1) Doniislim hidroliz yoluyla meydana gelebilir.

(2) Mg”" varliginda hidroliz yoluyla meydana gelebilir.

(3) Coziinme ve tekrar kristallesme olusur.

(4) Mg igerikli TCP ve Mg*" ve/veya P,O,*iin yiiksek degisimlerini

iceren ACP hidroliz reaksiyonuyla apatite donilismez.
I1.2.7. Hidroksiapatit

Kemigin inorganik yapisina gore minerallerin en Onemlileri kalsiyum ve
fosfordur. Elektron mikroskobu ve X-1sin1 difraksiyonu ile yapilan analizler sonucu
kalsiyum ve fosforun hidroksiapatit seklinde birlesmis oldugunu gostermistir
(Erdogan 1991). Kemik dokusunun inorganik yapisini olusturan kalsiyum fosfat
esaslit HA, tip ve dishekimliginde kullanilan biyoseramik malzemedir. HA,
biyouyumlulugu nedeniyle yapay kemik olarak ¢esitli protezlerin yapiminda, ¢atlak ve
kirtk  kemiklerin  onariminda ve  metalik biyomalzemelerin  kaplanmasinda

kullanilmaktadir.
I1.2.7.1. Hidroksiapatitin Yapisi ve Ozellikleri

Hidroksiapatit, kemigin temel yapisint olusturan biyoaktif maddedir. Yapisal
Ozelligi biitiiniiyle spongdz kemige benzemektedir. Genellikle Cas(PO4);(OH),

formiiliiyle ifade edilen ve dogal olarak olusan kalsiyum apatittir. Ca®" iyonlari,
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(PO,)*ve OHiyonlari ile kusatilir. OH™ iyonu ise, florit, klorit veya karbonat ile yer
degistirebilir ve florapatit-Ca;o(PO4)sF2; karbonath apatit-Ca;o(PO4)sCO3; yapisi
olusur. Boylece yap1 daha da karmagsiklasir. HA hekzagonal rombik kafes yapisinda
olup, birim hiicre boyutlari; a=b=9.432°A ve ¢=6.881°A’dur
(http://en.wikipedia.org/wiki/Hydroxylapatite, Erigsim tarihi: 10 Eyliil 2010).

Sekil 2.3. Hidroksiapatitin altigensel (hegzagonal) kristal yapisi

Hydroxyapatite

Ca

& Columnar Ca ® Phosphorus
@ Screw axis Ca r Oxygen

Sekil 2.4. HA’nin sematik olarak gosterimi (Cengiz 2007).

Saf HA’nin teorik kompozisyonunda agirlikca % 39.68 Ca ve % 18.45 P
bulunmaktadir. Buna gore agirlikca Ca/P oranmi 2,151°dir (bu durumda molar orani
1,67’ye esit olacaktir). Tablo 2.2.’de goriilecegi gibi CaO-P,0s-H,O sisteminde
HA’ya ulagmak i¢in belirtilen stokiyometrinin saglanmasi gerekmektedir. HA nin
iiretilmesinde her ne kadar stokiyometri etkili olsa da bunun yaninda sicaklik ve pH

diger onemli etkenler arasindadir (Muralithran, Ramesh 2000).
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Tablo 2.2. Ca0-P,0s-H,0 sisteminde ¢esitli kimyasal bilesimlerdeki molar
Ca/P bilesim oranlar1 ve bilesik isimleri

Kimyasal Formiil Ca/P Orani Bilesik Ismi

Ca(H,POy), 0.5 Mono kalsiyum fosfat

Ca(H,P0O,),.H,0O 0.5 Mono kalsiyum fosfat
monohidrat

CaHPOg4 1.0 Monetite (dikalsiyum
fosfat)

CaHPO,4.1/2 H,O 1.0 Dikalsiyum fosfat
hemihidrat

CaHPO4.2 H,O 1.0 Brushite

A — Ca3(POy4) 2 1.5 a — Trikalsiyum fosfat

B- Ca3(POy) 1.5 Whitlockite

Caj9(PO4)6.(OH), 1.67 Hidroksiapatit

Ca,P0O4.(OH).2H,0 2.00 Hidroksi spodiosit

CaH,(PO4)6.5 H,O 1.33 Ortokalsiyum fosfat

Ca3(PO4),.Ca0 2.00 Tetrakalsiyum fosfat

Biyoseramik malzemelerin kirilma toklugu ve yorulma dayanimi degerlerinin
diisiik olmast nedeniyle, mekanik oOzellikleri yetersiz kalmaktadir. Biyoseramik
malzemelerin basinca kars1 dayanimlar1 yiiksektir. Bazi uygulamalarda ¢atlak
olusumu, yavas ilerleyen catlaklar ve yiik tekrari sonucu olusan yorulma ise bir
dezavantaj olarak ortaya ¢ikmaktadir. Yiikksek yogunluk ve yiiksek safliga (>% 99,5)

sahip aliimina, korozyon ve asinma dayaniminin yiiksek olusu, 1yi yiizey 6zelligi ve
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biyouyumlulugu nedeniyle kalga protezlerinde ve dis implantlarinda yaygin
kullanima sahiptir. Hidroksiapatit (HA), kalsiyum fosfattan olugsmus gevrek bir
biyoseramik malzeme olup, kirilma toklugu (KIC) 1,0 MPa m’: yit gegmemektedir.
Insan kemiginde ise, 2-12 MPa mY: dir dir. Mekanik 6zellikleri zayiftir, dzellikle de
yorulma dayanimmi digiiktiir. Cogunlukla titanyum, titanyum alasimlarindan ve
paslanmaz celikten yapilan implantlarin ¢evrelerindeki dokular ile uyumluluklarinin
arttirllmas1 amaciyla kaplama malzemesi olarak da kullanilmaktadir. Kaplama

yontemi olarak en ¢ok plazma piiskiirtme uygulanmaktadir (Cal, Giindiiz 2010).

Tablo 2.3. Hidroksiapatitin mekanik ozellikleri

Elastisite Modiilii (GPa) 4.0-217
Basma Dayanimi (MPa) 294
Egilme Dayanimi (MPa) 147
Sertlik (Vickers, MPa) 343
Poisson Orani 0.27
Yogunluk (teorik, g/cm?) 3.16

HA’nin ¢Ozlinmesi, tampon veya tampon olmayan ¢ozeltilerin derisimine,
tirine, pH’sina, ¢ozeltinin doygunluk derecesine, kati/¢ozelti oranimna, HA’nin

kristallitesi ve bilesimine baghdir (Hench, Wilson 1993).

Seramik HA’daki mikro ve makro gozeneklerin derecesi, var olan diger fazlarin
tiiriinii, miktarin1 ve eksik yapiyi, olduk¢a onemli sekilde etkiler. Farkli kalsiyum
fosfatlarin karsilastirmali ¢oziinmesi Sekil 2.5.°de gosterilmistir. HA seramiginin
asetik asitteki ¢ozliniirliigi, laktik asite gore daha azdir. Coziinmenin biiytikligt, HA
olmayan fazlarin miktar1 ve tiriiyle degismekte ve ¢Oziinme biiyiikligii TTCP

(tetrakalsiyum fosfat) >> a-TCP >> B-TCP >> HA sirasinda azalmaktadir.

Seramik HA kristallerinin kristal yiizeyindeki ¢oziinme konuma &zel degildir,
¢Oziinme hem kristal iginde hem de ylizeyinde goriilmiistiir. Buna karsin, biyolojik

apatit kristallerinin ¢dziinmesi konuma 6zeldir (Hench, Wilson 1993).
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Sekil 2.5. 25°C’de Ca(OH),-H3PO4-H,O0 sistemi i¢in ¢dziiniirliik faz diyagrami

(Hench ve Wilson 1993).

Biyoaktif seramiklere artan ilgi, 6zellikle HA iizerine olan ve son on senedir
yapilan klinik uygulamalarin hiz kazanmasi ile sonuglanmistir (Oonishi ve ark 1997).

HA; dogal kemige kimyasal benzerligi ve bunun getirdigi biyouyumluluk ve
biyoaktiflik o6zellikleri ile kemik greftlemesi isleminde iyi bir alternatif
olusturmaktadir. HA insan viicudunun kemik ve dis gibi sert dokularinin baglica
inorganik bilesenidir ve yiiksek derecede biyouyumludur (Suzuki ve ark 1997).
Gozenekli HA seramikleri ortopedik cerrahide kemik grefti olarak zaman zaman
kullanilmaktadir. Bunlar insan kemiginin mineral fazina en yakin, kalsiyum fazi
olarak kabul edilirler. HA’lar insan ve hayvanlarin kemiklerine implante edildikleri
zaman higbir sekilde bagisiklik sistemlerine etki etmezler ve toksik degildirler

(Korkusuz ve ark 1995). HA’in kemik gelisimine olan etkisi, gozenek buyiikligi,

gozeneklerin birbiriyle olan baglantilar1 ve kimyasal yap1 (Ca/P orani) gibi bir¢cok
faktore baglhdir (Suchanek, Yoshimura 1998).

Implant iiretiminde hidroksiapatit, siklikla kullanilan kalsiyum fosfat
seramigidir. HA kemik ve disin mineral bilesenine ¢ok benzediginden hem sert

dokularla hem de deri ve kas gibi yumusak dokularla yiiksek biyolojik uyumluluk
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gosterirler. HA kemige dogrudan baglanabilmektedir ve ayn1 zamanda yeni kemik
dokusunun olusumunu saglayan o6zelligiyle onem tasimaktadir. Hidroksiapatit
miikemmel biyouyumluluk ve biyoaktivite nedeniyle implant malzemesi olarak, son
on yilda arastirmacilarin dikkatini ¢ekmistir. Fosfat mineral gurubun en 6nemli {iyesi
olup; kemik ve disler gibi zor dokularda inorganik malzeme prototipi ve ayni
zamanda klinik potansiyeli olmasi sebebiyle 6nemli implant malzeme olarak kabul
edilmektedir. HA kristalografisi ile ilgili tip ve malzeme bilimi alanlarinda bir¢ok
arastirma yapilmistir. Zamanla HA’in ¢esitli klinik fiziksel formlar1 kullanilmaya
baslanmistir; sinterlenmis seramik olarak, bir biyoinert impant veya dolgu olarak,

biyoaktif kaplama olarak kullanilmistir.
I1.2.7.2. Hidroksiapatit Uretim Yontemleri

Hidroksiapatitin kemik destek ya da onarim malzemesi olarak kullanimi igin
bircok yontem gelistirilmistir. Yontemlerden bazilar1 hidrotermal yontem, yanma
sentezi, sulu ¢ozeltilerden ¢oktiirme, sol-jel yontemi, ultrasonik 1s1ma, yapay viicut
stvisindan ¢oktiirme, mikrodalga, hidrotermal yontem ve ters misel yontemidir. HA
sentezi sirasinda taneciklerin aglomerasyonu s6z konusudur, bunu onlemek igin

kullanilan yontemlerden biri ses 6tesi dalgalardir (Cengiz 2007).

HA, sigir kemigi gibi dogal kaynaklardan, hidrotermal transformasyon yolu ile
mercanlardan veya sentetik olarak iiretilebilir (Goller, Oktar 2002). Yiiksek saflikta
sentetik HA kati-hal reaksiyonu ile hidrotermal mikrodalga metotla veya sol-jel
yontemiyle elde edilmis apatitin sinterlenmesiyle hazirlanabilir (Daghilar ve ark

2006).

Hidroksiapatit tozlar1 sulu ¢ozeltilerden belli metotlarla tiretilebilir:
e Kati hal reaksiyonu;

3Ca3(PO4), + CaO — HA
e Hidroliz reaksiyonu;

3Ca3(PO4), + H,O — HA + H3POq4
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® (Cokelme prosesi;
Ca(NO3) 2 + (NH4) ,HPO4 + NH3 + H,O — HA + NH4NO;
e Hidrotermal sentez;
Ca(OH), + (NH4) ,HPO4 — HA + H,O + NH;
® Sol-jel prosesi;
Ca(NOs3) »* 4H,0 + (CH30),PO — HA
® Mekanokimyasal proses;

CaHPOy4 * 2H,0 + CaCO3 — HA

Ticari olarak tretilen HA ise genellikle sulu ortamda kalsiyum hidroksit

Ca(OH), nin i¢ine damlatma metoduyla ilave edilen fosforik asit (H3PO,) ile iiretilir.

10 Ca(OH);, + 3(H3PO4),— Cao(PO4) 6.(OH),

Hidroksiapatit’in kimyasal sentezi onlarca yil eskiye dayanmasina ragmen,
ancak son zamanlarda sentetik yontemler c¢esitli biyomedikal uygulamalarda
ithtiyaclar1 karsilamak icin gelistirilmektedir. Sentetik HA oncelikle ya 1slak kimyasal
yollarla ya da kati hal reaksiyonu yontemi ile hazirlanmistir. Bu geleneksel
yontemlerle ancak, mikro boyutta tozlarin diizensiz formlari hazirlanabilmistir.
Hidrotermal metot geleneksele gore nano malzemelerin sentezi i¢in ¢ok yonli ve
elveriglidir. Nano boyutlu HA parcaciklarinin her zaman biyouyumluluk gosterdigi
kabul edilmektedir. Ayrica, nano 6lgekli HA parcaciklarin iiretimi konusunda yeni

gelismeler birgok yeni uygulamalara yol agmustir.

