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Danisman: Prof. Dr. SEVIL DURDAGI

Bobrek tasi hastaligina (nefrolitiazis veya Urolitiazis olarak da bilinir), mineralize
kristallerin bobrek kaliksleri ve pelviste birikmesi neden olurki bu birikintiler bir dizi
olayla tasa doniisiir. Olusan taglar cerrahi islemlerle veya tibbi miidahalelerle tedavi
edilmekle birlikte, tekrarlamanin 6nlenmesi ve 6zel tibbi tedavi i¢in tagin mineral tiiriiniin
ve bilesiminin anlasilmas1 gereklidir. Kristal tutulmasi ve biiylimesi; hyaluronik asit,
osteopontin, renal tiibiiler epitel hiicre yiizeylerinin bilesimi ve siiperstarasyon gibi ¢esitli
faktorler tarafindan yonetilir. Bununla birlikte bu faktorlerin ve diger igsel fizyolojik ve
metabolik faktorlerin etkilesimindeki farkliliklar, kristallesme siirecini yonetebilir ve
bilesimleri belirleyebilir. Tas matrisinin mikro yapis1 tas tiirleri arasinda farklilik gosterir
ve mineral bilesimine gore belirlenebilir. Bilesim analizi tag olusumundan sorumlu
mineral tiirlerini ortaya ¢ikarir ve bobrek tast matrisinin ultra yapisal incelemesi,
patogenezle ilgili onemli baglantilar olan ek ayrintilar saglar. Bu c¢alismada farkli
mineralojideki (saf ve karigik tip) bobrek taglarinin mikroyapisi ve mineral bilesenlerinin
dagilimi analiz edilmistir. Hastalardan c¢ikarilan taslar Fourier doniisiimlii kizil Gtesi
spektrometre (FT-IR), X-isim1 kirmmim  spektrometresi (XRD), taramali electron
mikroskobu (SEM) ve bu mikroskoba bagli enerji ayirimli x-151n1 spektrometresi (SEM-
EDAX) kullanilarak incelenmis olup mineral bilesimi belirlenmeye ¢alisiimistir.
Gozlemler benzer bilesime sahip bobrek taglarinin mikromorfolojisinde farkliliklar
oldugunu ortaya ¢ikarmistir. Otuz farkli tag arasindaki i¢ gozeneklik ve mekansal
varyasyon analizi yapilmistir. Benzer ve farkli tipteki taslarin mikroyapilarindaki
cesitlilik, tas olusumunun karmasik oldugunu ve hem fizyolojik hem de mikro gevresel
faktorler tarafindan yonetilebilecegini gostermistir.

Subat 2024, 126 Sayfa

Anahtar Kelimeler: Bobrek tasi, Bobrek tasi gesitleri, Enerji ayirimli x-1s1n1
spektrometresi (EDX), Fourier doniisiimii kizilotesi spektroskopisi (FT-IR), Taramali
elektron mikroskobu (SEM), X-1s1n1 kirinimi (XRD).
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Master Thesis

DETERMINATION OF KIDNEY STONE TYPES USING DIFFERENT
SPECTROMETRIC TECHNIQUES AND COMPARISON OF ANALYSIS
RESULTS
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Kidney stone disease (also known as nephrolithiasis or urolithiasis) is caused by the
deposition of mineralized crystals in the kidney calyces and pelvis, which turn into stones
through a series of events. Although formed stones are treated with surgical procedures
or medical interventions, it is necessary to understand the mineral type and composition
of the stone to prevent recurrence and to provide special medical treatment. Crystal
retention and growth; It is governed by various factors such as hyaluronic acid,
osteopontin, composition of renal tubular epithelial cell surfaces, and superstarvation.
However, differences in the interaction of these factors and other endogenous
physiological and metabolic factors may govern the crystallization process and determine
compositions. The microstructure of the stone matrix varies between stone types and can
be determined by mineral composition. Compositional analysis reveals the mineral
species responsible for stone formation, and ultrastructural examination of the kidney
stone matrix provides additional details that are important links to pathogenesis. In this
study, the microstructure and distribution of mineral components of kidney stones of
different mineralogy (pure and mixed type) were analyzed. The stones removed from the
patients were examined using Fourier transform infrared spectrometry (FT-IR), x-ray
diffraction spectrometry (XRD), scanning electron microscope (SEM) and energy
dispersive x-ray spectrometer (SEM-EDAX) connected to this microscope and its mineral
composition was tried to be determined. Observations have revealed differences in the
micromorphology of kidney stones with similar composition. Internal porosity and spatial
variation analysis among thirty different stones was performed. The diversity in the
microstructure of similar and different types of stones has shown that stone formation is
complex and can be governed by both physiological and microenvironmental factors.
February 2024, 126 Pages

Keywords: Kidney stone, Kidney stone types, Energy dispersive x-ray spectrometry
(EDX), Fourier transform infrared spectroscopy (FT-IR), Scanning electron microscope
(SEM), X-ray diffraction (XRD).
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1- GIRIS

Bobrek tasi tiim diinyada yaygin olarak goriilen ¢ogu durumda hayati risk tagimayan,
onemli morbiditeye ve ekonomik yiike neden olan yaygin bir hastaliktir. Gelismis
ilkelerde idrar yolu taglarinin goriilme siklig1 %4-20 arasinda degismektedir. Cocuklarda
bobrek tasi olugmasi da son yillarda daha yaygin hale gelmistir. Kimde bobrek tagi
olabilecegi konusunda 1rk, cinsiyet ve etnik koken rol oynamaktadir. Beyazlarin bobrek
tasina yakalanma olasilig1 Afrikali Amerikalilara veya diger irklara gére daha yliksektir.

Erkekler kadinlardan daha sik bobrek tasi hastaligina yakalanmaktadir.

Bobrek taglari genellikle ¢ok aci vericidir ve bazi insanlarda olusma siireci devam
edebilir. Bobrek tasi hastalari diinya genelinde her y1l doktora 2 milyondan fazla gitmekte
ve acil servise 600.000°den fazla kez basvurmaktadirlar. Bobrek taslar1 zaman ve para
acisindan maliyetli bir sorun haline gelmektedir. Isten kaybedilen zaman nedeniyle
bobrek taslarinin teshisi, tedavisi ve dnlenmesi her yil neredeyse 5,3 milyar dolara mal

olmaktadir.

Nefrolitiazis diinya capinda yaygindir ve siklikla zayiflatici, farkli etiyoloji ve
patofizyolojiye sahiptir. Promotoriin ¢oklugu ve inhibitorlerin yetersizligi bobrek
tibdllerinde kristallerin Gretimine ve tutulmasina neden olmaktadir. Bobrek taslar
cogunlukla kalsiyum oksalat tuzlarindan olusan kristal yapilardir. Bu iyonlarin
konsantrasyonlarinin yani sira hidrojen iyonlari, sodyum iyonlar1 ve iirik asit gibi ¢ziinen
maddelerin de varliginda da olusurlar. Siiziintiide normalden daha yiiksek miktarlarda
bulunurlar. Bu durum asiri doyma olarak bilinir ve agirt doygun iyonlarin ¢zeltiden ¢ikip
kristallesme olasiligi daha yiiksektir. Asir1 doygunluk i¢in risk faktorleri arasinda
dehidrasyon, yiiksek yagli diyet, hayvansal protein, yiiksek tuz alimi ve obezite yer

almaktadir.

Tipik olarak kristaller distal tiibllde, nefron halkasinda ve/veya toplama sisteminde
olusurlar. Cogu kristal fark edilmeden idrara gecer. Ancak bazen kristaller 6zellikle
toplama sisteminde tiibiillerin epitelyumuna yapisir ve tag olusumuna yol agan tohum
kristalleri olusturur. Taglar toplama sisteminde kalabilir veya kirilip kalikslere, renal

pelvise ve iiretere yerlesebilir.



Nefrolitiazis siddetli agr1 ve lomber bolgeden kasik bolgesine yayilan renal koligin ortaya
cikmasi ortak semptomlardan birkacidir. Diger semptomlar arasinda hematiiri (idrarda
kan), terleme, bulant1 ve kusma yer alir. Nefrolitiazis bilgisayarli tomografi taramalar1 ve
intravendz piyelogram dahil olmak {izere ¢esitli yollarla teshis edilebilir. Tiim taglar
benzer semptomlar1 paylasir ve tagin mineral fazina gore idrarin asir1 doygunlugu tas

olusumu i¢in gereklidir.