I1.2.7.3. Trikalsiyum Fosfat (TCP)

Trikalsiyum fosfat bilesiginin formiilii Ca3(PO4), dir dir. Ayn1 zamanda kalsiyum
ortofosfat, tersiyer kalsiyum fosfat, tribazik kalsiyum fosfat ve kemik kiilii olarak
bilinir. Kemik kiili seklinde tanimlanmasinin sebebi, trikalsiyum fosfatin kemigin
baslica yanma {iriinii olmasindan kaynaklanmaktadir. Kemigin ana bilesenlerinden
biri olan kalsiyum fosfatin alfa ve beta formlar1 vardir. Siit ve peynir iiretiminde gida

katk1 maddesi olarak, kaya ve kemiklerde tuz olarak bulunur. Genelde porselen ve
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dis tedavi iirlinlerinde kullanilir. CaCO3 daha sik kullanilmasina ragmen tri kalsiyum
fosfat tibbi olarak antasid veya kalsiyum yedegi olarak gorev yapar. Trikalsiyum
fosfat, yliksek bir biyolojik degere sahiptir. Trikalsiyum fosfat, fosfor ve kalsiyum
saglayicisidir. Dogal kalsiyum fosfatlar, bir¢ok faydali elementi (Na, Fe, Mg vb.) de
icermektedir. Trikalsiyum fosfatin fosfor ve kalsiyumu kolaylikla &zlimsenip,
emilmektedir. 8.5 ile 9.0 aras1 gibi yiliksek bir pH’a sahip olan trikalsiyum fosfatin
herhangi bir korozif ve toksik etkisi yoktur.
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Sekil 2.6. Trikalsiyum fosfat bilesiginin kimyasal bag yapis1

B-TCP standart fazi ortalama 1sis1 1125°C°, o-TCP ise 1430 °C’dir. Dogada
Morocco, Israil, Filipin, Misir ve Rusya’da ve kii¢iik miktarlarda diger iilkelerde de
kaya olarak bulunur. Dogal formu tamamen saf degildir. Icinde kum, kireg gibi farkli
bilesenler barindirir. Bu bilesenler genel yapiy1r degistirebilir. Normalde bilesimi

P,Os’dir ve fosfat kayasi agirlik¢a %30 - %40 oraninda P,Os igerirler.

Trikalsiyum fosfat, bircok alanda kullanildig1 gibi, parlatma ve dental tozlar,
porselenler, ¢omlekgilik, emaye kaplama, seker suruplarinin berraklastirilmasi,

tekstil {irtinleri gibi alanlarda da kullanilmaktadir.

11.3.KEMIK DOKUSU

Canli kemik dokusu organik matriksten, bu yapi i¢inde yer alan gozelerden ve
matrikse yerlestirilmis kalsiyum tuzlarindan olusur. Organik matriks protein fibrilierle
(kollogen fibriller) ara madde denilen mukoproteinlerden olugsmaktadir. Heniliz Ca
tuzlar1 ile sertlestirilmemis ya da kalsifiye olmamis bu dokuya osteoid adi da
verilmektedir. Kemik dokusu ic¢inde onun siirekli degisimini ve canliligini yaratan

gozeler bulunmaktadir. Bu gbzelerin bir tiirii organik yapiy1 hazirlarken bagka bir tiirii
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stirekli yikim olaylarini iistlenmislerdir. Kemik kuru agirliginin hemen hemen % 35
kadar1 organik, % 65 kadar1 da anorganik maddelerden olusur, fakat taze agirliginin %
20 kadar su icermektedir. Biiylime dénemindeki ossifikasyon olaylarinda igerdigi su
miktart % 60 oranlarina kadar ¢ikabilirse de ilerlemis yaslarda yalniz % 20 kadardir

(Kaya 2003).

Canlilarin temel yap1 tagini olusturan kemikler sahip olduklar1 karmasik mikro
yapilar1 ile seramik organik kompozitler olarak adlandirilabilirler. Kemik her ne
kadar Na®, Mg*", K', (CO3)*, F, CI' ve H,O icerse de ana yapisi Ca’ ve P
tarafindan olusturulmustur. Tablo 2.4’de kemige ait kimyasal kompozisyon yer

almaktadir (Muralithran ve Ramesh 2000).

Tablo 2.4. Kemige ait kimyasal kompozisyon

Kompozisyon % (Agirlikga)
Kalsiyum Ca*" 34.8
Fosfor P 15.2
Ca/P 1.71
Sodyum Na* 0.9
Magnezyum Mg** 0.72
Potasyum K* 0.03
Karbonat (CO5)* 7.4
Flor F* 0.03
Klor CI' 0.13
Pirofosfat (P,0;7) + 0.07
Toplam inorganik mineraller 65.0
Toplam organikler 25.0
Su H,O 10.0
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I1.3.1. Kemik Dokusunun Yapisi ve Ozellikleri

Kemik dokusu makroskobik olarak, kompakt (kortikal) kemik ve spongdz
(kanselloz) kemik olmak iizere iki farkli yapidan olusmaktadir. Femur gibi bir uzun
kemigin ucunun kesiti, yogun kortikal kabuk ve pordz kanselloz i¢yapiya sahiptir. Bu
iki yap1 yogunluk ve porozitelerinden ayrilabilir (Sekil 11.7). Yogunluktaki kii¢iik
degisimler, mukavemet ve elastisite modiilii degerlerinde biiyiik degisimlere neden
olur. Yogunluktaki degisimler ayrica yaglanmaya, hastaliga ve kemigi kullanma ya
da kullanmamaya baglidir. Kortikal kemigin mikro yapist diizenli silindir big¢imli

lamellalardan olusur (Gokgek 2006).

Lacunae containing osteocytes Osteon of compact bone

4/  Trabeculaeof spongy

rla )

LV L:': ‘-"_:'{.". 3y h-. : .
Cisteon TN I: - Haversian

Feriosteurn

Yolkmann's canal

Sekil 2.7. Kompakt ve Spong6z Kemik Dokusunun Yapisi
Erigkin bir insanin kompakt olan kemiginde % 4 oranda yag, % 24 organik
matriks, % 12 kadar su ile % 60 kadar mineraller yer almaktadir. Spongéz olan
kemiklerde yag orani daha goktur. Bir erigskinin spongdz kemik yapisinda ortalama %
35 kadar yag, % 20 organik matriks, % 20 kadar mineraller ve % 25 kadar su
bulunmaktadir. Genel olarak kompakt kemiklerde mineral oran1 daha ytiksektir, buna
karsin spongdz kemikler daha ¢ok yag ve su igermektedir. Kemiklerin bilesimi yasa

gore degisim gosterir.

Mikroskobik incelemede ise, kemigin hiicreler ve hiicreler arasinda yer alan
kemik matriksinden olustugu goriiliir. Kemigin 6zel bir bag dokusu olup, 3 ana tiir

hiicre igermektedir Bunlardan; osteoblastlar, kemik matriksinin organik
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bilesenlerinin sentezinden sorumlu hiicrelerdir. Kemik ylizeylerinde epitelyum
hiicrelerini andiran sekilde yan yana dizilirler. Osteoklastlar, kemigin kirilmasinda
veya yeniden kaynamasi durumunda islevli olan hiicredir. Ayrica kemik
rezorbsiyonu sirasinda meydana gelen artiklarin ortadan kaldirilmasinda aktif rol
alirlar Osteositler ise olgun kemik hiicrelerinde etkilidir. Kemik matriksinin
devamlilig1 ic¢in aktif rol alirlar. Osteoblastlar ve osteoklastlarin birlikte ¢aligmasi
sonucu kemik dokusu olusur (Erdogan, Hatiboglu, Gorgiin, Ilgaz 1998, Clara ve
Maskar 1961).

I11.3.2. Biyomalzemelerin Kemik Dokusunun Tepkisine Gore Simflandirilmasi

Implant olarak kullamlan malzemeler, temas halinde bulundugu kemik
dokusunun verdigi tepkiye gore biyotolerant, biyoaktif, biyoinert ve toksik olmak

tizere dort smifta gruplanabilir.
I1.3.2.1 Biyoinert malzemeler

Biyoinert malzemeler kimyasal ag¢idan olduk¢a kararlidirlar. Biyoinert
malzemelerle ¢evresindeki doku arasinda higbir baglanma olmaz (6rnegin, aliimina
ve zirkonya). Biyomalzeme, uygulandigi kemik dokuyla, arada sinirh fibroz bir doku
olmadan birlesir. Cogu zaman biyomalzemeler uygulandiklart dokuyu, dokularda
kendilerine uygulanan metaryali etkilemek cabasindadirlar. Biyoinert etki, bu tiir
etkilesimlerin goriilmedigi biyomalzeme-doku iligkisine verilen addir. Cok sayida
aragtirmaci gergekte biyoinert bir biyomalzeme olmadigina inanmaktadir (Giir ve

Taskin 2004).
I1.3.2.2 Biyoaktif malzemeler

Biyoaktif malzemeler implant-doku ara yiizeyinde biyolojik bir tepkime saglarlar.
Biyomalzeme, uygulandigi dokuda, benzer hiicrelerin olusumunu yardim ediyorsa

biyoaktif etkiden s6z edilebilir.
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I1.3.2.3. Biyotolerant malzemeler

Biyotolerant malzemeler ¢evresindeki dokuyla arasinda istenmeyen ancak viicut
tarafindan tolere edilebilecek etkilesim olusur. Bu tlir malzemelerden yapilan implant,
lifli doku tabakasi i¢inde tamamen g¢evrelenmis hale gelir. Bu tiir lifli doku, implant
malzemesini i¢inde bulundugu viicut dokusundan izole etmek icin olusturulur. Lifli
yapi1, gercekte viicut tarafindan olusturulan bir korunma mekanizmasidir. Metaller ve
polimerlerin biiyiikk bir kismi bu tiir ara ylizey reaksiyonuna yol acar. Bu tiir
implantlar, eger implantasyon sabitlestirme islemi saglam sekilde yapilirsa, implant-
doku ara yiizeyinde herhangi bir hareketlilik olmazsa klinik olarak basarilari
tartismalidir. Ancak bu tiir implant malzemeleri, yiiklemeye maruz kalip da implant-
doku ara yiizey hareketi olusursa kapsiil tabakasi birka¢ yiiz mikron kalinligina
ulagabilir. Ara yiizeyin kalinlagmasi halinde, implant-doku ara yiizeyi ¢ok c¢abuk
sekilde gevsemeye ugrayabilir. Gevseme zamanla klinik basarisizliga neden olabilir.
Basarisizlik; implant malzemesinin kirilmasi ya da implant malzemesiyle birlesik olan

kemigin kirilmasi seklinde olabilir.

11.3.2.4. Toksik Malzemeler

Ortopedi ve travmatolojide kullanilan biyomalzemeler bir ¢ok testten gegtikten ve
biyouyumlulugu onandiktan sonra kullanim alanina girmektedirler. Tiim bu testlere
ragmen biyomalzemelerin allerjik, immiin, nonimmiin, mutajenik, kanserojenik ve
inflamatuar etkileri olabilir. Bu ylizden, kullanilacak biyomalzemenin test sonuglari

¢ok onemlidir.

I1.3.3. Biyoseramiklerin Dokular ile Etkilesimleri

Canli dokuya yerlestirilen tiim malzemeler, bu dokudan tepki alirlar. Bu tepki
doku-implant ara yiizeyinde olusur ve Tablo 2.5’de siralanan ¢esitli faktorlere bagh
olur. Bu faktorlere bagli olarak implant malzemeye olan doku cevabinin dort tiirtinden

bahsedilebilir. Bunlar:

e Malzeme toksik ise, ¢evresindeki doku oliir.
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e Malzeme toksik degil ve biyoinert ise, degisik kalinliklarda fibréz doku

olusumu gergeklesebilir.
e Malzeme toksik degil ve biyoaktif ise, doku-implant ara yiizeyinde baglanma

gergeklesir.

e Malzeme toksik degil fakat ¢coziiniir yapidaysa, ¢evresindeki doku, implantin

yerini alir.

Tablo 2.5. Biyoseramiklerin doku ile etkilesimlerine gore siniflandirilmalart ve
biyomalzeme 6rnekleri

Biyomalzeme tipi | Doku ile etkilesimi | Biyomalzeme 6rnekleri

Biyoinert Mekanik bag yapar | Al, Zr, Ti oksitler
Biyoaktif Kimyasal bag yapar | HA, biyoaktif cam, cam seramikler
Biyobozunur Yer degistirir TCP (trikalsiyum fosfat)

Dokularin ¢ok karsilasilan bir tepkisi de, dokunun implant ¢evresinde lifsi bir
kapsiil tiretmesidir. Liflimsi yap1, organizma tarafindan, implanta kars1 yalitim amacl
duvar o6rmek veya implanti izole etmek igin iretilir. Kisacasi, korunma
mekanizmasidir. Implant, zamanla ipliksi doku ile tamamen kaplanarak doku
ylizeyinden uzaklasir, implant dokudan ayrilir. Metaller ve ¢ok sayida polimer, bu
cesit tepkimelere neden olurlar. Aliimina ve zirkonya gibi hemen hemen inert
sayilabilecek seramikler de, ara ytlizeyde ipliksi doku olusumuna neden olurlar. Ancak
optimum kosullarda, bu doku son derece incedir. Kimyasal reaktifligi ¢ok yiiksek olan
metal implantlarda ise daha kalin ara yiizey tabakalari olusur. Ara yiizeydeki

uyumluluk ve hareketlilik de tabakanin kalinligini biiyiik 6lctide etkiler.

Bir diger doku tepkisi, implantla doku arasindaki ara ylizeyde baglanmanin

gerceklesmesidir. Bu yiizey “biyoaktif ylizey” olarak adlandirilir. Baglanma,
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implantla doku arasindaki hareketliligi engeller, ayrica implantin viicut tarafindan

dislanmasi da engellenmis olur.

Diger bir tiir etkilesimde ise, implant malzemesi, onarim islemi tamamlanirken
¢Oziiniir ve kendisini ¢evreleyen doku tarafindan emilerek yok edilir. Bu nedenle
emilebilir cinste biyomalzeme kullanildiginda, bu malzemenin viicut sivilarinca
kimyasal acidan parcalanabilir yapida olmasina dikkat edilmelidir. Bozunma fiiriinleri
de zehirli olmamali ve hiicrelere zarar vermeden dokudan uzaklastirilmalidir.

Biyoseramiklerin doku cevabina gore siniflandirilmasi Tablo 2.6.” da 6zetlenmistir.

Tablo 2.6. Biyoseramiklerin doku cevabina gore siniflandirilmasi

Implant Tiirii Doku Cevabi Ornek
Gozeneksiz, yogun ve Cok ince fibroz doku Aliimina, zirkonya
inert seramikler olusumu (morfolojik
sabitleme)
Gozenekli, inert Gozenek igerisinde doku Hidroksiapatit (HA)
seramikler biiylimesi (biyolojik
sabitleme)
HA ile kaplanmig Doku implant ara ylizey Biyoaktif camlar
metaller baglanmasi (biyoaktif Cam seramikler
N D . sabitleme)
Gozeneksiz biyoaktif HA
seramikler
Rezorbe olan seramikler Emilme Trikalsiyum fosfat
Biyoaktif camlar

Aliimina ve zirkonya, mekanik olarak dogru planlandiklarinda, ara yiizeyde
hareket olusmayacagindan, klinik agidan basarili olacaklardir. Ancak bu tiir implantlar
ara ylizeyde hareket olacak sekilde yerlestirildiklerinde implant ¢ok c¢abuk

gevseyebilir. Sonug klinik acidan basarisizliktir. Zirkonya implantlarin diger sorunu
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ise faz degisimlerine neden olmalaridir. On yillik caligmalar sonucunda viicut ici
zirkonya implantlarin viicut sicaklifinda satabil olmaya heksogonal faza dondiikleri
tespit edilmistir. Gilinlimiizde viicut i¢i implantlarda zirkonya kullanimi stiratle

azalmaktadir.

Gozenekli implant durumunda, dokunun canli ve saglikli kalabilmesi icin
gbzenekler 100-150 mm capa sahip olmalidir. Bu tiir biiyiik gézenek boyutu,
implanttaki kilcal bosluklarin igerisinde biiyliyen dokulara kan saglayabilmesi igin
gereklidir. Implant ve doku arasindaki iiremeye bagli olarak artan ara yiizey alam,
implantin hareketine karst artan bir diren¢ olusturur. Ara ylizey, gozeneklerde
biiyliyen doku ile belirlendiginden, bu tiir etkilesim “biyolojik sabitlenme” olarak
adlandirilir. Implant olarak gdzenekli metal kullamldiginda, biiyiik ara yiizey alam
doku igerisinde metal iyon kaybina ve metal implantin korozyonuna neden
olabilmekte ve bu da tibbi agidan sorunlara yol ag¢maktadir. Ancak, yiiksek
gbzeneklilik her tiir malzemenin dayanimini diisiiriir. Sonug¢ olarak, metal alasimlar
tizerine gozenekli seramik kaplamalar ve dokulardaki bosluklari doldurucu
malzemelerin kullanilmasi, ara yiizey kararliligint saglamak icin en uygun yaklasimdir

(Demirkiran 2003).

I1.3.4. Kemik-Hidroksiapatit Ara Yiizeyi

Ara yiizey, baglanma bolgesi olarak adlandirilmaktadir. Ara yiizeydeki baglanma
tipi malzemenin dogasina (karakterine) baglidir. Kemik ile implant arasindaki
baglanma kuvveti diger malzemelerle karsilastirildiginda biyoaktif malzemeler i¢in
cok daha biiyiliktir. Biyoaktif malzeme kullanildiginda olusan baglanma
“ostegenesis”’in sonucudur. Ayrica biyoaktif malzeme kullanildiginda ve hemen
yiikkleme yapildiginda, malzemede veya kemikte kirilma meydana gelebilir. Inert
malzemeler kullanildiginda ara yiizeyde ayrilma olusur. Plazma spreyle HA kaplanan
implantlarin kaplanmayanlara goére daha yiiksek ara yiizey baglanma kuvveti

gosterdikleri goriilmiistiir (http:// www.biltek.tubitak).
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I1.3.5. Kemik Dokusu ve Hidroksiapatitin Kemik Dokusundaki Durumu

Insan kemiklerinin kortikal ve trabekiiler kisimlarmin matrisleri iki fazdan
olugmaktadir: Kalsiyum HA ve Tri-kalsiyum fosfat (TCP: Ca3(POs),). Asil faz olan
dogal kalsiyum HA, kortikal kemiklerde %50’den az olmamak tizere gozenekli bir
yap1 olusturur. Diger yandan, trabekiiler kemikler ise %75’in {lizerinde gézeneklilikte
bir kafese sahiptirler. Insan kemiklerindeki gdzeneklerin boyutlari, 100 ile 500 um
araliginda degisip, dogal kemik iligi ile doldurulmuslardir. Kemikler, dentin, dis
minesi; HA, protein, diger organik maddeler ve su iceren dogal kompozitlerdir. Dig
minesi, bu dokular arasinda en ¢ok mineral i¢ceren ve en sert dokudur. Bununla birlikte
kemik dokusunun mukavemeti, biitlin bilesenlerinin ayri1 ayri mukavemetlerinden
daha biyiiktiir. Kemik yapisindaki kollojen, esnek yapisiyla, HA’nin gevrek
kirilmasin1  onlerken, HA, sertligiyle kallojenin plastik deformasyon bdolgesine
girmesini engeller (Pasinli ve Aksoy 2010). Yas ilerlemesi yada osteoporoz hastaligi

kemikteki poroziteyi artirir ve kemik dansitesi diiserek kirilgan hale gelir.

Kemik
Sekil 2.8. Kemik dokusu ve Hidroksiapatit’in yapisi (Tirrell ve Kokkoli 2001).

11.4. DOGAL — BiYOLOJIK KAYNAKLI BiYOSERAMIKLER

Dogal biyolojik kaynak olarak mercan ve sedef gibi deniz kokenli tiirlerin
bilimsel ve teknolojik arastirmalarda yaygin olarak kullanilmasina ragmen
denizkestanesi ve kara salyangozu iizerinde kismen uygulamalar bulunmaktadir. Yine

yumurta kabugu iizerinde de yaygin bilimsel ¢aligmalar yapilmaktadir.

HA kemik ve dis implantasyonunda 60’l1 yillardan beri kullanilan, {izerinde en

fazla ¢alisilmis olan biyoseramiktir. Yilda literatiirde 1000°den fazla makale yer alir.
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Makaleler genel olarak malzemenin insanin sert dokusuyla kimyasal ve yapisal

benzerliginden bahseder (Goller ve ark 2006).

HA kimyasal olarak veya insan ve hayvan kemikleri gibi dogal kaynaklardan elde
edilebilir. Ayrica sigir ve insandan NaOH muamelesi ile dokular demineralize edilip
dondurulup kurutularak elde edilebilir (Goller 2004). Diger popiiler HA elde etme
yontemi ise otogreftlerle olur. Otogreftler hastanin kendi kemiklerinden alinan veya
cogaltilan greftlerdir. Bu tiir greftlerin hasta agisindan siirekli ek miidahale
gerektirmesi yliziinden otogreftler pratik bir yontem olarak degerlendirilmemektedir.
Biyoseramiklerin  hidrotermal transformasyon metoduyla, mercanlarin kalsit
yapilarindan, yumurta kabuklari, deniz kestanesi, ¢esitli deniz kabuklarindan da elde

edilme yontemleri literatlirde gecenler arasindadir.

Deniz Kestanesi ve kara salyangozundan HA {iretimi yeni uygulama
alanlarindandir. Diger uygulamalara insan disi kullanilarak biyocamlarin, HA ve TCP
kompozitlerin eldesi gosterilebilir (Goller ve Oktar 2002). (Oktar 2007) insan disi
kullanarak HA ve TCP kompozitlerin iiretimini sagladilar. Calismalarinda
biyocamlara kiyasla daha farkli, daha dayanikli, biyouyumlulugu yiiksek malzemeler

elde ettiler.

Sigirdan elde edilen kemik apatit de HA ve TCP hammaddesi olarak Ozyegin
tarafindan basariyla kullanilmistir. Bu ¢alismada arastirmacilar BSE riskine dikkat
cekmislerdir (Ozyegin, Oktar, Géller, Kayali ve Yazic1 2004). Ayrica sigir femural
kemiginin HA iiretiminde kullanildig1 goriilmektedir. HIV ve BSE viriisleriyle iligkili
risklerin insan disi yerine seramik kullaniminda da olusabilecegini gostermistir (Oktar

2007).
I1.4.1. Deniz Kestanesi

Deniz kestanesi, Echinoidea sinifina bagli, dikenli deniz yaratiklarinin ismidir.
Bu yaratiklar diinyanin her yanindaki denizlerde bulunurlar. Dikenlerle kapli kiire
seklinde kabuklar1 vardir. Kabugun biiyiikligi yetiskinlerde genellikle 3—10 cm.
(http://tr.wikipedia.org/wiki/Denizkestanesi). Denizkestanesinin ve dikenlerinin ana

maddesi Mg,Ca; CO3; (magnezyum kalsiyum karbonat) bilesiginden olugmaktadir.
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Yapisinda ayrica Na, K, Fe, Sr, Ba, Si, Al, P, S ve Cl gibi elemenler de yer
almaktadir (Borzecka-Prokop, Wesetucha-Birczynska ve Koszowska 2007).

Resim 2.1. Yerli Deniz Kestanesi

Tipik  bir  denizkestanesinin  dikenleri 1-2cm  uzunlugunda, 1-
2 mm kalinhigindadir.  Bu  dikenler = ¢ok  keskin  degillerdir. Diadema
antillarum tiriniin - 10-20 cm uzunlugunda olabilen ince dikenleri vardir.
Denizkestaneleri genellikle mat renklerdedirler, siklikla karsilagilan renklere yesil,
zeytin  yesili, kahverengi, mor ve siyahtir. ~ Denizkestaneleri, denizyildizi,
denizhiyar1 ve denizlalesi gibi derisidikenlilerdendir (Echinodermata subesi)

(http://tr.wikipedia.org/wiki/Denizkestanesi).
11.4.1.1. Kabuk Yapisi

Denizkestanesi kabugu (Testa) siskin bir kiire seklindedir. Pro ambulakral plak 3
por ciftinden olusmustur. Ventral ylizeyi az basik ve ortasinda yer alan peristoma
kiigiiktiir. Interambulakral bdlgedeki birincil tiiberkiiller, ventralde her plak iizerinde
birer adet olarak baslayip, yanlardan yukari taraflara, bir plak atlamak sureti ile yer
alirlar. Dolayisi ile dikenler seyrektir. Dikenlerin hakim rengi yesildir. Viicut
yesilimsi-esmer renklidir. Meridional plak serileri arasinda, meridional bantlar
olusturan ve birbirlerine paralel, zig-zag olusturan hatlar bulunur. Ozellikle
interambulakral plak serileri arasinda 1yi goriilen bu zig-zag paralel siisler ve birincil
dikenlerin ve/veya dolayist ile bunlarin {izerine oturduklar tiiberkiillerin st
taraflarinda bir atlama ile dizilisleri karakteristiktir.

(http://www.artuz.com/Artuz/LeventDeniz/Levent/PDF/2134.pdf).
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Deniz kestanesi kabuguna gelebilecek herhangi bir zarar iyilestirmek, eksik bir
uzvunu tamamlamak i¢in yeterli yetiye ve organik zenginlige sahiptir.
Denizkestanesinin kabugunun yer degistirmesine yardim eden kiiciik ayaklar ve
yakininda bulunan besinleri yakalayacak kiigiik kiskaglar seklinde dikenlerden
olustugu bilinmektedir. Yaralarin1 1iyilestirebildigi hatta yeni bir uzuv
gelistirebildigine gore onun kendini yenileyebilme giiciinii gdstermektedir

(http://www kadinlarsitesi.com/deniz-kestanesi/).

Sea Urchin

| __—=primary spines

secondary :i|:|ir|-e£|"'&e‘L 8 | interambulacral area
teath

Resim 2.2. Deniz kestanesi kabuk yapist

Sularimizda tiremesini Mart ay1 baslangicindan, Agustos ay1 sonuna kadar olan
siirede gerceklestirir. Kum, kekamozluk ve camur zeminlerde, 25-100 cm derinlikler
arasinda siklikla bulunan bir tiirdiir. Temiz sularda iiremektedir. Biiyiik gruplar
olusturmak yerine, genelde miinferit bireyler olarak bulunurlar. Genellikle herbivor
ozellik gostermelerine ragmen, Orifag beslenmeyi benimsemiglerdir. Alglerin yani
sira, ¢iirlik¢iil materyal ile de beslenirler. Tiirkiye'de dagilim alanmi olarak, Saroz
korfezinden itibaren giineye dogru, tiim sahillerimizde bulunurlar. Ozellikle Ege
denizinde, ekonomik Oneme sahip olabilecek yogunluklarda stoklar tespit
edilememis olmakla birlikte, en yiiksek dagilim konsantrasyonuna sahiptirler

(http://www.artuz.com/Artuz/LeventDeniz/Levent/PDF/2134.pdf).
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I1.4.2. Yumurta Kabugu

Yumurta kabugu yaklasik % 94-97 oraninda kalsiyum karbonattan olusur. Diger
ylizde li¢ organik madde ve yumurta kabugu pigmenttiri Tablo 2.7°de yumurta

kabugunun kimyasal bilesimi goriilmektedir.