Bununla birlikte tas olusturan papiller biyopsilerin anlatildig1 son ¢alismalarda; bébrekte
kristal birikiminin histolojisi hakkinda goriisler sunulmakta ve tas olusumuna yol agan
olaylarin erken safhasinda tasin tiirline, asir1 doygunluguna ve idrar kimyasina bagl

olarak taslarin blyuk 6lglide farklilik gosterdigi ortaya konmustur.

Bobrek tast olusumunda ii¢ genel yol vardir: (1) idiyopatik kalsiyum oksalat tasi
olusturucularinda goriildiigl gibi interstisyel apatit plak (Randall plag: olarak adlandirilir)
bolgelerinde bobrek papillasinin yiizeyine sabitlenmis taslar (2) hiperoksaliiri ve distal
tiibiiler asidozda goriildiigii gibi Bellini kanallarinin agikliklarindan c¢ikinti yapan
tikaglara bagli taslar ve (3) sistiniiride oldugu gibi renal toplama sisteminde serbest
sollisyon halinde taslarin olusmasi. Tas olusumunda bobrek medullasinin interstisyel
veya tiibiil bolmesinde (ve bazen her ikisinde de) hidroksiapatit kristallerinin bulunmasi
kuraldir ve tas olusumunun ilk agamalar1 ve bobrek hasari1 potansiyeli agisindan sonuglari

vardir.

Bobrek taglart farkli tiplerde olup en yaygin olani kalsiyum oksalat taglaridir. Cesitli
diyetler, diyet dis1 baz1 davraniglar ve idrar yapisi bu tipteki taslarin olusumuna katkida
bulunur. Sistemik hastaliklarla (hipertansiyon, diyabet ve obezite gibi) siklikla
iliskilendirilmeleri bunlarin ortaya ¢ikmasinda, tekrarlamasinda ve olasi 6nlenmesinde
diyet ve yasam tarzi degisikliklerinin roliinii vurgulamaktadir. Kontrastsiz bilgisayarli
tomografi (BT) ile hemen hemen her tas tipi tanimlanmakta olup tercih edilen inceleme
bicimidir. Ultrasonun diisik maliyetli olmasi ve radyasyon gerektirmemesi
degerlendirmede avantaj saglasa da gozlemciye bagimli olmasi bir dezavantajdir.
Metabolik profil (kandaki kalsiyum, fosfat, magnezyum, kreatinin, drik asit, sodyum ve

potasyum dahil) dl¢iilmeli ve ayrintil1 bir idrar tahlili yapilmalidir.



Bobrek tasinin etiyolojisi ¢ok faktorlidiir. Tas olusumunun mekanizmasi; asirt
doygunluk, ¢ekirdeklenme, biiyiime, agregasyon ve iriner tas bilesenlerinin tiibiiler
hiicreler i¢cinde tutulmasi gibi gesitli fizikokimyasal olaylardan kaynaklanan karmasik bir
siirectir. Bu adimlar idrar kristallesmesini tesvik eden veya engelleyen faktorler
arasindaki dengesizlik tarafindan modiile edilir. Hiicresel hasarin pargaciklarin renal
papiller yilizeylerde tutulmasini tesvik ettigi de belirtilmektedir. Su anda bobrek tasinin

tekrar olusmasini tedavi edecek ve/veya onleyecek tatmin edici bir ilag mevcut degildir.

Hedefe yonelik tibbi tedavi igin ya da bobrek tasi hastaliginin basarili tedavisi i¢in taglarin
cikarildiktan sonra dogru analiz yontemleri ile degerlendirilmesinin gerekli oldugu
konusunda artik giderek artan bir fikir birligi vardir. Dogru tas analizi ile birlikte kan ve
idrar arastirmalar1 ile hastalifin olasi nedenleri tanimlanabilir ve mantiksal tedavi
stratejileri belirlenebilir. Tas analizi tas olusumunda genel metabolik degerlendirmeye
imkan verir. Kristal birikmesi sirasinda idrar ortaminin "biyokimyasal biyopsisi” olarak
goriilebilir ve bdylece kristal olusumuna yol agan risk faktorlerinin ve/veya spesifik
hastaliklarin tanimlanmasina olanak taniyabilir. Dolayisiyla sistin gibi bir tas bileseninin
bulunmasi spesifik bir taniya isaret edecektir. Kalsiyum oksalat ve kalsiyum fosfatin
bulunmasi, kalsiyumun (birincil hiperparatiroidizm, hiperkalsiiiri, renal tiibiiler asidoz)
veya oksalatin (birincil hiperoksaliiri, gastrointestinal bozukluklar) islenmesi ve
metabolizmasinda bir takim bozukluklarin olasiligini bildirecektir. Kalsiyum oksalat
iceren taglar baska bilesenlerle birlikte veya baska bilesenler olmadan, Avrupa
toplumlarinda tas hastalarinda en yaygin goriilen tag tipini temsil etmektedir. Bu tiir
taglarin patogeneziyle siklikla iligkilendirilen ¢ok faktorlii doga, hangi tedavinin temel
alinacagina dair spesifik bilgi vermek icin daha fazla arastirma yapilmasii gerektirir.
Yani bobrek taslarinin yapist dogru belirlenirse hastalar i¢in dogrudan koruyucu dnlemler
alimabilir ve dogru tedavi kararlarinin verilmesine yardimci olabilir. Yeni tas
olusumlarinda ve bazi tekrarlayan yiiksek riskli tas olusturan hastalarda, tas analizinin
yapilmasinin gerekliligi Avrupa Bobrek Ajansinin (EAU) ve Amerikan Bobrek Ajansinin
(AUA) yaymladiklar kilavuzlarin bir pargasidir.



2. KAYNAK OZETLERI

Bobrek tasi hastaligi diinya capinda insan sagligini etkileyen yaygin bir hastalik haline
gelmektedir. Ulkeler sanayilestikge bdbrek tasi hastalar ile daha ¢ok karsilasilmaktadir.
1990’lardan bu yana bobrek tasi olan insanlar niifusun %5’inden %10’una yiikseldigi
tespit edilmistir. Bununla birlikte bobrek tasi iiretiminin etiyolojisi ve element
davraniglar1 hakkinda hala cevaplanamayan sorular vardir. Genel olarak patolojik
biyomineralizasyon bobrek taslarina neden olmakta ve bunlar kalsiyum oksalat, kalsiyum
fosfat ve {lirik asit gibi bir veya daha fazla karmasik bilesene de sahip olabilmektedir.
Bobrek tasi tiretimi ile iligkili ¢esitli siiregler vardir ve bunlarin tiimii iyonik bilesenlerin
asir1 doygun hale gelmesine ve belirli taglarin olusmasina neden olmaktadir. Bu nedenle
bobrek taslarimi inceleyerek patofizyolojilerini anlamak, tedavi ve daha sonraki niksleri

onlemek icin gereklidir.

2013 yilinda yapilan saglik arastirmasina gore idrar tas1 hastaliginin en yiiksek yayginligi
55-64 yas grubunda (%]1,3) goriilmektedir. 65-74 yas grubunda azalma (%]1,2)
gozlemlenirken, >75 yas grubunda goriilme siklig1 (%]1,1) daha azdir. Olusan idrar tasi
idrar sisteminde bazi sorunlara neden olmaktadir. Bu nedenle hastalig1 tedavi etmek,
onlemek ve tas olusumunun tekrarlamasini engellemek icin tasi ¢ikarmak ¢cok 6nemlidir
(Asyana vd., 2016). Bat1 iilkelerinde yaklasik olarak erkeklerin %10-12’sini, kadinlarin
%5-6’s1m1 etkileyen yaygin bir hastaliktir. Cografya, iklim, diyet, sivi alimi, genetik,
cinsiyet, meslek ve yas tliriner sistem tas hastaligindaki farkliliklar1 olusturan etkenlerdir

(Sorokin vd., 2017).

Bobrek taglar yaklasik olarak %90 mineral bilesenler ve %10 organik bilesenler icerir.
Mineral bilesenler kalsiyum oksalat (CaOx) ve kalsiyum fosfat gibi kalsiyum taglari ile
kalsiyum dis1 taglar1 (6rnegin striivit, {irik asit, sistin, proteinler ve ilag taslar1 gibi) igerir.
Yaklasik olarak niifusun %1,7-14,8’1 hayatlarinin bir doneminde bdbrek taglarindan
etkilenir ve 5 yil icinde tekrarlama orami %40°tir. Semptomatik bobrek taslari olan
hastalarin tedavisi acik cerrahi litotomi’den minimal invaziv yaklagimlara yani perkiitan
nefrolitotomi (PCNL), iireteroskopik litotripsi (URSL) ve sok dalgasi litotripsisi (SWL)
gibi yaklagimlara evrilmis olsa da bu yaklasimlar hala invazivdir. Bobrek taglarinin

yiiksek goriilme ve tekrarlama oranlari géz oniine alindiginda bobrek tas1 olusumunun



patogenezini kurmak ve bobrek tasi hastaliginin ciddi oranini azaltan yeni endourolojik
yaklasimlar gelistirmek onemlidir (Maruyama vd., 2023). Tas olusumunda goriilen bu
kristaller distal tiibiil, nefron dongiisii ve/veya toplama tiibiiliinde olusurlar ve siddetli

agr1 ve bobrek kolik gibi semptomlarla kendini gosterirler.

Nefrolityazis tiim cografi bolgeleri etkileyen kiiresel bir sorundur. Su ve gida tiiketimi
bobrek taglarinin goriilme sikligr ile dogrudan iligkilidir ve bu 6nemli bir konu olarak
ayrintili bir sekilde tartisilmistir. Bobrek tasi tliriine bagli olarak kaginilmasi gereken
gidalar ve alinmasi gereken Onlemler iizerinde durulmustur. Ayrica hayvanlarda
nefrolityazis indiiksiyonu i¢in farkli deneysel modeller hakkinda bilgiler sunulmustur. Bu
bozuklugun patofizyolojisinin anlagilmasi yeni tedavi segenekleri ve tedavilerin

gelistirilmesi i¢in zorunlu bir adimdir (Sohgaura vd., 2017).

Tas olusumunun mekanizmasi tas bilesen kristallerinin niikleasyonunu igerir. Bunlarin
biiylimesi veya bobrek yapisiyla etkilesebilecek boyuta ulagsmasi bobrekte veya renal
toplama sistemlerinde tutulmasi ve daha sonra klinik tasi olusturmak i¢in ek birikim
velveya ikincil niikleasyon adimlar1 gergeklesir. Kristaller renal tiibiiler sivida veya bu
bilesenlere gore doymus olan renal interstisyel sivida olusabilir ki bu da tas bilesen
molekiillerinin artan saliniminin, azalmis idrar hacminin, idrar pH’1nin degismesinin veya
bu faktorlerin bir kombinasyonunun sonucu olabilir. Tas olusturanlarin idrar1 ve
muhtemelen tiibiiler s1vis1 normal saglikli yetiskinlerin idrarindan daha yiiksek derecede
doymus olabilir. Bu da kristallerin niikleasyonunu ve biiyiimesini tesvik eder. Klinik tas1
olusturmak i¢in uzun stireli olarak ek elementlerin kristalin yan1 sira organik matrisin
birikimi meydana gelir. Tas kimyasal bilesenlerinin tas olusturan bireylerde daha yiiksek
derecede doymus olmasindan sorumlu mekanizmalar tag tiirline baglh olarak farklilik
gosterebilir ancak genellikle asir1 diisiik idrar hacmi mevcuttur. Unutmamak gerekir ki
tas olusumunun fiziksel kimyasinin ve olusumunun altinda yatan tek bir anormallik
bulunmamastir. Bir¢ok tas olusturanin idrarlarinin (veya tiibiiler sivinin) tas bilesenlerini
daha diisiik doyma diizeylerinde niikleasyon yapma, olusturulan kristallerin hizh
blytmesini destekleme veya kristallerin birbirine yapigsmasina (birikme) veya bazi
bobrek yapisina yapismasina izin veren tanimlanabilir anormallikler bulunmaktadir. Bu
baglamda "idrar" ifadesi kullanildiginda tartisilan siireclerin gergeklestigi nefronun kritik

bir noktasinda tiibiiler siviy1 kapsadig anlasilir (Ratkalkar vd., 2011).



Bir¢cok arastirma grubu hastalifin patogenezini agikliga kavusturmak icin bdbrek
taslaridaki kristal fazlar1 ve proteinleri tanimlamaya ¢alisnustir. Onceki ¢aligsmalarin
cogunda incelenen bdbrek taslar1 parcalanmis ve toz haline getirilmistir. Bobrek
taglarinda bulunan kristal fazlar ve organik maddeler Fourier doniisiimi kizilotesi
spektroskopisi (FTIR), Raman spektroskopisi, enerji dagilimli X-151n1 spektrometresi
(EDXRF), kiitle spektroskopisi (MS) ve diger yontemler kullanilarak tanimlanmaistir.
Bobrek taslarinin dilim kesitleri ve cilali ince kesitleri kullanarak kristal fazlar1 ve kristal

dokusu siniflandirmalarini tanimlanabilmistir (Maruyama vd., 2023).

Bobrek taglarinin kesilmis kesitleri veya cilali ince kesitlerinin optik mikroskopi ile
gozlemlenmesi 70 yili askin bir siiredir yapilmaktadir. Bununla birlikte organik ve
inorganik maddeler i¢in tamamlayic1 analiz teknolojisi konusunda sorunlar ve
sinirlamalar nedeni ile bobrek taslarinin  olusum mekanizmalar1 yeterince

aydinlatilamamistir (Maruyama vd., 2023).

Yapilacak analizler bobrek taslarin tedavisi ve profilaksisi agisindan biiyiikk 6neme
sahiptir. Tasin kimyasal bilesenlerinin ve yapisinin dogru belirlenmesi hastaligin temel
nedenini bulmayi, tedaviyi regete etmeyi ve niiksleri Onlemeyi saglar. Kimyasal
bilesenleri hakkinda bilgi bobrek tasi hastaliginin basarili tedavisi i¢in kritik dneme
sahiptir clinkii olusumunun ge¢misi hakkinda ek bilgiler saglar. Ne yazik ki idrar
kimyasin1 izlemek i¢in kullanilan geleneksel 24 saatlik idrar testleri oldukca karmasiktir
ve kesin degildir. Ayrica niiksleri dnlemek icin hastalarin hastanede uzun siire kalmasi
gerektiginden siirekli takip gerekmektedir ki bu da genellikle miimkiin degildir. Alternatif
olarak viicuttan ¢ikarilan taglarin nicel ve nitel analizi, bobrek tasi hastali§inin tedavisi

icin ¢ok degerli yontemler olabilir (Singh vd., 2017).

Tas olusumunda yer alan patolojik kosullarin belirlenmesi yapinin dikkatli bir sekilde
incelenmesine ve ayrica idrar taglarmin kalitatif ve kantitatif kristal bilesiminin
tanimlanmasina dayanmalidir. Kristal yapis1 ve bilesimi ile ilgili bilgiler farkli fiziksel
yontem kullanilarak bulunabilir. Bobrek taslarinin bilesenleri farkli analitik tekniklerle
smiflandirilabilir: Ornegin 1slak kimyasal yontemler veya Kristalografi yontemleri, termal
analiz ve Fourier donlisimi kizilotesi (FT-IR) veya Raman spektroskopisi gibi
enstrimantal teknikler. Kimyasal yontemler zaman zaman yanlis pozitif veya yanlis

negatif sonuclar verdigi i¢in karsilastirmalar1 hatalidir. X-151m1 difraksiyonu, bdbrek



taglarinin bilesenlerini nitelendirmek i¢in yaygin olarak kullanilsa da Ahmed (2022)
karbapatit veya striivit gibi amorf tiirleri karakterize edemez. Kizil6tesi spektroskopi (FT-
IR) bobrek taglarinin bilesimi hakkinda hizli bilgilere ulasilabilecek baska bir uygun
analitik tekniktir (Singh vd., 2017; Hannan, 2023).