Tablo 2.7. Yumurta Kabugunun Kimyasal Bilesimi

Unsur Miktar (%)
Kalsiyum Karbonat 93,7
Magnezyum Karbonat 1,0
Kalsiyum Fosfat 1,0

Organik Maddeler 33

Su 0,1

Yumurtay1 dis etkenlerden koruyan yumurta kabugu 0. 2-0. 4 mm kalinligindadir
ve oldukga sert bir yapidadir. Kabugun iizerinde bulunan gézenekler (porlar) rutubet
ve gazi gecirir. Bu porlarin sayist yaklasik 7.000 — 17. 000 arasinda olmaktadir.
Gozenekler yumurtanin ug¢ kisimlarinda, Ozellikle hava kamarasinin bulundugu

tarafta, yan yiizeylere gore daha fazla sayida bulunur.

En digta kabugun dis ylizeyini orten keratine benzer bir proteinden olusan ve
kiitikiila adi verilen bir zar vardir. Bu yumurtlama esnasinda havanin etkisiyle
yumurta yiizeyinde albiimin'in kurumasiyla olusur. Elle yoklandiginda kayganlik
hissi verir. Zamanla kaybolup donuk bir manzara alir. Kiitikiil ayn1 zamanda porlarin
lizerini de Orttiigli icin yumurtanin korunmasinda etkin rol oynar. Kiitikiil
tabakasindan sonra siingerimsi tabaka ortaya ¢ikar. Kabugun i¢ yiiziinde slingerimsi
tabakaya paralel, mamillar tabaka ad1 verilen bir tabaka daha vardir. Bu tabaka kalin

ylizeye paralel dizilmis kalsiyum zerreciklerinden olusmustur.
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Sekil 2.9. Yumurta kabugu yapisi

Literatiirde yumurta kabugundan hidrotermal yontemle HA {iretimi yaygin olarak
bulunmaktadir (Lee, Yoon, Lee ve Oh 2007). Resim 2.3.” de yumurta kabugundan ve
farkli kaynaklardan mikro dalga yontemi ile amonyum fosfat kullanilarak elde edilen
apatitik yapilarin SEM goriintiileri verilmektedir (Krishna, Siddharthan, Seshadri ve
Kumar 2007).

Resim 2.3. Yumurta kabugu ve farkli kaynaklardan
elde edilen apatitik yapilar
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11.4.3. Kara Salyangozu

Salyangoz, yumusakcalar (Molllusca) subesinin Orthogastropoda sinifindaki
kabuklu kara hayvanlarinin ortak adidir. Salyangozlar, tatli sularda, denizlerde ve
biitiin ¢evrede goriilebilen hayvanlardir. Nemli yerlerde bulunurlar ve yagisin bol
oldugu ve havanin tam sogumadigi sonbahar aylarinda siirekli goriiliirler.
Viicutlarinda bol miktarda su bulundugu icin ¢ok soguk havalarda donarlar. Cok
sicak havalarda ise su kaybederek kuruyabilirler. Gegtikleri yerlerde iz birakmalarini
saglayan parlak renkli stmiksii bir sivi dretirler. Kabuklariyla gdévdelerinin
arasindaki kurumus stimiiksli sivi, viicutlarindaki nemi kaybetmemelerini saglar.
Kisin toprak altina, agac¢ kovuklarina girerek etkinliklerini azaltirlar. Yazin ¢ok sicak
oldugunda da benzer seklide davranirlar. Cogunlukla otgul olmakla beraber, et¢il ya
da omnivor olabilirler. Salyangozlar en c¢ok yagmur yagdiginda ortaya cikarlar.
Ayrica salyangozlar Uzak Dogu'da ve Avrupa'da sevilerek yenilen hayvanlardir.
Tiirkiye'den pek cok iilkeye toplanan salyangozlar canli veya dondurulmus olarak

ihrag edilmektedirler. (http://tr.wikipedia.org/wiki/Salyangoz).

T S

Resim 2.4. Salyangoz abugu

11.4.3.1. Kabuk Yapisi

Salyangoz kabugu kiiresel bir yapiya sahiptir. Capaea gibi bazi cinslerin
kabuklar1 parlak, desenli ve renklidir (http://en.wikipedia.org/wiki/Helicidae).
Molluskan kabuklar tipik biyokompozitlerdir. Biiyiik 6l¢iide kalsiyum karbonat
kristallerden olusan organik matriksli biyokompozitlerdir. Kalsiyum karbonat yapilar

aragonit ve kalsit olmak iizere iki ana fazdan olusmaktadir (Pahla ve Silveira 2009).
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Molluskan kabuklarin yapilari, en dis katman periostracum, orta katman prismatic ve
i¢ katman nacreous olmak iizere {i¢ ana katmana ayrilir. Prismatic ve nacreous

katmanlar1 kabugun mekanik 6zelligini belirler (Vecchio, Zhang, Massie, Wang ve

Kim 2007).

Salyangoz, kabugu distiigiinde ya da hafifce catladiginda kendi kendini
yenileme Ozelligi tasiyan Allantoin salgilar. Allantoin ise protein, vitamin ve

kalsiyum bakimindan zengindir.
11.4.4. Kabuklarin Genel Kristal Yapisi

Deniz kabuklular1 deniz kimyasinin biiyiik bir boliimiinii kapsamaktadir. Deniz
kabuklular1 yap1 olarak nano boyutta kalsiyum karbonat esasli olsalar da kristal veya
amorf yapilar1 biiyiik allotropik farkliliklar gostermektedir. Kalsiyum karbonatin
atmosferik basingta olusan, kalsit, aragonit ve vaterit olmak iizere {i¢ allotropik sekli

vardir.

TM-1000_0715 2010/08/27 11:42 300 um

Resim 2.5. Kalsiyum karbonatin vaterite formuna ait SEM goriintiisii
(http://www.diamond.ac.uk/Home/Science/Expertise/ChiuTang.html
Erisim tarihi: 10.12.2011)
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Resim 2.6. Farkli deniz kabuklarindaki kalsiyum karbonat kristal
yapilariin goriinimi

Resim 2.7. Farkli deniz kabuklarinda bulunan kalsiyum karbonat
formlariin boyut ve yapisal degisimi
Ancak, biotik kalsiyum karbonat tipleri bu yapilardan tamammen farkli da

olabilmektedir. Bazi yapilar mikroorganizmalarin iirlinii olarak olusmaktadirlar
amorf yapilar basta olmak iizere, tamamen farkli kalsiyum karbonat kristal yap1 ve
formlarinda olabilmektedir. Resim 2.7’ de soguk sularda yetisen bir tiir karidesin
yapisinda biotik yollarla olusan tasin bilesimindeki kalsiyum karbonat yapisi
goriilmektedir. Bu kalsiyum kabonat bilesigi amorf yapidadir (http:/www-
gbs.eps.s.u-tokyo.ac.jp/kogure/egallery/egallery-index.html).
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Faols s dul Y8
Resim 2.8. Biyotik yollarla olusan amorf kalsiyum
karbonatin (ACC) SEM goriintiisii

Kara salyangozu ve yumurta kabugunun yapisina bakildiginda kimyasal olarak
90- 97 oraninda kalsiyum karbonatin aragonit ve kalsit yapisinda oldugu goriiliir. %
1 dolayinda flor, magnezyum karbonat, eser elementler ve organik yapidan
olustuklar1 goriiliir. Kabuklarin bilesiminde yagam ortamlarina bagl olarak mikro
degisiklikler (K, Cs, Mn, Zn, Cd ve Ag gibi elementler) gozlenir. Organik polimer
yapilari; degisik protein, aminoasit ve kollajen yapilardir. Gardenfors, Bignert,

Carell, Forberg, Mutver ve Westermark 1993, Osborne ve Thompson 2005).

I1.5. UYGULANAN SENTEZ YONTEMLERI
IL.5.1. Termogravimetrik ve Diferansiyel Termal Analiz (TGA/DTA)

Artan sicakliga veya zamana bagli olarak organik veya anorganik numunelerin
kiitle degisimi (TGA) ile referans ve ornek arasindaki sicaklik farkinin (DTA) ayni
anda Olgiilmesi iglemidir. Sicaklik 25 — 1000°C araliginda uygulanmaktadir. DTA'
daki pik sicakliklari her mineral igin karakteristiktir. DTA egrileri bir ¢ok mineral

tipinin tanimlanmasi i¢in gegerli ve kabul goren egrilerdir.

Modern cihazlarda DTA ile TGA es zamanl olarak kaydedilir. Es zamanl
kaydedilen DTA-TGA kullanilarak, faz doniisiimiine ve agirlik kaybina bagli olarak
olusan pikleri birbirinden ayirt etmek miimkiindiir. DTA, kil minerallerinin termal

reaksiyonlariin ¢aligilmasinda genis bir sekilde kullanilmaktadir.
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TGA/DTA  cihazi ile  transformasyon, buharlasma,  siiblimlesme,
dekompozisyon, dekarbonasyon, dehidrosilasyon, dehidrasyon, organik maddelerin,
komiir, yag ve yakitlarin yanma {riinleri, metallerin oksidasyonu, rediiklenme,
sinterizasyon, korozyon, polimerlerin bozunmasi gibi uygulamalar yapilabilmektedir.
TGA ile Kimyasal ve dogal lif esasl tekstil malzemelerinin (lif, iplik, kumasg) 1s1ya
ve aleve dayamikliligi kalite kontrol amaci ile test edilebilmektedir. DTA, erime,
kaynama, pargalanma noktalarim1 yiiksek bir dogrulukla tayin eder. Ayrica

kristallenme ve faz degisimleri hakkinda bilgi vermektedir (Y1lmaz Y).
I1.5.2. Ultrasonik Banyo Yontemi

Duyulabilir seslerin frekanst 18 kHz (saniyedeki titresimleri) civarindadir.
Ultrasonik ses dalgalar1 ise 18 kHz degerinin iizerindedir. Ses dalgalari suyun i¢inde
basing seklinde kendini gosterir. Endiistride kullanilan ultrasonic cihazlar;
cogunlukla 20 kHz ile 120 kHz arasinda ultrasonik frekans iiretirler. Bu yiiksek
frekansh akim bir transduser (algilayici) tarafindan alinir, mekanik titresime cevrilir.
Boylece elektrik enerjisi mekanik enerjiye donligmiis olur. Algilayicidan yayilan
titresimlerin ~ (basing dalgalar1) bir prob vasitasiyla siddetleri ayarlanir. Siddeti
arttirilir veya azaltilir. Bu basing dalgalari, temizleme sivisi i¢ginde milyonlarca
mikroskobik seviyede kabarcik olusturur. Bu kabarciklar negatif basin¢ esnasinda
genisleyerek biiyiirken, pozitif basing esnasinda siddetli bir sekilde igeri ¢okme ile
son bulurlar. Bu olay esnasinda ani bir sicaklik yiikselmesi olur. Bu baloncuklarin
iceri ¢okmesiyle yok olmasi sirasinda, bosalan hacme sivi molekiilleri biiyiik bir
hizla hiicum ederler. Bu olaya ultrasonik kavitasyon adi verilir. Kavitasyon olay1
sonucunda ¢ok hizli bir sekilde hareket eden s1vi molekiilleri, parca ylizeyini yliksek

basinla bombardimana tutarlar. Boylelikle 1sinma islemi gergeklesmis olur.
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Sekil 2.10. Ultrasonik banyo ve ultrasonik dalga ile baloncuk olusumu

Ultrasonik dalgalarin kullanimi giiniimiizde bagta tip olmak iizere, 6l¢gme, alan
ve mesafe belirleme, dis temizligi, miicevherat temizligi, imalat sanayinde son islem,
sanayide parca temizligi, metal veya plastik yapistirma, anti-bakteriyel etki, su

aritimi gibi alanlarda kullanilmaktadir (Ay ve Anag 2002).
I1.5.3. Klasik Hotplate Yontemi

Hotplate yoéntemi kaynatma metodudur. Insan oglunun seramigi bulup seramik
kil kaplar liretmesinden beri, kaynatma yontemi kullanilmaktadir. Basit manyetik
karistiricil 1siticilardir. Dogrudan elektrik enerjisi ile g¢alisir. Sicaklik istenilen
degerde sabit tutulabilir ve zaman ayari yapilabilir. Disiik sicakliklarda
uygulanabilir. Kullanimi1 basit ve ekonomiktir. Laboratuar calismalarinda basit
deneylerin 1sitma islemlerinde kullanilir. Bir cam malzeme i¢inde patlayici, parlayici

ve buhari zehirli olmayan kimyasallar hotplate yontemi ile 1sitilabilir.
11.6. UYYGULANAN KARAKTERIZASYON YONTEMLERI
I1.6.1. Fourier Transform Infrared (FT-IR) Spektroskopisi

FT-IR, kizil otesi (IR) radyasyonun absorbsiyonu ile kimyasal baglarin
titresiminin Slgiilmesi prensibine dayanmaktadir. Kizil 6tesi radyasyonu kimyasal
baglarin gerilme, bliziilme ve biikiilme gibi farkli titresim hareketleri ile absorbe
edilir. Kizil otesi bolgesinde kimyasal baglarin titresimlerindeki degisim ve
absorbsiyon oOzellikleri spektral piklerin olugsmasini saglar. Her fonksiyonel grup
kendine 0zgii titresim sikligina sahiptir ve her kizil otesi 1s1k dizisi (spectrum)
Ozgiildiir. Matematiksel Fourier doniistimii spektroskopisinde 1s1ma siddeti, zamanin

bir fonksiyonu olarak alinir.
I1.6.1.1. FT-IR-ATR (Attenuated Total Reflectance)

Absorpsiyon bantlarinin dalga boyunda azalma meydana getirilerek daha az
emekle ornek kalinligindan bagimsiz olarak sogurganligi ¢ok fazla olabilen farkli

maddelerin spektrum analizlerine olanak saglanir. ATR tekniginin temelinde 151nin
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numune tarafinda sogrulup yansitilmasi (geg¢irgenlik metodu) yerine 1s1min 6rnekten
sagilim1 Olgiiliir. ATR teknigi biyomalzeme, polimer, kopiik, tekstil, boya, sir gibi

kaplama maddelerin analizlerinde oldukga etkindir.
I1.6.1.2. FT-IR Spektroskopisi Calisma Prensibi

Isik, kaynagindan ayrildiktan sonra bir 151n ayiriciya (beamsplitter) gelir. Burada
151n hem sabit aynaya hem de hareketli aynaya gonderilir. Daha sonra 1ginlar aynadan
yanstyarak 1sin ayirictya geri gelir. Buradan da 6rnegin bulundugu yere gider. Ornek
ile etkilesen 1s1n heterokromatik yapidadir. IR spektroskopisinde monokromatdrden
gecirilen bu 151n tek dalga boyuna indirilir, yani 151n monokromatik yapidadir. Isin
ornek ile etkilestikten sonra algilayicilar tarafindan algilanir ve bilgisayar ile

oOl¢iilebilecek anlamli sinyallere dontistiiriiliir.

Electronic links

hcvirig f'_\/-
I Mirrar Computer
=

Beamsplitter ! [— Detector

Stationary r Sample
Mirror
| | | Interferometer
. Source

Sekil 2.11. FT-IR cihazi ¢alisma prensibi

I1.6.2. Taramah Elektron Mikroskobu (SEM)

Bir taramali elektron mikroskobunda, goriintii olusumu temel olarak; elektron
demetinin incelenen drnegin yiizeyi ile yaptigi fiziksel etkilesmelerin (elastik, elastik
olmayan carpigmalar ve digerleri) sonucunda ortaya ¢ikan sinyallerin toplanmasi ve
incelenmesi esasina dayanir. Taramali elektron mikroskobu; son zamanlarda
gelistirilen 6zelliklerinden dolay1 topografide, malzemelerin morfolojilerinin, sekil,

boyut ve bilesimlerinin tayininde sik¢a kullanilmaktadir.
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11.6.2.1. SEM Calisma Prensibi

Taramali Elektron Mikroskobunda (SEM) goriintii, yiiksek voltaj ile
hizlandirilmis  elektronlarin  numune  {izerine odaklanmasi, bu elektron
demetinin numune yiizeyinde taratilmasi sirasinda elektron ve numune atomlari
arasinda olusan ¢esitli girisimler sonucunda meydana gelen etkilerin uygun
algilayicilarda toplanmasi ve sinyal giiclendiricilerinden gegirildikten sonra bir katot
isinlart  tiipliniin - ekranina aktarilmasiyla elde edilir. Modern sistemlerde bu
algilayicilardan gelen sinyaller dijital sinyallere cevrilip bilgisayar monitoriine

verilmektedir.

Taramal1 Elektron Mikroskobu Optik Kolon, Numune Hiicresi ve Goriintiileme
Sistemi olmak {izere ii¢ temel kisimdan olugmaktadir. Optik kolon kisminda; elektron
demetinin kaynag1 olan elektron tabancasi, elektronlari numuneye dogru
hizlandirmak i¢in yiiksek gerilimin uygulandigi anot plakasi, ince elektron demeti
elde etmek icin kondenser mercekleri, demeti numune iizerinde odaklamak ic¢in
objektif mercegi, bu mercege bagli c¢esitli capta apertiirler ve elektron demetinin
numune ylizeyini taramasi i¢in tarama bobinleri yer almaktadir. Mercek sistemleri
elektromanyetik alan ile elektron demetini inceltmekte veya numune iizerine
odaklamaktadir. Tiim optik kolon ve numune 104 Pa gibi bir vakumda

tutulmaktadir.

glectran qun

glectron beam
T anode

[ Tk Tl

maagnetic lens

backscattered

electron detecta \(_Lg secondary
— /I’j glectron detector

Specimen — : stage
/ﬂrr . VTJ\,:

Sekil 2.12. SEM cihazi ¢alisma prensibi
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I1.6.3. X Isim1 Difraksiyonu

X-1sinlar1, tipik foton enerjisi 100 eV-100 keV arasinda olan elektromanyetik
istmimlardir. Kirnim deneyleri igin yalmzca dalga boyu 2 A-0.1 A (foton enerji
araligi: 1keV-120 keV) arasinda olan kisa dalga boylu x-1ginlar1 kullanilir. Bu X-
1sinlarinin dalga boylari, bir malzemedeki atomlar arasi uzaklik ile ayni mertebede
oldugu i¢in, x-1sinlar1 kirmim yodntemi, bir malzemedeki atomlar ve molekiillerin
diizenlerini incelemenin en uygun yontemidir. x-iginlari, malzemenin igine
girebildiginden malzemenin kristal ve i¢ yapist hakkindaki bilgileri deneysel olarak

goriilebilir yapmaktadir (Cullity 1978).
11.6.3.1. Bragg Yasasi

Bragg yasasi, x-1sinlar1 kirmimminin temelidir. X-1sinlar1, atomlarin elektronlar
ile etkilesir. X-1s11 fotonlar1 elektronlar ile carpistiginda bazi fotonlar gelis
dogrultusundan saparlar. Eger sacilan x-1sinlarinin dalga boylar1 degismemis ise,
buna esnek sacilma denir. Bu esnek sagilan x-1ginlari, sagilma deneyinde 6l¢iilen x-
isinlaridir. Farkli atomlardan sagilan x-1smlari birbirleriyle etkilesir ve eger bir
kristalde oldugu gibi atomlar periyodik bir diizene sahipse, sacilan x-1ginlar1 keskin
bir etkilesme maksimumu (yansima siddeti) verecektir. Boylece kirinim deseninin
6l¢iimii, bize bir malzemedeki atomlarin dagilimini bulmamiza izin verecektir. Bir x-
1s1n1 sagilma desenindeki yansima siddetleri, dogrudan atomlar arasi uzakliklar ile
ilgilidir. Sekil 2.13° deki gibi iki boyutlu bir periyodik atom diizeni ile bir x-1511
demetinin etkilesmesini goz Oniine alalim. Diizlemler aras1 uzakligi d olan diizlemler
icin, sacilmanin olma kosulu basitce 2dSinB=nA denklemi ile yazilabilir. Bu esitlik
Bragg kanunu olarak bilinir. Bu esitlikte:

A: X-151mn1n1in dalga boyu
0: sa¢ilma acis1
n: tam say1

d: diizlemler arasi uzaklik dir (Cullity 1978).
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elektron vodunlugu
duzlemlen

Sekil 2.13. X-1sinlarmnin bir kristalin diizlemlerinden
kirinimi: Bragg Kanunu

111.6.3.2. X-Isim Toz Kirinim

X-131m1 toz kirinimi malzemelerin kristal yapisini belirlemek i¢in kullanilan en
yaygin yontemdir. Isminden de anlasilacagi gibi, bu yontemde toz 6rnekler kullanilir.
Toz terimi, Ornekteki kristallerin rastgele diizenlendigi anlamindadir. Toz bir
kristalden iki boyutlu sac¢ilma deseni alindiginda, bu desen kristaldeki degisik d
uzakliklarina sahip diizlemlerden sac¢ilmis yansima siddetlerini gosterir. Yansima
siddetlerinin yerleri ve siddetleri, malzemenin kristal yapisin1 belirlemek igin
kullanilir. Ornegin grafit ile elmasm ikisi de karbon atomlarmdan yapilmasina
ragmen, grafitin sacilma deseni ile elmasin sagilma deseni birbirinden ¢ok farklidir.

Yani x-15101 toz kirinim deseni her kristalin parmak izidir (Cullity 1978).

gelen X151 saglan X-15uu ’ saglan X5 ,
dedektir

dedektor gelen X-15m

—p gecen X-15un

Omek o

Onmek

Yansuna Gegis

Sekil 2.14. Yansima ve ge¢is geometrili kirinim metrelerin sekilsel gdsterimi

X-151n1 toz kirmim deseni, malzemenin kristal sistemi, uzay grubu simetrisi,
birim hiicre parametreleri hakkinda bilgi icerdigi i¢in, x-151n1 toz kirinimu ile nicel ve

nitel faz analizi yapilabilir.
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11.6.3.3. X-Ray Cihaz1 Calisma Prensibi

Tek kristal, tek renkli X-151n1 veya nétron demetinin yolu iizerine, sabit bir eksen
etrafinda kolayca donebilecek sekilde yerlestirilir. Donme ekseni ile ayni eksenli
silindirin i¢ yiizeyine fotograf filmi yerlestirilir. Gelen 151 bir monokromatdrden
gecirilerek veya bir kristalden yansitilarak tek renkli (tek dalga boylu) hale getirilir.
Yine, kristalin belirli diizlemlerinden birinin donme eksenine paralel hale

getirilmesine dikkat edilir.

Demet
durdurucu
Kristal Gelen x-15mi
Alan detektéri Difrakte x-15inlar e demeti Xoagim
7 S jeneratéri
71 \ S Kollimatér
/' Monokromator

/ Gonyometre bashg )

Gonyometre

Sekil 2.15. X-Ray Cihazi Calisma Prensibi

Kristal, ekseni etrafinda dondiiriildiikce, degisik diizlemler Bragg yansimasi ig¢in
uygun konumlara gelirler. Gelen demetteki 1sinlarin dalga boyu sabit oldugundan,
1s1nin diistiigli paralel diizlem takimi i¢cin gelme agist “0” ve diizlemler aras1 “d”
uzaklig1 Bragg yasasini sagladigi zaman kirinim meydana gelir. Diisey donme eksenine
paralel biitiin diizlemlerden yansiyan isinlar yatay diizlem i¢inde meydana gelen sifir
tabaka cizgisini olusturacak sekilde kirmim verir. Diger tabakalar ise yansima
verirler. Degisik kristal yonelimleri i¢in, acilar ve siddetler kirinim deseninden
cikarilarak birim hiicredeki atomlarin yerleri ile birim hiicrenin sekli ve biiylikliigii tayin

edilir (Dikici 1993).
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BOLUM I11

GEREC ve YONTEM

III.1. MATERYALLER

I11.1.1.Ana Materyaller

Bu caligmada kalsiyum fosfat biyoseramiklerin {iretimi i¢in {i¢ farkli ana
materyal kullanildi. Bu materyaller, yerli denizkestanesi, kara salyangozu kabugu ve
yumurta kabugudur. Deniz kestanesi kabuklar1 Ege Bolgesi’nde Urla sahillerinden
toplanmstir. Yumurta kabugu marketten alnan yumurta atiklarindan toplanmstir.

Salyangoz kabugu Istanbul ¢evresinden toplanmustir.
I11.1.2.Kimyasallar

Calismamizda, kullanilan fosforik asit MERCK (Germany)den alinmistir.
Deneyler Marmara Universitesi Kimya Miihendisligi Boliimii Biyoteknoloji
Laboratuari, Istanbul Teknik Universitesi Malzeme Miihendisligi Boliimii

laboratuarinda gerceklestirilmektedir.

I11.2. LABORATUAR MALZEMELERI

Otomatik Pipet Seti 4500080, (Finipipette, Finland)
4500110, (Finipipette, Finland)

Santrifiijler Highspeed Centrifuge 3K30
Benchtop Refrigerated
Centrifuge, 8K10 (Sigma,
Germany)

Isiticili Manyetik Karistiricilar Mr3003s, (Heidolph, Germany)

Firm Oven Bd115

Pasteur Oven, Ed115
Almanya)
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Buzdolabi

Saf Su Sistemi

X-Ray Cihaz1

Fourier Transform Infra Red
Spektroskop (FTIR)

Scanning Electron Microscopes (SEM)

Yiiksek Sicaklik Firinlari

Elek
DTA/TGA

I11.3. DENEYSEL PLAN VE TEKNIiKLER

+ 4 °C, (Argelik, Turkey)
Primary Grade Water
Purification System, Purelab
Prima 30 Ultrapure Water
System,

P.Maxima Ls, (Usf Elga, U.K.)
Rigaku Miniflex (USA)

Perkin Elmer — Spectrum One
JEOL JSM LV-5910

JEOL JSM T-330
Nabertherm (L9/11 — LT9/13)
(Germany)

50-100um diameter

Analyzer PerkinElmer Pyris 6

I11.3.1. Deney Orneklerinin Hazirlanmasi ve Analizi

Ana madde olarak denizkestanesi, salyangoz kabugu ve yumurta kabugu

kullanilmaktadir. Ornekler fircayla ¢esme suyunda yikanarak temizlendi. Sonrasinda,

iki kez saf suda yikanip kirlilik uzaklastirildi ve 100 C° etiivde 3 saat tutularak,

kurutuldu. Ornekler temizlenmis havanda ddviilerek toz haline getirildi. Tozlar,

100um elek yardimryla standart toz boyutuna getirildi.