Khaskheli vd., (2012) yaptiklari ¢alismada ameliyattan sonra topladiklari 17 6rnek (5
kadin ve 12 erkek; yas aralig1 2 ila 60 y1l) bobrek taginin bilesimlerini Fourier doniistimlii
kiziltesi (FT-IR) spektroskopisi ile analiz etmislerdir. Incelenen 17 bébrek tasi drneginin
%29,4 kalsiyum oksalat, %29,4 (rik asit, %29,4 kalsiyum oksalat-Urik asit, %5,9 fosfat
ve %b5,9 kalsiyum oksalat-fosfat tipi taslar oldugunu bulmuslardir. Calismalarinin
sonucunda FT-IR spektroskopisinin bobrek taglarinin hizli analizi i¢in uygun bir teknik

oldugunu gostermislerdir.

Fiziksel-kimyasal veya mineralojik arastirma teknikler idrar taglarinin kompozisyonunu
belirlemede giderek artan bir hizla kullanilanmaktadir. Kizil6tesi spektroskopi incelemesi
cerrahi olarak c¢ikarilan taslarin kalitatif = kompozisyonlarini bulmamizi saglar.
Spektrumlarin degerlendirilmesinde bilgisayar programi kullanilarak, Grolitiyazis tipleri
kolaylikla tanimlanabilir. Idrar taslarinda bulunan bilesikler organik yapida (oksalik asit,
urik asit, ksantin, sistin, kolesterol) ve/veya inorganik yapida (fosfatlar, karbonatlar)
olabilir.

Chatterjee vd. (2018) insan bobrek taslarimin faz bilesimini ve morfolojik
karakterizasyonunu incelemede IR spektroskopisi, taramali elektron mikroskopi ve X-
1511 Rietveld analiz yontemlerini kullanmis ve idrar taglarinin mikron alt1 seviyedeki
kantitatif faz bilesimini analiz etmislerdir. Bir baska ¢alismada ise Sofinska-Chmiel vd.
(2023) bobrek taglarinin kimyasal bilesiminin analizi, yapisal karakterizasyonu ve faz
miktarinin tespiti iizerine odaklanmiglardir. Bébrek taglarinin kimyasal bilesimi kizil6tesi
spektroskopi (FTIR) ve taramali elektron mikroskop ile EDX detektorii (SEM-EDX) ile
calismalarin1 yapmuslardir. Faz degisimini X-1s51m1 kirinimi spektrometresini (XRD)
kullanilarak incelemislerdir. Bobrek taglarinin kimyasal yapis1 hakkinda daha iy1 bir bilgi
edinmek icin x-1i5m1  fotoelektron spektroskopi (XPS) ile de c¢alismalarim
gerceklestirilmistir. Bobrek taglariin yapisini olusturan kimyasal bilesenlerin dagilimin

belirleyebilmek i¢in FTIR mikroskopisi ile kimyasal haritalama yapilmiglardir.



Literatiire bakildiginda bobrek taglarinin Raman spektroskopisi ile incelendigi cok sayida
caligma bulmak mimkindur. Raman spektroskopisi titresen ve donen molekiillerin
sacilmasini  Olgerken FTIR mikroskopisi ile bu molekillerin  absorpsiyonu
degerlendirilebilmektedir. Genel olarak her iki yontemde benzer ve birbirini tamamlayan
tekniklerdir. Ancak avantajlar1 ve dezavantajlar1 vardir. Yapacagimiz bu calismada
Raman spektroskopisinin olasi fliioresans etki gibi sinirlamalarindan kaginmak igin FTIR
spektroskopisini kullanilacaktir. Ayrica Raman spektroskopisinde sagilma spektrumlarini
gizleyebilen veya Raman spektrumlarmmi Ortbas edebilen, istenmeyen yogun lazer
radyasyonundan ve isinmasinin neden olabilecegi bazi sinirlamalardan kaginmak igin FT-

IR spektroskopisi kullanilacaktir.

Uvarov vd. (2011) Israil’deki Hadassah Hebrew Universitesi Hastanesi Uroloji
BOlumi’nde yaptiklar ¢alismada tedavi goren 275 hastanin bobrek taslari tizerinde nicel
X-1is1n1 kirmmimi  faz  analizi  gerceklestirmislerdir. Cok bilesenli numunelerdeki
biyominerallerin incelenmesi normalize edilmis referans yogunluk orani yontemi
kullanilarak gerceklestirilmistir. Gozlemlenen faz bilesimlerine gore test edilen tiim taglar
bes kimyasal gruba ayrilmistir: oksalatlar (%43.2), fosfatlar (%7.7), tratlar (%10.3),
sistinler (%2.9) ve farkli minerallerin karigimindan olusan taslar (%35.9). Her kimyasal
gruba ait ayrintili bir analiz sunulmus ve gozlemlenen kristalin fazlari i¢in kristal
blytlikligli hesaplamalar1 yapilmistir. Elde edilen sonuglar farkli cografi bolgelerde
yayinlanmis verilerle karsilastirilmistir. Bobrek taslarinda tanimlanan fazlarin morfolojisi
ve uzamsal dagilimi, taramali elektron mikroskopi (SEM) ve enerji dagilimli X-151n1
spektroskopisi (EDS) ile incelenmistir. Bu tiir ayrintili faz kompozisyonu ve yapisal

ozelliklerin calismasi Israil’de ilk kez gergeklestirilmistir.

Maruyama vd., (2023) yaptiklart caligmada ozellikle kalsiyum oksalat monohidrat
(COM) ve dihidratin (COD) nicel tanimlamasina odaklanarak, mikrometre diizeyinde
kalsiyum oksalat (CaOx) bobrek taglarin1 tanimlamay1 ve nicel olarak analiz etmeyi
amaglamislardir. Fourier doniisimii kizilotesi (FTIR) spektroskopisi, toz X-1smi1
difraksiyonu (PXRD) ve mikro odakli X-151n1 bilgisayarli tomografi dl¢limleri (mikro
odakli x-151n1 BT) gergeklestirmisler ve sonuglarini karsilastirmiglardir. Bobrek taglarinin
ince kesitlerine mikroskobik FTIR uygulayarak ve toplu 6rnekler i¢in mikro odakli X-
isin1 BT sistemi uygulayarak, 50 pum? alanlarda COM/COD’un nicel analizini



basarmislardir. Mikro-6rneklemelerle yapilan PXRD o6l¢iimlerine dayali analiz sonuglari,
ince kesitlerin mikroskobik FTIR analizi ve toplu bobrek tasi 6rneginin mikro odaklr x-
isinlt BT gozlemi gibi U¢ yontemin birbirinin  tamamlayic1 teknikleri olarak
kullanilabilecegini gostermislerdir. Bu nicel analiz yontemi tas yiizeyindeki ayrintili
CaOx bilesimini degerlendirerek ve tas olusum siiregleri hakkinda bilgi edinmisglerdir. Bu
bilgi kristal fazin nerede ve hangi asamada niikleasyon yaptigini, kristallerin nasil
bliylidiigiinii ve metastabil fazdan kararli faza gecisin nasil ilerledigini agiklamada faydali
olmustur. Faz gecisi bobrek taglariin biiyiime hizini ve sertligini etkilerken bobrek tasi

olusum siireci hakkinda 6nemli ipuglar1 saglamaktadir.

Bobrek taglariin mineral dagiliminin ayrintili bilgisine sahip olmak bobrek taslarinin
olusum siireci dahil bobrek taslarimin patogenezini aydinlatmak icin gereklidir.
Castiglione ve arkadaslar1 bir konfokal Raman mikrospektrofotometresi kullanarak
bobrek taglarinin kimyasal goriintiilemesini incelemiglerdir ve CaOx ve kalsiyum
fosfatlarin kristal polimorfizmleri dahil bobrek tasi bilesenlerini tanimayi basarmislardir.
Bu yontem taslarin igindeki bilesenlerin diizenini belirlemede yardimci olmakta ancak
birgok sinirlamaya da sahiptir. Yiiksek protein konsantrasyonu igeren bir bobrek tagini
tanimak bobrek taslarinin yogun otofloresans arka plani nedeniyle zordur ve her bilesenin

miktarinin belirlenmesi bir zorluk teskil etmektedir.