Toz orneklerindeki CaCOs; miktarin1 belirlemek i¢in her 6rnege TGA/DTA

uygulandi. Belirlenen CaCOs miktarina gore her bir toz 6rnek i¢in gerekli H3POy4

hacmi hesaplandi ve stokiyometrik molar oran HA i¢in Ca/P = 10/6 , TCP i¢in Ca/P

= 3/2 bulundu. Asagidaki kimyasal esitlikler kalsiyum karbonat ve fosforik asitten

HA tiretimini (1) ve TCP {iretimini (2) gostermektedir.

10CaCO; + 6 H3POq4 — Calo(PO4) 6(OH)2 + 8H,0O +10CO, (1)

Cal()(PO4)6(OH)2 —> 2C&3(PO4)2 + Ca4P209 + HZO (2)
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I11.3.2. Biyoseramiklerin Sentezi

Ultrasonik banyo ve hot plate olmak iizere iki farkli kimyasal sentez metodu
uygulandi. Her iki metotta 6rnekler 450°C ile 850°C sicakliklarda ve Ca/P oranina
gore ayri ayri sinterlendi. Her bir gruptan dort denek elde edildi.

Metot — 1 (Hotplate Yontemi): Orneklerden 2 ser gram tartilarak beherlere
alindi, yaklasik 50 ml distile su eklendi. Olusan karisim 80°C’ye 1siticida getirildi ve
damla damla fosforik asit ¢ozeltisi eklendi. Kabarcik ¢ikisi bittikten sonra her bir
ornek ikiger saat 80 °C’ de 80 MHz giigte 120 dk bekletildi. Reaksiyon oda
sicakligina gelene kadar beklendi. Meydana gelen ¢okelti, santrifiij edilerek, ¢okelti
sollisyondan ayrildi. Islak 6rneklerin kurutulmasi i¢in etliive kondu, 24 saat siireyle
100°C’de bekletildi. Daha sonra kurutulan ¢okelti toplandi, hava almayacak sekilde

petir kutularinda saklandi.

Elde edilen ¢okelti amaci dogrultusunda 450 °C ve 850 °C sinterleme yapildi.
Her iki sicaklik igin firmimn sicakhigi dakikada bir 5°C arttirilarak 450°C’ye daha

sonra da 850°C ye getirildi. 4 saat sonra 6rnekler kendi halinde sogumaya birakildi.

Resim 3.1. Manyetik Karstiricili
Isitic1 Metodu ile Sentez Islemi
Metot — 2: Orneklerden 2 ser gram tartilarak beherlere alindi, yaklasik 50 ml.
distile su eklendi. Olusan karigim 80°C’ye 1siticida getirildi ve damla damla fosforik
asit ¢ozeltisi eklendi. Kabarcik ¢ikis1 bittikten sonra, her bir 6rnek ikiser saat 80 °C’
de 80 MHz giicte 120 dk bekletildi. Reaksiyon oda sicakligina gelene kadar beklendi.
Meydana gelen ¢okelti, santrifiij edilerek, ¢okelti soliisyondan ayrildi. Islak

orneklerin kurutulmasi igin etiive kondu, 24 saat siireyle 100°C’de bekletildi. Daha
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sonra kurutulan ¢okelti toplandi, hava almayacak sekilde petir kutularinda saklandi.
Her iki metottan elde edilen 6rnekler SEM, FT-IR ve XRD Analizi’nde karakterize
edildi.

Resim 3.2. Ultrasonik Banyo Metodu ile Sentez Islemi

I11.3.3. X-Ray Difraksiyon Analizi

Kristal fazin genis yapi iskelesi (bulk scaffolds) X-Ray difraksiyon analizi ile
belirlendi (XRD, Rigaku Geigerflex D/Mac, C Series, Cu Ka radiation, Japan). Bakir
Ko radyasyon (A = 1.5406 nm) 30kV’da {iretildi ve 2mA’de tarandi. Dagilim agis1
orani (20) 10°C ve 80 °C arasinda 26 adimlarla 0.02 /s ilerleyerek islem yapildi.

Fazlarin identifikasyonu, XRD sonuglarinin toz dagilim standartlar1 olan “Joint
Commitee on Powder Diffraction Standarts (JCPDS)” ile karsilastirilarak yapildi.
Standartlarda aragonit i¢in 71 — 2396 araliginda, HA icin 09 — 0432, TCP i¢in 09 —
0169 araliginda kartlar kullanildi.

II1.3.4. FT — IR Spektroskopisi

Toz oOrneklerden elde edilen biyoseramik tozlar, 150-200 MPa basingta
sikistirtlip tablet haline getirildi. Orneklerin kimyasal bilesimine ait bag titresim

pikleri FT — IR tarafindan belirlendi.
I11.3.5. Tarayic1 Elektron Mikroskobu (SEM)

Uretilen tozun mikro yapist SEM ile tespit edildi. Islem ikincil elektron
modunda altin kaplama yapilarak SEM goriintiileri alindi. Ortalama tanecik boyutlari

ve kristal goriiniimii belirlendi.
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BOLUM IV

BULGULAR

IV.1. Ham Malzemelerin TGA/DTA Analizleri

Farkli kalsiyum ve fosfat kaynaklar1 kullanilarak, kimyasal yolla HA ve TCP
tiretimi  icin gerekli fosforik asit oranlari uygulandi. Biyomalzemelerin
hazirlanmasinda kalsiyum kaynagi olarak CaO ve CaCOs, fosfat kaynagi olarak da
H3PO4 kullanildi. HA i¢in Ca/P: 10/6, TCP i¢in Ca/P: 3/2 stokiyometrik molar orani

ile kimyasal reaksiyon icin gerekli H3PO4 miktar1 hesaplandi.

Toz 6rneklerin CaCOs3 miktarinin, kesin olarak tespiti i¢in Diferansiyel Termal
Analiz yontemi kullanildi. CaCO; bilesiginin termal analizle tam olarak CaO
bilesigine doniisiimii varsayildi ve elde edilen verilerle CaO maddesinin kiitlece
yilizdesi hesaplandi. Her 0giitiilmiis 6rnekten 2g alindi ve sabit baslangic maddesi
olarak belirlendi. 2g ornekteki Ca mol miktar1 hesaplandi. Sekil 4.1, 4.2, 4.3.’de
TGA/DTA grafikleri gosterilmektedir. Bu grafiklere bagli olarak Tablo 4.1°de
TGA/DTA sonuglarindan elde edilen kiitlece yiizde kayiplar gosterilmistir.
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Sekil 4.1. Deniz kestanesine ait TGA/DTA grafigi
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Sekil 4.2. Yumurta kabuguna ait TGA/DTA grafigi
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Sekil 4.3. Salyangoz kabuguna ait TGA/DTA grafigi

Tablo 4.1. TGA/DTA sonuglar1 ve ham malzemelerin Ca igerikleri

Hammadde % Kiitle | % CaO miktar1 | 2g da CaO mol
azalmasi miktari
Deniz Kestanesi
443 55.7 0.02785
Yumurta Kabugu 453 54.7 0.02735
Salyangoz Kabugu 44.8 55.2 0.02760

Calismada % 85°lik H;PO,4 konsantre (yogunlugu 1.71) kullanildi. HA i¢in Ca/P:

10/6, TCP i¢in Ca/P: 3/2 stokiyometrik molar orani ile asit ¢dzeltisinin reaksiyon i¢in

gerekli hacmi hesaplandi (Tablo 4.2.)
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Tablo 4.2. Biyoseramik hazirlanmasi i¢in kullanilan 2 gr. 6rnek igin fosforik asit

miktar1
HA (Ca:P =10:6) TCP (Ca:P =3:2)
Ornek P mol H3POy P mol H;POy
miktari pl’2g miktari ul/2g
Deniz Kestanesi 0.01671 1133 pl 0.01857 1259 pl
Yumurta Kabugu 0.01641 1113 pl 0.01823 1236 pl
Salyangoz Kabugu | 0.01554 1054 pl 0.01726 1171 pl

IV.2. BIYOSERAMIK TOZLARIN KARAKTERIZASYONU

Bu calismada karakterizasyon analizleri i¢in, toplamda on iki farkli biyoseramik
ornek elde edildi. Daha sonra tozlarin morfolojisi taramali elektron mikroskobu
(SEM) yardimiyla incelendi. Kristalin faz yiliksek ¢oziiniirlikli X-ray dagilim

analizorii ve Fourier transform infrared (FT-IR) spektroskopisi ile agiga cikarildi.
IV.2.1. Fourier Transform Infrared Spektroskopisi (FT-IR)

Fourier Transform Infrared Spektroskopisi infrared 15181 altinda spesifik baglarin
titresimini gozlendi. Elde edilen pik grafikleri Ek 2” de gdsterilmistir.

IV.2.2. X-Ray Difraksiyon Analizi

Her bir 6rnegin X-ray dagilim sonuglari analiz edildi, faz identifikasyonlari
yapildi. Hidroksiapatit ve TCP analizleri standard X-ray sonuclari ile karsilagtirildi.
Farkli kristal yapi, formiiller ve konsantrasyonlarda, kalsiyum fosfat bilesikleri
bulunmustur. FA, H4P,0;, Ca3(POs),, CaP,0¢, HA, CayP,0;, Cas(PO4),0 ve
CaHPOg, yapilar1 gozlenmistir. Analiz sonuglar1 Tablo 4.3.’de gosterilmistir.
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Tablo 4.3. XRD analiz sonuglari

Dogal Metot / FA |HpP,0;, |CayPO,), | CaP,0O; | HA | Ca,P,0, | Cay(PO,),0 | Monetite
Kaynak Sint. Sicakhgi % % % % % % % %
Ig‘lsoggéate 39.35 - - - 44.05 | 42.42 39.47 -
. 4Hso(;op(l:ate ) 3 - 24.92 - 48.28 - 45.18
kestanesi gslgfcsonik 19.41 - - - - 97.09 - -
:Jslgfcsonik ) 91.38 _ - - 74.18 - 67.00
?soégéate 24.40 - 46.85 - - 92.26 - 30.10
Kabugu gslgfémik 36.87 ] ] ) i 3411 . _
Eslgoacsonik ) . R - - 46.31 - 33.62
IgISO(;géate ; - 109.87 - - | 3801 - -
Kabugu gslgfcsonik 1883 | - ; - | 2256 | 9028 - 29.54
stlgféonik ; ) - - - 7.36 12.98 -

IV.2.3.Taramah Elektron Mikroskobu (SEM)

Tozlarin partikiil biiytikliigiinii yiizey ve kristal yapisini belirlemek i¢in tarayict
elektron mikroskobu kullanildi. Materyallerin farkli kristal yapida olmalar1 onlarin
sertlik, porozite, mukavemet, malzemeler arasi etkilesimler gibi fiziksel
Ozelliklerinin de farkli oldugu anlamina gelir. Altin tozu ile kaplanmis biyoseramik
tozlar ikincil elektron modunda tarayici elektron mikroskobu (SEM) ile
gozlemlenmistir. EK 1’de {iretilen biyoseramik tozlara ait SEM goriintiileri

verilmigtir.
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BOLUM V

TARTISMA ve SONUC

Bu ¢alismada, HA ve kalsiyum fosfat bilesiklerinin iiretimi i¢in dogal biyolojik
kaynak olarak denizkestanesi, salyangoz kabugu ve yumurta kabugu kullanild:. iki
farkli yontemle, farkli oranlarda fosforik asit kullanilarak elde edilen toz malzemeler
850°C ve 450°C’de ayr1 ayn sinterlendi. Islem sonucunda kristal yapisi, tanecik

boyutu ve mikro yapist farkl kalsiyum fosfat bilesikleri elde edildi.

V.1. X-Ray Difraksiyon Analizi

X-Ray sonuglarmma bakildiginda; farkli  kristal yapi, formiiller ve
konsantrasyonlarda, kalsiyum fosfat bilesikleri bulunmustur. FA, H4P,07, Ca3(PO,),,
CaP,0¢, HA, CaP,07, Cas(PO4),0 ve CaHPO, yapilar1 gozlenmistir.

V.1.1. Florapatit (FA)

Deniz kestanesi, salyangoz kabuklarinin hotplate ve ultrasonik yontemleri ile
sentezlenme iriinlerinin  X-151m1 difraksiyonu analizlerinde florapatit yapilarina
rastlandi. Hotplate 850°C de %39.35 ve Ultrasonik 850°C, %19.41oraninda bulundu.
850°C’de sinterlenmis Orneklerde olusan yapilar hotplate yonteminde ultrasonik
yontemde olusandan yaklasik iki misli fazladir. Hotpalte yonteminin floroapatit

tiretiminde, daha etkin oldugunu bulundu.

Salyangoz kabugunda 850°C’de sinterlenen hotplate yonteminde %24.40, yine
ayn1 sicaklikta sinterlenen ultasonik yontemde %36.87 oraninda florapatit olusumu
gbzlenmigtir. Salyangoz kabugunda daha yiiksek oranda florapait sentezlenmesi,

ultasonik yontemin flor apatit yapisini aktive ettigini diisiindiirmektedir.