FTIR ile CaOx fazlariin nicel analizi aciklanmis ve bobrek taslarinin toplu analizi i¢in
giivenilir bir yontem Onerilmistir CaOx’un dort yari-polimorfu vardir(Maurice-Estepa
vd., 2000): kalsiyum oksalat anhidrat, kalsiyum oksalat monohidrat (COM), kalsiyum
oksalat dihidrat (COD) ve kalsiyum oksalat trihidrat (COT) (Daudon vd., 1993). COM ve
COD genellikle bobrek taglarinda bulunmakta ve COT ise nadir bulunmaktadir (Daudon
vd., 2016). Idrarda COM termodinamik olarak stabil bir fazdadir ve COD metastabil bir
fazdadir (COM’dan daha ¢ozuntrdur) (Streit vd., 1998). Potasyum bromir (KBr) pellet
teknigi ve zayiflatilmis toplam yansima (ATR) yontemi kiiciik miktarlarda toz 6rneklerin
Olciilmesini saglamistir. Ancak bobrek tasinin bir boliimiiniin toz haline getirilmesi gibi
invazif 6rnek hazirligi gerektirmektedir. Blanco ve arkadaslar1 bobrek tasi ince kesitlerini
kullanarak FTIR spektroskopisi ile COM, COD ve karbonat apatit (CAP) haritalamasini
rapor etmislerdir (Blanco vd., 2015). Bu iki pikin bazi diger bilesenlerden etkilendigi ve



bu iki pikin temel alinan kristal faz haritalamasinin yanlis sonuglara yol agabilecegi igin

COM ve COD’un nicel analizi i¢in 6zel piklere odaklanmislardir.

Yoshioka vd., (1996), daha guvenilir bir COM ve COD faz belirleme yontemi
tanimlamiglardir. Yaptiklar1 ¢alismada diger kristal bilesenlerine nazaran etkilenmeyen
780 cm—1 pikine odaklanmiglar ve COM ve COD’un kizilétesi (IR) emilimini
hesaplamiglardir (Yoshioka vd., 1996). Ancak bu analiz yéntemini toz 6rnek dlgimu igin

gelistirilmis olup mikroskopik FTIR 6l¢iimii i¢in genisletmemislerdir.

Maruyama vd., (2023) yaptiklar calismada mikrometre diizeyinde CaOx bobrek taglarini
tanimlamayi ve nicel olarak analiz etmeyi amagclanuslardir. Ilk olarak en yaygin kalsiyum
oksalat esasli taslar hedeflemisler, COM ve COD’un bdlgesel nicel analizini
gergeklestirmislerdir. Bobrek taslari Nagoya City Universitesi’ndeki hastalardan
toplanmis ve birka¢ ince kesit ve cilali toplu 6rnek hazirlamislardir. Polarize 151k
mikroskopisi ve FTIR yerel noktalarin kristal yapi1 analizi ve faz tanimlamasi igin
kullanilmistir. FTIR spektrumlari analiz edilip agiklanmistir (Yoshioka vd., 1996). Ayrica
ince kesitlerden toplanan toz orneklerin kiigciik miktarlar i¢in toz X-151m1 difraksiyon
(PXRD) olciimleri gercgeklestirilmistir. PXRD ve FTIR sonuclarini karsilastirarak
giivenilir bir 6l¢iim prosediirii olusturulmus, COM ve COD’un nicel analizi igin bir
bobrek tasi dilimlenmis toplu 6rnegini bir mikro odakli X-1s51n1 BT sistemi kullanarak
analiz edilmistir. Bu ii¢ analiz yonteminden elde edilen bobrek tasi 6rneklerinin nicel
analiz sonuglarinin tutarli oldugu bulunmustur. Gelistirilen CaOx polimorf nicel 6lgim
prosediirleri, bobrek taslarini daha ayrintili bir sekilde arastirmalarina olanak tanimaistir.
CaOx polimorfizmalarinin in vivo olarak aydinlatilmast bobrek tasi olusum siirecini
anlamak i¢in Onem tasimakta olup insan bdobrek taslarindaki ¢oklu proteinlerin
gorsellestirilmesi ile birlestirilmis nicel 6l¢timler kullanilarak gelecekteki arastirmalarda

bobrek tasi olusum siireglerini daha da iyi anlamamizi saglayacaktir (Tanaka vd., 2021).

Bu ¢alisma Kohort arastirmasi (prospektif veya retrospektif) (Insidans arastirmalari) ve
Deneysel Arastirma tipinde bir ¢alisma olup arastirma Erzincan Universitesi Mengiicek
Gazi Egitim ve Arastirma Hastanesi, T1p Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dali, Fen Edebiyat
Fakiiltesi, Fizik Bolimii ve Temel Bilimler Uygulama ve Arastirma Merkezinde
yapilacaktir. Bobrek taglarinin cerrahi miidahale ile alinmasinin ardindan spektrometrik

olarak incelenmesi yapilacaktir. Farkli spektroskopiler ile inceleme yapilacak ana ve iz
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elementler tespit edilip sonuglar karsilastirilacaktir. Arastirmada farkli tiirden bobrek
taglarinin toplanmasi hedeflenmekte olup uzun soluklu bir ¢alismadir. Bu c¢alismada
Erzincan ili ve ¢evresinde ikamet eden hastalardan alinan &rnekler Erzincan Universitesi
Mengiicek Gazi Egitim ve Arastirma Hastanesi Uroloji poliklinigi tarafindan Merkezi

Arastirma Laboratuvari Analiz Birimine yonlendirilerek ve analizleri yapilacaktir.

Bobrek taslarinin analizi i¢in elverisli bir¢ok farkli yontem ve spektroskopik teknik
oldugunu soyleyebiliriz. Ayrica faydali sonuglar elde etmek i¢in bir bobrek taginin farkl
alanlarinin ayr1 ayr1 analiz edilmesi gerektigi de yaygin olarak kabul edilmistir. Major ve
eser elementler bobrek tasi olusumunda 6nemli rol oynadigindan ayrica tagin biiylimesini
ve dolayisiyla bobrek tasinin farkli boliimlerinin elemental analizini dogru verebilmek
icin tasin farkli kesitlerinden 6l¢iimler almak faydali olacaktir. Bu nedenle bobrek taginin
farkli boliimlerinin elemental ve molekiiler diizeyde ayr1 ayr1 incelenmesi biiyiik 6nem

tagimaktadir.

Farkli spektrometrik teknikler kullanarak bobrek taglarinda ana ve iz element analiz
sonuclarinin karsilastirilmasi1 biyo-mineralizasyon siirecleri hakkinda temel bilgiler
saglayabilir. Idrar taslarmin olusumunun altinda yatan cesitli bozukluklar veya hastaliklar
olabilir. Tasa 6zgii tedaviyi sunmak, tas olusumunun etiyolojisini ortaya ¢ikarmak, niiksii
onlemek, bireysellestirilmis tedaviyi saglamak icin iiriner tas bilesenleri hakkinda bilgi
sahibi olmak 6nemlidir. Tas hastaliginin temel degerlendirmesinde ise bobrek tasi analizi
onerilmektedir. Bu ¢calismada SEM, XRD ve FTIR gibi spektroskopik teknikler tedaviyi
dogru bir sekilde yonlendirebilmek igin, tasin bilesimindeki hem ana hem de eser
elementler hakkinda dogru bilgiler alabilecegimizi diisiinerek seg¢ilmistir. Kizilotesi
spektroskopi bu yontemlerden en sik basvurulani olup analiz spektroskopileri cerrahi
olarak c¢ikarilan veya kendiliginden diisen taslarin kalitatif kompozisyonlarini bulmamizi
saglar. Tas bilesimi ve yapisininin yanisira kristallesme siirecine yol agan ge¢mis kosullar
dolayisiyla etiyoloji hakkinda da bilgi saglayabilir. Bu calisma ile Erzincan ve

cevresindeki {irolitiyazis paterni hakkinda 6nemli bilgilerin saglamasi hedeflenmektedir.
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3. KURAMSAL TEMELLER

3.1. Bobrek Tas1 Nedir?

Taslar idrarda bazi1 mineral ve tuzlarin yiliksek seviyelere ulasmasi durumunda olusabilir.
Bazi bobrek taglar1 baslangigta kiiciik olup herhangi bir soruna neden olmazken bazilar
da daha biiyiik boyutlara ulasip bobregin i¢ yapisini doldurabilir. Bazi taslar ise bébrekte
kalip hi¢bir soruna yol agmazken bazen de iireter boyunca asagi dogru hareket edebilir.
(Ureter bobrek ile mesane arasindaki tiiptiir.) Tas mesaneye ulastiginda idrar yoluyla
viicuttan atilabilir. Ancak tas lireterde sikisirsa bu bobrekten idrar akisini engeller ki bu

durum agril1 bir sureg oalbilir.

Bobrek medullast

Hilum 4 \ Bobrek medullas:

Bobrek arteri

obrek papillast

€ @ Bobrek daman .
N g M — Bobrek
* R piramitleri
I\ " -
f | Bobrek pelvisi
(|
/ \ Ureter

Biiyiik kaliks
Kiigiik kaliks

Bobrek Anatomisi

Sekil 3.1. Idrar sisteminde bobrek tasi konumlari

3.2. Bobrekler ve Idrar Yolu Nasil Cahsir

Bobrekler viicudun sivi ve kimyasal seviyelerini diizenleyen ceviz biyiikliglinde
organlardir. Cogu insanin iki bobregi olup karaciger, mide, pankreas ve bagirsaklarin
arkasinda omurganin her iki tarafinda bulunurlar. Saglikli bobrekler kanin i¢indeki atig1

temizleyip idrar yoluyla viicuttan uzaklastirirlar.

Bobrekleriniz saglikli oldugunda kandaki sodyum, potasyum ve kalsiyum seviyelerini
diizgiin bir sekilde kontrol ederler. Bobrekler (iireterler ve mesane) idrar yolu sisteminizin

bir parcast olup idrar yolu sistemi viicutta idrar yapar, tasir ve depolar. Bobrekler su ve
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viicudun atiklarindan idrar yapar ki idrar daha sonra iireterler boyunca mesaneye yol alip

burada depolanr. Idrar iiretran araciligiyla viicudu terk eder.

Bobrek taslar1 bobrekte olusur. Eger bir tag bobrekten ayrilir ve iireterde sikisirsa buna
iireter tas1 denir. Bobrek taglarinin yaygin belirtileri arasinda sirt ve yan tarafta keskin ve
sancili bir agr1 bulunur. Bu his genellikle alt karin veya kasik bolgesine dogru yayilir.
Agr genellikle aniden baslar ve dalgali bir sekilde gelir. Viicut tas1 atmak i¢in ugrastikca

artar veya azalabilir. Bobrek taslarinin diger belirtileri ise sunlardir:

1- Idrar yapma ihtiyacinin yogun bir sekilde hissedilmesi.
2- Idrar yaparken daha sik yanma hissi.

3- Idrardaki kan nedeniyle idrarin normalden koyu veya kirmizi olmas: (Bazen idrarla

ciplak gozle goriilemeyen kiigiik miktarda kirmizi kan hiicresi bulunabilir).

4- Mide bulantis1 ve kusma.

3.3. Epidemiyoloji

Bobrek taslar her yasta meydana gelebilir ki en yiliksek insidans 20-49 yas araligindaki
kisilerde bildirilmistir. Erkekler kadinlardan daha fazla etkilenmektedir. Sanayilesmis
diinyada iiriner sistem taslarmin yaygmligi %4 ila %20 arasinda degismektedir. italya’da
liriner sistem taslarmin yaygmligi %1,2 olarak bildirilmisken, Iskogya’da %3,5 ve
Ispanya’da %10,0 olarak saptanmustir. Gronland ve Japonya’nin sahil bolgelerinde nadir
saptanmistir. ABD’de ise nefrolityazin yaygmlhig1 erkeklerde %10,6 ve kadinlarda
%7,1°dir. (REF) Ortalama olarak 11 Amerikalidan birinin hayatlarinin en az bir
doneminde bobrek tasi gelistirdigi bildirilmistir. Gelismekte olan iilkelerde mesane taslari
iist Uriner sistem taglarindan daha yaygin olup bu durum gelismis tlkelerde tam tersi
bigimde raporlandirilmistir. Kiiresel 1sinmanin etkileri sonucu bdbrek taslarinin

insidansinin 2050 yilina kadar %40°tan %56’ya ¢ikabilecegi tahmin edilmektedir.

Bobrek taglar1 obez ve seker hastasi bireyler arasinda yaygin olup tekrarlama orani
yiiksektir ve baslangigta tas olayinin ardindan 5 yil iginde %350°’si kendini tekrarlar.
Tekrarlayan tas olusturan bireylerde tas olusumunun hizlanmasini belirleyen faktorler iyi

bilinmemektedir. Bu nedenle tas olusturan hangi hastada niksiin olabilecegi 6nceden
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tahmin edilemez ancak tas hastaliginin dogal seyri ve yliksek tekrarlama orani, dikkatli

bir tan1 degerlendirmesi ve erken tedavi gerektirir.

3.4. Patofizyoloji

Bobrek taslari idrardaki ¢oziinmeyen tuzlardan olusur ve olusum siirecinde iki temel
mekanizma bulunmaktadir. ilk mekanizma kristallerin bir kristal olmayan protein
(matris) bileseni ile bir araya gelmesidir. Idrardaki tuzlar ¢oker ve kristallesir, kristalleri
bir araya getirir ve klinik belirtilere neden olacak kadar bilyiimelerine yol acar. ikinci
mekanizma da ise genellikle kalsiyum oksalat taglarinin sorumlu oldugu, tas malzemesi
renal papiller kalsiyum fosfat nidusu lzerine ¢Oker ve sonucunda tipik olarak Randall
plak (her zaman kalsiyum fosfat iceren) olusur. Taglarin cogunlugu kalsiyum oksalat ve
kalsiyum fosfatin dahil oldugu kalsiyum tuzlaridir. Urik asit, sistin ve magnezyum

amonyum fosfat (striivit) ise taslarin geri kalanlaridir.
3.5. Bébrek Tas1 Bilesenleri

Uriner taslarin kimyasal bilesimleri kristalli ve kristalsiz fazlar1 veya organik malzemeyi
(matrisi) icerir. Uriner taslarin organik matrisi glikozaminoglikanlar (GAG’lar), lipitler,
karbonhidratlar ve proteinler gibi makromolekiillerden olusur. Bu molekiiller bobrek tasi
gelisimi siireglerini tesvik ederek veya engelleyerek olusum esnasinda énemli bir rol
oynar. Tag matrisinin baslica bilesenleri sunlardir: proteinler (%64), amino olmayan
sekerler (%9,6), glukozamin olarak heksozamin (%5), su (%10) ve inorganik kul (%10,4).
Matris bobrek taslarmin montajina katilarak sablon gorevi goriir. Tiim taslarin matrisi
toplam lipidin %8,6’s11 temsil eden fosfolipitleri igerir ve bu da tag matrisinin yaklagik
%10,3’0nu temsil eder. Organik matrisin bir parcasi olarak hiicre zar1 fosfolipitler,
kalsiyum oksalat ve kalsiyum fosfat taglarinin olusumundan sorumludur (Aggarwal vd.,

2013). Tum tas tiirlerinin matrisinin baslica bileseni albumindir.

Brushit tas1 artan bir insidans hizina sahip sert fosfat mineralidir ve kalsiyum fosfat (CaP)
hastalarmin dortte biri brushit iceren taslar olusturur (Krambeck vd., 2010). Uriner

sistemde CaP, hidroksiapatit, karbonat apatit veya brushit (kalsiyum monohidrojen fosfat
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dihidrat, CaHPO4-2H20) seklinde bulunabilir. Brushit sok dalga ve ultrasonik lityotripsi
tedavisine karsi direnglidir (Krambeck vd., 2010).

3.6. Bobrek Tas1 Olusumunun Mekanizmalari

Bobrek tasi veya biyomineralizasyonun patogenezisi hala tam olarak anlasilmayan
karmagik bir biyokimyasal siirectir. Bobrek tasi olusumu idrarin fizikokimyasal
degisiklikleri ve doymuslukla ilgili biyolojik bir siirectir. Cozelti tipik sartlarda
cOziinebilecek kadar fazla madde igeren bir siviy1 ifade eder. Doymusluk sonucunda
¢Oziinmiis maddeler idrarda ¢oker, cekirdeklesme meydana gelir ve ardindan kristal
birikintileri olusur. Yani kristallesme iki iyonun ¢ozeltideki doygunluk noktalarini
astiginda gergeklesir (Parmar, 2004). Bir sivinin kati faz haline doniisiimii pH ve fazla
maddelerin konsantrasyonlarindan etkilenir. Bébrek taslarinin olusumuna neden olan
kalsiyum, fosfor, iirik asit, oksalat, sistin gibi tas olusturan bilesenlerin doygunluk
derecesi ve diisiik idrar hacmi gibi risk faktorleri kristallesme igin 6nemlidir (Giannossi
ve Summa, 2012). Dolayisiyla kristallesme siireci doymus bir ¢6zeltinin
(¢ekirdeklesmeye yol agan) termodinamigine ve g¢ekirdeklesme (veya Kristal
blyumesinin) hizlarindan olusan kinetigine baglidir (Kok vd., 1990). Bu nedenle tas

olusumu doymusluktan kaginarak 6nlenebilir.