Yumurta kabugunda ise hotplate yonteminde florapatit olugsmadig: tespit edildi.
Oysa ultrasonik yontemiyle iiretilip 850°C’de sinterlenen biyoseramik tozda %18.83

oraninda florapatit olusurken, hotplate yonteminde florapatit goriilmedi.
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Ayni malzemenin farkli yontem, farkli fosforik asit ve sicakliklarda floroapatit
olusumun izlenmesi ilgingdir. Floroapatit olusumunda yontem, asit konsantrasyonu
sicaklik faktorlerine ek olarak, malzemenin 6rijinini farkli olusu florapatit yapisinin

sentezlenmesini etkiledigini net olarak gordiik .

Hotplate yoOnteminin, florapatit iiretiminde, ultrasonik yontem kadar, etkili

oldugunu ve malzemenin 6zelliklerinin olusumu yonlendirdigini gostermektedir.
V.1.2. Pirofosforik asit (H4P,0)

Yapilan X-151n1 difraksiyonu analizlerinde sadece deniz kestanesinin ultrasonik
yontemde elde edilip 450°C’de sinterlenen biyoseramik tozunda %91.38 gibi yiiksek
oranda pirofosforik asite (H4P,O;) rastlandi. Yine ayni ornekte %74.18 oraninda
Ca,P,07ve % 67.00 oraninda monetite bulundu. Toplamin yiiz rakkamindan, ytiksek
degerlerlerde olmasi, X —ray piklerinin birbirine yakin olmasindan kaynaklandigini
diistindiirmektedir. Salyangoz kabugu ve yumurta kabugunda; pirofosforik asit
bulunmayisi, ayn1 deniz kestanesinde gordiigiimiiz gibi dogal malzemelerin farkli

bilesimlere sahip olmasindan kaynaklandigini diisiindiirmektedir.
V.1.3. Trikalsiyum fosfat Caz(PQ,),

Calismamizda TCP elde etmeyi amaclayarak esdeger oranda fosforik asit
kullanmamiza ragmen deniz kestanesinin dort ayri 6rneginde de TCP yapisi tespit
edilmedi. Salyangoz ve yumurta kabugunda da ayni durum goézlenmektedir. TCP
reaksiyonunun gerceklesmesinde dogal malzemelerin farkli yapiya sahip olmalari

belirleyici olmaktadir.

Hotplate yontemi uygulanan salyangoz kabugunun 850°C’deki sinterlenmis
orneginde % 109.87 oraninda TCP yapisina rastlanmasi ilgingtir. Ciinkii TCP
yapilarun genellikle 450°C dolaylarinda olustugu bilinmektedir. Yumurta kabugunun
hotplate yonteminde 450°C’de TCP yapist % 27.00 oraninda iken, 850°C’de % 46.85
oranina sahiptir. Bu bulgu TCP olusumda hotplate yonteminin etkin oldugunu,

ultrasonik yontemin etkin olmadigini gostermektedir.
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V.1.4. CaP,0¢ (whisker)

CaP,0¢ yapisina sadece deniz kestanesinin (hotplate 450°C) drneginin analizinde
%36.87 oraninda rastlanmasi ilgingtir. Bu yiiksek orana karsilik diger kosullarda
CaP,0¢ yapis1 bulunmamustir. Whisker, fibroz tipte HA yapilar1 arasindadir. Yapilan
literatiir ~ taramalarinda  calismamiz ~ disinda dogal yapilardan iiretimine
rastlanmamistir. Ancak sentetik olarak iiretimi son yillarda biiyiik ilgi gérmektedir.
Yapilan caligmalarda ¢ozilinebilen fosfat yapilarin bilesiminde whisker yapilar
bulunmustur. (Jaw 2006, Ahmed, Lewis, Olsen ve Knowles 2004). Deniz kestanesi,
%36.87 whisker kristalleri ile pirofosfat ve monetite yapilarinin yiiksek oranlarin
icermesiyle son derece ilging yap1 olusturmaktadir. P- CaP,Os (whisker) yapilar
biyomalzemeler icin ilging yapilar olmakla birlikte, yeni yeni sentezlenmektedir.
Literatiirde farkli ¢alismalarda, yiiksek sicaklikta hidrotermal yontem whisker HA
yapilar elde edilmistir (Joki¢, Mitri¢, Radmilovi¢, Drmani¢, Petrovi¢ ve Janackovié¢

2011).

Deniz Kkestanesinin (hotplate 450°C) goriintileri kontrol edildiginde tipik
whisker kristalleri algilanmaktadir. Muhtemelen diger biyoseramik tozlarda karisik
ve az oranda whisker yapilar meydana gelmistir. Calismamizda daha diisiik sicaklikta

ve hotplate yontemi gibi basit bir yontemle olusmasi timit vericidir.
V.1.5. Hidroksiapatit [Ca;o(PO4)s(OH),]|

HA [Ca;o(PO4)s(OH);] yapilar1 deniz Kestanesinin (hotplate 850°C)
uygulamasinda %44.05 oraninda tespit edilmistir. Fakat HA (hotplate 450°C)
uygulamasinda literatiirde belirtildigi gibi yiiksek sicakliklarda olusumuyla paralel

sonu¢ vermektedir.

Kara salyangoz verilerinde ise HA olusumuna, hi¢bir yontemde rastlanmamagtir.
Yumurta kabugunda ise sadece 850°C’de sinterlenen ultasonik yonteminde %22.56

oraninda bulunmustur.
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V.1.6. Kalsiyum pirofosfat (Ca,P,0~)

Deniz kestanesinde, hotplate 850°C’de 9%42.42, hotplate 450°C’de 48.28,
ultrasonik 850°C’de 97.09, ultrasonik 450°C’de 74.18 oraninda elde edilmistir.

Salyangoz kabugunda, hotplate 850°C’de %92.26, hotplate 450°C’de %34.56
ultrasonik 850°C’de %34.11, ultrasonik 450°C’de %46.31 oraninda elde edilmistir.

Yumurta kabugunda hotplate 850°C’de 9%38.01, hotplate 450°C’de %97.15,
ultrasonik 850°C’de %90.28, ultrasonik 450°C'de %7.36 oraninda elde edilmistir.
Yumurta kabugunda Ca,P,0; yapisinin hotplate 450°C’de diisiik olmasi ilgingtir.
Bununla birlikte toplam faz bilesen oranindaki fazlaligin piklerin {ist {iste

gelmesinden kaynaklandigi diisiilmektedir.

V.1.7. Tetrakalsiyum difosfat monoksit (Ca4(PQ4),0)

Tetrakalsiyum difosfat monoksit (TTCP) olarak adlandirilan yap1 enteresan bir
sekilde sadece deniz kestanesi hotplate yontemi 850°C’de sinterleme verilerinde
%39.47 gibi yiikksek oranda bulunmustur. Calismamizda ikinci TTCP olusumu
yumurta kabugunda ultasonik 450°C’de sinterleme verilerinde %12.98 gibi diisiik

oranda meydana gelmistir.

Cay(P0O4),0 dis hekimliginde ve tipta kullanilan simanlarin temel maddesidir.

Sentetik olarak sentezlenebilmektedir (Sahil Jalota, Tas ve Bhaduri 2005).

V.1.8. Monetite (CaHPQO.,)

Denizkestanesi; (hotplate 850°C) de olugmamaktadir. (Hotplate 450°C) de
%45.18 de oraniyla yiiksek oranda olugsmaktadir. (Ultrasonik 850°C) de monetite
yapisinin  elde edilmemesi, sicaklik faktoriiniin olusumda etkin oldugunu
diisiindiirmektedir. (Ultrasonik 450°C) de %67.00 gibi yiiksek bir oranda elde

edilmistir.

Salyangoz kabugu; (hotplate 850°C) de % 30.10, (hotplate 450°C) de %32.63

oraninda monetite yapisina rastlanmistir. (Ultrasonik 450°C) de % 33.62 oraninda
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monetite yapisi elde edilmesine ragmen, (ultrasonik 850°C) de bu yapi tespit

edilmemistir.

Yumurta kabugu; (hotplate 450°C ve 850°C) monetite haline rastlanmamustir.
(Ultrasonik 850°C) de 9%29.54 oraninda monetite gdzlenmesine ragmen, (ultrasonik
450°C) de bu yap1 bulunmamaktadir. Yontemlerde elde edilen farkli sonuglarin,
malzemelerin farkli biyolojik yapida olmalarindan dolay1 ortaya ¢iktig1 diisiincesini

dogurmaktadir.

Monetite yapilarin calistigimiz her ii¢ farkli dogal malzemede olusmas1 biiyiik
avantajdir. Monetite yapilar, apatitler i¢inde yakin zamanda en ¢ok ¢alisilan yapilar
durumundadir ve sentetik yontemlerle iiretilmektedir. Insan viicudunda apatitit

yapilarin kemik olusumlarinda fevkalade etkilidir.

V.2. SEM Analizi

x50k 20um x50k 20um

Resim 5.1. Y.Kabugu (Ultrasonik 450°C), Resim 5.2. Y. Kabugu (Hotplate 450°C),
5.0kx 5.0kx

Yumurta kabugu (ultrasonik 450°C)’ de, farkli boyutta kristal yapilar gozlendi.
Ignemsi whisker tipi, yapilar 0.1 - 20 pm araliginda nano boyutta yapilarm varlig
tespit edildi. Bunlarin yaninda biiyilk oranda 10 ile 20 pm boyutunda yapilar

gozlenmektedir.

Yumurta kabugu (hotplate 450°C)’ de, yine farkli boyutta kristal yapilar
gozlenmektedir. Bu kez yapilar arasindaki boyut farki daha fazladir. ignemsi yapilar

0.1-20 pm araliginda nano boyutta ve yapilarin oram1 ¢ok daha azdir. Bunlarin
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yaninda biiyiik oranda 10 ile 40 pm boyutunda yapilar gozlenmektedir. Daire i¢inde

gosterilen bolgelerde 1 mikron ve alt1 nano partikiiller gériilmektedir.

x50k 20um x50k 20um

Resim 5.3. Y. Kabugu (Ultrasonik 850°C), Resim 5.4. Y. Kabugu (Hotplate 850°C),
5.0kx 5.0kx

Yumurta kabugunun ultrasonik yontemle elde edilip 850°C” de sinterlenmesiyle
elde edilen gortntiilerin 450°C” deki yapilardan ¢ok daha ince oldugu goriilmektedir.
(Ultrasonik 850°C)’ deki, partikiil boyutunun neredeyse tiimii 1 mikron ve alti
boyutlardadir. Eser olarak 20 um iri partikiil daire i¢inde gdosterilmektedir. Heniiz

reaksiyona girmemis partikiil olmas1 miimkiindiir.

Yumurta kabugunun hotplate ile hazirlanan 6rneklerinin, bir donceki veri gibi
450°C’ ye oranla daha ince partikiillii oldugu izlenmektedir. 850°C” de sinterlemeyle
elde edilen goriintiilerde; 10 um partikiillerin yani sira, az oranda ince lif halinde 0.1
um eninde ve 1 pm whisker tipi boyunda yapilar grup halinde halkanin iginde

izlenebilmektedir.
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x50k 20um

Resim 5.5 Deniz K. (Hotplate 450°C),  Resim5.6.Deniz K. (Ultrasonik 450°C),
5.0kx 5.0kx

Deniz kestanesinin ince plaka halinde kristallerinin yani sira ignemsi whisker
tipi kristaller de goriilmektedir. Boyutlart 1-20 pum arasindadir. Buna karsilik
boyutlar1 20 mikrondan daha biiyiik plaka halinde yapilar goriilmektedir.

Deniz kestanesinin ultrasonik yontemle elde edilen kristalleri ¢ok incedir ve
diger biitiin Orneklerden farklilik gosterir. Boyutlar 1 nm’nin ¢ok altinda ve
goriintiiniin  biiylik miktarini teskil etmektedirler. Resimde duman gibi goriinen
alanlar nano partikiillerin yogunlugunu ifade etmektedir. Okla gdsterilen partikiiller

10 nano metre boyundadir. Fakat az oranda oldugu goriilmektedir.

x50k 20um x50k 20um

Resim 5.7. Deniz K. (Hotplate 850°C),  Resim 5.8. Deniz K. (Ultrasonik 850°C),
5.0kx 5.0kx

Denizkestanesinin (hotplate 450°C)” deki iri partikiillerinin ¢ok daha incelmis

oldugunu goriiyoruz. Partikiiller kiimeler halinde 5-10 nm boyutuna inmis
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durumdalar. Yiiksek sicaklikta sinterlemenin deniz kestanesinde nano yapilarin oran
ve inceligini arttirdig1 goriilmektedir. (Ultrasonik 850°C) goriintiisiinde de hotplate
gibi yiiksek sicaklikta sinterlenme sonucunda, yapida biiyiik degisim oldugu
goriilmektedir. 450°C” de goriinen whisker tipi yapilarin kirilarak kisaldigi ve daha
kiit yapilarin olustugu tespit edilmistir.

x50k 20um 20 um

Resim 5.9. S. Kabugu (Hotplate 450°C), Resim 5.10. S. Kabugu (Ultrasonik 450°C),
5.0kx 5.0kx

Kara salyagozunun (hotplate 450°C)’ SEM goriintiisiinde diger hi¢ bir drnekte
gormedigimiz biiylikliikte adeta plaka halinde bir yap1 tespit edilmistir. Boyutu 30x4
mikrometre arasinda partikiiller goriilmiistiir. Yine kiitlesel halde 5 mikrometre
boyutlarinda, bloklar arasinda daire ile gosterilen alanlarda, 1 mikron dolayinda ¢ok

ince nano partikiiller bulunmustur.