Ancak tas olusumunun genellikle idrarin inhibisitorler ve kristallesmeyi tesvik eden
maddeler arasindaki dengesizlik seviyesine bagli oldugu unutulmamalidir. Tiim taslar tas
olusumunun mineral asamasi agisindan benzer olaylar1 paylasirlar. Ancak tag olusumuna
yol agan olaylarin siralanisi tas tiirii ve idrar kimyasina bagl olarak farklilik gdsterir.
Ornegin kalsiyum esasl taslarin (kalsiyum oksalat veya kalsiyum fosfat) kristallesmesi
inhibisitor konsantrasyonlar1 diisiikse idrarin doymus olmasi durumunda meydana gelir.
Urik asit kalsiyum oksalatin ¢dziiniirliigiinii etkilemekte ve CaOx tas olusumunu tesvik
etmektedir. Saglikli kontrol grubunu olusturan kisilerde, kristallesme siireci inhibit6r
maddeler tarafindan engellenir ve guvende olur (Giannossi ve Summa, 2012). Tas
olusumunu tetikleyen olaylarin siralanisi; ¢ekirdeklesme, biiyiime, birikme ve

bobreklerde kristal tutulmasini igerir.
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3.6.1. Kiristal Cekirdeklesmesi

Bobrek tasi olusumunun ilk adimi bobrekler iginde tutulan doymus idrardan g¢ekirdek
(nidus olarak adlandirilir) olusumuyla baslar (Kumar vd., 2012; Khan ve Kok, 2004).
Doymus bir siv1 i¢inde serbest atomlar, iyonlar veya molekiiller gruplardan kimeler
olusumuyla baslayan slrecte bu kiimelerin toplam serbest enerjisi sivininkinden daha az
oldugunda ¢okme baslar. Ornegin kalsiyum ve oksalat gibi yiiklii ¢dziinebilir molekiiller
kalsiyum oksalat kristallerini olusturmak igin bir araya gelir ve ¢ozlinemezler (Basavaraj
vd., 2007). Cekirdeklesme serbest pargacik veya sabit pargacik mekanizmasi yoluyla
bobrekte olusabilir. Asirt doymus ¢ozeltilerde eger promoterler inhibitdrlerinkini asarsa

cekirdeklenme baslar.

Bir ¢ekirdek olusturulduktan sonra (ve/veya sabitlendiginde), ilk ¢cekirdegin olusumu i¢in
gerekenden daha diisiik kimyasal basingta kristallesme meydana gelebilir. Idrardaki
mevcut epitel hiicreleri, idrar kaliplari, eritrositler ve diger kristaller, heterojen
cekirdeklenme olarak adlandirilan ¢ekirdek olusumu siirecinde ¢ekirdekleyici merkezler
olarak gorev yapabilir. Organik matris, mukopolisakkarit olarak hareket ederek heterojen
cekirdeklesme ve kristal birikmesini artirir (Ahmed vd., 2016). Ote yandan
nanobakterilerin tas olusumu icin bir kristallesme merkezi olarak hizmet eden apatit
yapilar1 olusturdugu da iddia edilmektedir (Kajander ve Ciftgioglu, 1998). Bu siireg tas
olusumunu gii¢lendirir. Oxalati pargalayan bakterilerin (6rnegin  Oxalobacter
formigenes’in) CaOx tas1 olusumundaki rolii halen arastirilmaktadir (Xu vd., 2013). Bu
nedenle ¢ekirdek olusumu miidahalesini hedefleyen tedavi bobrek tasi kontroliiniin en iyi

yollarindan biridir.
3.6.2. Kristal Buytmesi

Idrarda bulunan kristaller bir araya gelerek kristal biiyiimesi olarak adlandirilan kiigiik
sert kitleyi olusturur. Tas biiyiimesi dnceden olusturulmus kristallerin bir araya gelmesi
veya matrisle kaplanmis ytizeydeki kristalin ikincil ¢ekirdeklesmesi yoluyla gerceklesir.
Bir ¢ekirdek bir kez elde edildiginde yeni kristal bilesenlerini yiizeyine ekleyerek
cekirdegin genel serbest enerjisi azaltilir. Kiimenin toplam serbest enerjisi yzey enerjisi

tarafindan artirilir. Tag biliylime siireci yavas olup bobrek tiiplerini tikamak i¢in daha uzun
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stire gerektirir. Organik matristen basta Tamm—Horsfall proteinini ve osteopontin CaOx
tas olusumunu tesvik eden maddelerdir (Knoll, 2010). in vitro ¢alismalar insan idrarinda
indiklenen kristallerin kalsiyum iceren kristaller ve organik matris (lipitler ve proteinler)
arasinda yakin bir iliski oldugunu gostermistir. Hiicre zarlariin lipitleri temel olarak

kristal ¢cekirdeklesmesine katildigina inanilir.

3.6.3. Kiristal Birikimi

Cozeltideki bir kristalin bir araya gelerek daha biiylik bir tas olusturmasi islemine birikim
denir. Tim CaOx Uurolityazisi modelleri kristal birikimin muhtemelen bdbrek icinde
kristalin tutulmasinda rol oynadigini kabul eder (Aggarwal vd., 2013). Kristal birikimi

tas olusumunun en kritik adimlarindan biri olarak kabul edilir.

3.6.4. Kristal-Hiicre Etkilesimi

Biiyiimiis kristallerin bobrek tiibiil epitelyal hiicrelerinin hiicre zarina baglanmasi, kristal
tutulmasi veya kristal-hiicre etkilesimi olarak adlandirilir (Aggarwal vd., 2013; Schepers
vd., 2002). Hiperoksaliiriye sahip bireylerde renal tiibller epitelyal hiicreler yiksek
oksalat konsantrasyonlarina veya keskin kalsiyum oksalat monohidrat (COM)
kristallerine maruz kaldiklarinda yaralanir (Courbebaisse vd., 2016; Khan, 2006;
Tsujihata, 2008). Kristal-hiicre etkilesimi kristallerin hiicrelerin bazolateral tarafindan
membrana hareket etmesine neden olur. Ardindan kristaller hiicrelere alinabilir ve
bobreklerin bazal zarina tutunabilirler. COM kristallerinin renal epitelyal hiicre yiizeyi ile
etkilesimi nefrolityaziste kritik baslatic1 bir olay olabilir. Kristal ve yaralanmis renal tiibiil
epitelyum hiicreleri arasindaki retansiyon kuvvetinin artmasi CaOx kristallesmesini
tesvik eder. Epitel hiicrelerine baglanmis kristallerin ¢cogunlugunun hiicreler icinde
makrofajlar ve/veya lizozomlar tarafindan sindirildigi ve ardindan idrarla atildigi

diistiniilmektedir.

Bobrek tiibiil hiicresi yaralanmasinin ardindan hiicresel ¢éziinmenin bir sonucu olarak
kalsiyum Kristallerini ¢ekirdegeni olusturan sayisiz membran vezikiili tretilir Ki bu in
vitro ve in vivo g¢alismalar tarafindan desteklenir (Aggarwal vd., 2013). Yaralanan

hicreler renal prothrombin fragment-1 veya diger anyonik proteinler gibi maddeleri
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serbest birakir ve COM kristal aglomerasyonunu tetikler (Moryama vd., 2005). Reaktif
oksijen tiirlerinin renal hiicre yaralanmasinda rol oynayan faktorlerden biri oldugu
diistiniilmektedir. Bu nedenle renal oksidatif stresin azaltilmasi etkili bir tedavi segenegi

olabilir.