(Ultrasonik 450°C) goériintiisiinde partikiil boyutlarinin ¢ok inceldigi makro
partikiillerin hi¢ kalmadigi goriilmektedir. Arada eser oranda ignemsi whisker
kristalleri ayirdedilmektedir ve 0.1x1 mikron boyutlarindadir. (Ultrasonik 450°C)
genel partikiil boyutunun daireyle gosterilen alanlarda kiigiilmiis olmasina karsin,
(hotplate 450°C) goriintiisiiniin baz1 bolgelerinde goriilen yapilara oranla, daha iri (2

mikron) oldugu sdylenebilir. Mikron biiyiikliigiinde partikiiller de tespit edilmistir.
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x50k 20um x50k 20um

Resim 5.11 S. Kabugu (Hotplate 850°C), Resim 5.12. S. Kabugu (Ultrasonik 850°C),
5.0 kx 5.0kx

Salyangoz kabugunda (Hotplate 450°C) goriintiilerinde ayni sicaklikta ultrasonik
yOnteme gore benzer boyutta yapilar elde edildi. 850°C” de yine digerlerine oranla
bliyiik partikiiller varsa da boyutlar1 yariya azalmis durumdadir. Ortalama 10x5 nm
boyutunda yapilar goriilmektedir. Daire i¢ine alinan bolgelerde nano partikiillerin
boyutu 1 nm’ nin ¢ok altindadir. Yogun olarak tespit edilen boyut ise 1- 2 nanometre

dolayindadir.
V.3. FT-IR Analizi

Calismamizda FT-IR analizinde fonksiyonel gruplara ait pikler 1500 — 500 cm™
dalga boyu araliginda goriilmektedir. Belirtilen dalga boyu araliginda absorbsiyon
yapan karbonat ve fosfat gruplar1 Tablo 4.3.’de belirtilmistir.

Ca,P,07 kristali ii¢ ayr1 dalga boyu golgesinde spektrum verir. Bunlardan biri
POj; yapisinin biikkme titresimlerinden ve O—POj; bagindaki sallanma titresimlerinden
kaynaklanan 400 - 630 cm™ bolgesindeki spektrumlardir. Diger ikisi 630 — 980 cm™
bolgesindeki P-O-P gerilme titresimleri ve 980 — 1270 cm™ bolgesindeki PO gerilme
titresimlerinin spektrumlaridir (Bian ve ark 2003).

Kalsiyum fosfat tozlari ile yapilan calismalarda P-O gerilme ve HPO4* iyonuna
ait P-OH bozulma titresimleri 1100 ve 820 cm™ dalga boyu araliginda tespit
edilmistir. Bununla birlikte PO, yapisindan kaynaklanan ii¢ ayr titresim piki elde

edilmistir. Bunlar 1090 - 1030 cm™ dalga boyu araliginda asimetrik gerilme, 600-560
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cm” dalga boyu arahiginda egilme ve 962 cm™ dalga boyunda simetrik gerilme
pikleridir. 1092.0, 1049.7 cm” ve 602.2, 566.1 cm” dalga boylart HA’nm
karakteristik pikidir. 1458.3 cm™ dalga boyundaki pik yalmzca eser C atomuna aittir
(Oktar, Kesenci ve Pigkin 1999, Pattanayak, Dash, Prasad, Rao ve Mohan 2007).

Yapilan ¢alismalar 1s18inda; 1500 — 500 cm™ dalga boyu arahiginda elde edilen

piklerin, fosfat atomlarina ait baglarin titresim pikleri oldugu anlagilmaktadir.

Kalsiyum fosfat tozlarin FT-IR analizinden elde edilen pikleri birbirine
benzemekle birlikte, allotropik yapilardan dolayi1 farklilik gostermektedir. Ayrica
uygulanan yontem ve sicakligin da piklerin olusumunda etkili oldugu gézlenmistir.
450°C sicaklikta yapilan iglemlerde karakteristik pikler goriilmekle birlikte, 850°C’de
elde edilenden farklidir. 850°C’de yeni pikler gbzlenmekte ve ayrica var olan

piklerin yapilar1 degismektedir.

Degerlendirme:

Nano boyutta biyoseramik toz iiretiminde uyguladigimiz yontem oldukga basit
bir diizenege dayandigindan, hizli sonug¢ alinabilen, giivenli ve ekonomik bir
yontemdir. Ultrasonik ve hotplate yontemlerinden farkli olarak; hidrotermal
yontemle yapilan c¢alismalar yiiksek basing altinda uygulanip, pahali bir diizenek

gerektirdiginden tercih edilmemistir.

Denizkestanesi, yumurta kabugu ve kara salyongozundan iki farkli fosfat
konsantrasyonunda hotplate ve ultrasonik yontemle elde edilen {iriinlerin 450°C ve

850°C” sinterlenmesi sonunda yapilan analizler hakkinda degerlendirmeler:

¢ Dogal malzemeler, farkli allotropik yapilara sahip oldugu icin sentetik iiretim

yontemlerine nazaran daha farkli boyut ve sekillerde sentezlenebilmektedir.

® Dogal malzemeler, olusumlar1 sirasinda nano boyutta bilesimler teskil ettigi

i¢in, kolaylikla nano partikiiller elde edilebilmektedir.

® Dogal malzemelerin, reaksiyon sekillerine gore ¢ubuk, rot, agregat, whisker

tipi degisik formlarda yapilar olusabilmektedir.
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® Dogal malzemelerin bilesimindeki eser elementler reaksiyon olus yontemine

gore farkli bilesiklerin olusumunu saglamaktadir.

Kisaca dogal malzemelerden giderek HA iiretimi hedeflendiginde sonuglar
degisken olmaktadir. Apatitik yapilarin olugsma mekanizmasi; eser element oranina,
reaksiyon kosullarina, sicaklifa, ham maddenin allotropik sekline gore

belirlenmektedir. Oncesinden kesin yap1 hakkinda bilgi vermek mumkiin degildir.

Calismanin devami olarak {retilen malzemelerin biyouyumluluk testleri
yapilmali ve sonuclar degerlendirilmelidir. Ciinkii elde edilen yapilarin, kemik
hiicrelerinin ¢ogalmasinda, kemik ve siingerlerden elde edilen apatitler kadar basarili
olacag diistiniilmektedir. Ayrica iiretilen apatitik biyoseramik tozlar sertlik, porozite,
mukavemet ve yogunluk gibi mekanik ve fiziksel 6zelliklerinin belirlenmesi halinde

ortopedide kullanim alani bulabilir.
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Operations: Smooth 0.150 | S¥p kAlphal 0.500 | mport

EIEI-DB1—225FI‘I] - Caiclum Phosphaie - CA2(P207) - ¥ 105.95 % -0 x by 1.-WL: 1.5406 - Telragonal - 3 £.63530 - b 5.68550 - ¢ 24.14700 - Jipha 30,000 - beta 90.000 - gamma 50.000 - Primitive - P41 |

EIEI-DT}DL-IDI': - Cakdum Phosphate - Cazr207 - 11 % - X by- 1. - WL 1.5405 - Monocinic - 3 12.56000 - b §.54200 - ¢ 5.31500 - alpha 30.000 - bata 50.300 - gamma 20,000 - Primiive - F21in (14
01-D33-0556 (1) - Fluorapatite, syn - C35.061[P2.87011.46)F0.82 - . 36.67 % - d xby: 1.- WL 1.53405 - Haagonal - 3 9.37130 - 0 9.37130 - ¢ 5.68590 - aipha 20.000 - beta 90.000 - gamma 120.000 - Prim

Kara Salyangozu (Ultrasonik 850 °C) XRD Grafigi
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Lin (Counts)

Lin {Counts)

2-Theta - Scale

lyurmurta katagu hot piate TCR 450C - File: yUmUIa K30UgU hat piate TCR 450C raw - Type: 2TIUTh locked - Start 10,000 * - End: 90,000 * - Step: 0.020 *- Step Sme: 0.6 & - Temp.: 25 °C (Roam) - Time Sta
Operations: Import
[1-053-5360 [N] - Calcium Phosghas - Ca3(PO4I2 - Y2 27.00 % - dx by: 1.~ WL 15406 - Hexagond - 3 5.36010 - 5.36010 - © 755760 - Apha 50.000 - etz 50.000 - gamma 120.000 - Primitve - PE3m
[#]ro-041-0420 {N] - Caiclum Phosphate Hydrate - Ca2P207-2H20 - ¥: 5715 % - d xby: 1. - WL: 1.5406 - Orforhombic - 3 11.44000 - b 14.47000 5000 - alphia 50.000 - bata 50,007 - gamma 90.000 -
[m]o1-070-6384 ') - Cakéum Hydrogan Phiosphate - CajHIP20T) - ¥: 41.07 % - d X0y 1. - WL: 1.5406 - Monacinic - 37.32760 - b 5.12320 - ¢ 9.76320 - aipha 20,000 - beta 101.239 - gamma 590,000 - Basa

Yumurta Kabugu (Hotplate 450°C) XRD Grafigi

0 0 0 40 50 80 n 80 L
2-Theta - Scale

kil st kabugu HA-BS0C - File: 830C de Type: 2ThiTh locked - Start: 30,000 * - End: 90.000 * - Step: 0.020* - Step Sme: 0.8 s~ Temp : 25 °C (Room) - Time Saried
Operationss: Smooth 0,150 | Srip kAlphaZ 0500 | mport

W 00-054-0858 () - Wiitlockdte, syn - CaX(POMIZ - ¥: 10887 %- d xby: 1.~ WL 1 8400 - Rhombo M anes - 2 1042840 - b 1042840 - 0 37 37000 - aipha 80,000 - beta 80,000 - gamma 120 000- Primtive- R

#]00-000-0345 (1) - Caleiuen Phosphate - CAOP207 - ¥ 3801 %= @ x by 1, - WL 15408 - Ortherhomise - a & 52400 - b 12 84800 - & 530000 - alpha 90.000 - bets 50.000 - gamma 90.000 - 4 572251 - We

Yumurta Kabugu (Hotplate 850°C) XRD Grafigi

83



Lin {Counts)

Lin (Counts)

s ss s

s . "
o 1IN e
- I“ i b LT '
RS OV s T o O T o vl
10 20 X0 &0 S0 & T =] 20
2-Theta - Scale

Eﬂyl.mr.a kabugu het plate 850C - Flle: yumurta kabugu hot piate BS0C raw - Type: 2ThTh locked - Start 10,000 * - End: 50.000 " - SHep: 0020 * - Step time: 0.6 5 - Temp.- 28 °C (Roomi) - Time Started: 155
Operations: import

EIEI-DE1-ZZETI‘I] - Calclum Phosphane - CI2(P207) - Y. 82.26 % -d x 0y 1. - WL 1.5406 - Teragonal - 3 6.66580 - b 6.58580 - ¢ 24.14700 - apha 90.000 - bata 20,000 - gamima 30,000 - Primigve - P41 (7

EEI-DEQ—G‘QEQH] - Monetig, syn - Ca(HPOS) - Y2 30.10 % - dx by 1.- WL 1.5406 - Triclinic - 3 £.90000 - b §.65000 - ¢ 7.00000 - alpha 95.400 - beta 103.900 - gamma 53,700 - Primitive - P1 |

EIE‘-D?'A—FEETIU - Calcium Priogphaie - C33(POM 2 - ¥: 46 .65 % - A X DY 1.- WL 1.5405 - Rhombo.H a6 - 3 10.43520 - b 1043520 - ¢ 37.40230 - apha 50000 - beta 50.000 - gamma 120.000 - Primitive -

[¥l01-070-8135 [} - Fuorapatite, syn - C35(POS)3F - ¥ 24.40 % - @ xby: 1.- WL 1.5406 - Hexagonal - 3 0.37500 - b 9. 37500 - ¢ £.56700 - Apha 00.000 - bata 50.000 - Gamma 120.000 - Primithve - PE3m (1
01-D33-0556 () - Fluarapatite, syn - Ca5.06 1(P2.67011.46)F0.E% - ¥ 22.66 % - d x by 1. - WL 1.5405 - Haxagonal - 3 9.371340 - b 9.37130 - ¢ 5.68550 - alpha 50.000 - befa 90.000 - gamma 120.000 - Pim

Yumurta Kabugu (Ultrasonik 850°C) XRD Grafigi

2-Theta - Scale

Wlyurnuria kabugu sankc 450 - File: yumura kabugus sonlc 450C.raw - Type: 2THITh iocked - StEr 10,000 ° - End: 90,000 * - Ste0: 0.020 * - Step tme: 0.6 5 - Temp.: 25 °C (Room) - Time Started: 15 5- 2-Thet
Operations: import

[#]01-070-1379 [} - Cakium Fhosphate Ciide - C34(P04)20 - Y- 12,98 % - dxby: 1.~ WL 1.5408 - Manoeiinic - 3 7.02300 - b 1138600 - ¢ 9.47300 - 3h3 30,000 - bet3 30,900 - Gamma 30,000 - Frimitve -

EII:I-DE}IEEQ (N) - Caicium Phosphate Hydromide - Cad 416P2.19018.514H17 246 - Y- 5.63 % - d x Dy 1.- WIL: 15405 - Hexagonal - 3 9.44700 - 0 5.44700 - ¢ 6.89200 - Jipha 30.000 - beta 90.000 - gamm
00-DO3-0345 1) - Calcium Phosphate - Ca2P20T - ¥:7.35 %- X by. 1. - WL: 1.5406 - Tetragonal - 3 £.58500 - b 6.63800 - ¢ 24. 15000 - 3pha 30000 - beta 30.000 - gamma 30.000 - & - 1081.56 - 16 FOF

Yumurta Kabugu (Ultrasonik 450°C) XRD Grafigi
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