Yaralanan hiicreler idrar ortamina karsi anyonik olan hiicre membranini ters ¢evirme
yetenegine sahiptir ve kristal yapismanin yerini olarak hareket eder. COM kristallerinin
ters aniyonik membrana daha fazla baglanma egiliminde oldugu diistiniiliir (Khan vd.,
2002). Kalsiyum oksalat dihidrat (COD) kristallerinden daha fazla baglanma
egilimindedir (Barros vd., 2003). Ote yandan COM kristali depozisyonu Madin—Darby
kopek bobrek epitelyal hicrelerinde (MDCK hicreleri) gozlemlenirken domuz
bobreginden tiiretilmis proksimal tiibiiler epitelyal hiicrelerde (LLC-PK1 hucreleri)
calisma modellerinde daha az gdzlenir (Rabinovich vd., 2006). Bu tercihli fark COM
kristali baglanmasina yardimeci olan hyaluronan gibi bir baglama molekiiliiniin Madin—
Darby kopek bobrek epitelyal hiicrelerinde bulunmasindan kaynaklanabilir (Verkoelen
vd., 2000). Kristal-hiicre etkilesiminin ayrintili mekanizmalar1 heniiz kesfedilmemis olsa
da iirolityazisi tedavi etmenin en 1yi yollarindan biri kristal-hiicre tutulmalarin1 kontrol

etmektir.

3.7. Bobrek Tasi Olusumunun Genetik Temeli

Nadir tas hastaligina neden olan ¢evresel faktorler temel genetik faktorlerle etkilesime
girer (Sayer, 2008). Kristallesmenin tesvik edicilerinin ve inhibitorlerinin {iretimi renal
epitelyal hiicrelerin uygun calismasina baglidir. Hiicresel islev bozuklugu kalsiyum,
oksalat ve sitrat gibi iyonlar etkileyerek idrar atiliminin doygunlugunu etkiler. Tas

olusumuna yol acan bazi1 genetik kusurlar Sekil 2°de gosterilmistir.
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Idrar asir1 doygunlugu

(hiperoksaliri gibi promotorlar)

|

Oksidatif stres

¥
Hiicre hasar1 ve hiicre zar1 yirtilmasi

A
Cekirdeklenme (Heterojen)

|

Kristal blylmesi

Kristal birikimi

l

Kristal-hiicre etkilesimi

Kristal tutma/yapigsma

\4

Tas olusumu

Sekil 3.2. Bobrek tasi olusumunun gesitli olaylariin sematik gosterimi

3.8. Randall Plaklari

Randall plaklari idrar tag1 gelisiminin Onciisii gibi goriinmekle birlikte bu siirecin tiim tag

tiirlerini icerip igermedigi belirsizdir. Dahas1 Randall plaklarinin patogenezinin kendisi
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tam olarak bilinmemektedir. Cogu kalsiyum oksalat taglarinin Randall plaklarinin bobrek
papillalarina bagli oldugu goriilmistiir (Evan, 2010). Bu plaklar Henle’nin ince
dongiisiiniin interstisyel baz membraninda bulunur (Evan vd., 2003; Evan vd., 2006).
Plaklarda kalsiyum fosfat (apatit) ve purin kristal bilegenleri tanimlanmis olsa da apatit
baskindir. Baslangigta kalsiyum fosfat kristalleri ve organik matriks, Henle’nin ince
dongiisiiniin baz membranlarina ve daha da interstisyel alana, yani "Randall plaklar1"
olarak bilinen olusumlar arasinda uzanir. Kanitlar birincil interstisyel apatit Kristalinin
olusumunun ikincil olarak CaOx tas olusumuna yol agtigini one siirmektedir (Knoll,
2010). Asirt doygun idrar iginde kristaller tirothelyumda yapisir ve ardisik tas biiyiimesini

artirabilir.

Plak bobrek hiicre hasari nedeniyle asir1 doygun idrara maruz kalir. Bobrek epitelyal
hiicre hasar (bozunma) {iriinleri heterojen niikleasyonu tesvik eder ve bobrek hiicrelerinde
kristal yapigsmasint tesvik eder. Randall plaklarinin kalsifikasyonu oksidatif stres
tarafindan tetiklenir. Hiicreler distal ve toplayici tiibiillerde kristal baglama yerleri olarak
islev gosterebilecek molekiilleri ifade edebilir. Bu molekiiller arasinda fosfatidilserin,
CD44, osteopontin ve hyaluronan gibi fosfolipitler yer alir (Chhiber vd., 2014; Yuen vd.,
2010). Henle’nin ince dongiisii veya toplayici kanallarin renal epitelyal hiicreleri plak
olusumuna yol agan baz tarafinda membran vezikiilleri iretir (Khan, 2014). Dolayisiyla
apatit kristal depozitleri doku matriks molekiillerine daha fazla baglanma nedeniyle CaOx
tas olusumu i¢in bir temel olarak hareket etmis olabilir. Bununla birlikte plak

olusumundaki itici giicler ve dahil olan matriks molekiilleri belirsizdir.

Bobrek taslar1 ya renal papillalara baghdir ya da serbest¢e bulunur. Sabit parcacik yolu
acisindan interstisyumda kalsiyum fosfat (CaP) birikiminin baglangici CaOx olusumu
icin bir ¢ekirdek olusturur. Henle’nin ince dongilisiinlin baz membraninda, i¢ meduller
toplayict kanallarinda ve Bellini kanallarinda olusan CaP tas olusumunun bir baglama
alan1 olarak hizmet eder. Idiyopatik tas olusturanlar interstisyel plaklarin sabit bolgelerine
bagli CaOx gelistirirler. Distal tiibiiler asidoz taslar1 Bellini kanallarinin genislemis
kanallarindan c¢ikan tikaclara baglanirken sistin taslar1 (serbest¢e bulunur) plaklara
baglanmaz (Evan, 2010). Renal tiiplerde olusan CaP iirik asit veya sistin kristalleri

terminal toplayict kanallardan tiiylenen yerlere baglanir. Mineralizasyon bobrek papillar
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yiizeyine ulagtiginda plaklar patlar ve CaP kristallerini pelvik idrara maruz birakir. Sonra

idrar biiyiik molekiillerin tizerine ¢oker ve CaP iizerine CaOx ¢okmesini tesvik eder.

3.9. Bobrek Tasi inhibitorleri ve Tesvik Edicileri

Inhibitorler tas olusumunun &nlenmesi igin gereken siiregler olan doygunlugun
baglatilmasini, niikleasyonu, kristal biiylimesini, birikim hizim1 veya diger siiregleri
azaltan maddelerdir (Basavaraj vd., 2007). Normalde idrar kristal olusumunu engelleyen
kimyasallar1 igerir. Idrarin inhibitdrleri sitrat gibi kiiciik organik anyonlar, pirofosfatlar
gibi kiiclik anorganik anyonlar, magnezyum gibi ¢oklu degerli metal katyonlar1 veya
osteopontin, glikozaminoglikanlar, glikoproteinler, idrar prothrombin fragment-1 ve
Tamm-—Horsfall proteinleri gibi biyuk molekdlleri igerir (Khan ve Kok, 2004; Ratkalkar
ve Kleinman, 2011). Bu inhibitorler herkes i¢in esit derecede ise yaramadigindan bazi
insanlar tas olustururlar. Ancak olusan kristaller genellikle kiigiik oldugunda idrar yolu
boyunca yolculuk eder ve idrarla viicuttan atilir. inhibitorler ya kristalle etkilesim kurarak
ya da idrar ortamim etkileyerek dogrudan veya dolayl olarak islev gosterebilir. Inhibitor
bilesenler kristalin yiizeyine adsorbe oldugunda niikleasyonu, kristal biiyiimesini,

birikimi veya kristal-hiicre yapigsmasini inhibe ederler.

Buna karsilik tesvik ediciler cesitli mekanizmalarla tas olusumunu kolaylastiran
maddelerdir. Bazi tesvik ediciler arasinda hiicre membrani lipitleri (fosfolipitler,
kolesterol ve glikolipitler) paratiroid hormon uyarimi araciligiyla kalsitriol hormon artisi
oksalat, kalsiyum, sodyum, sistin ve diisiik idrar hacmi bulunur (Basavaraj vd.,2007).
Tekrarlayan tas olusturanlarin idrar oksalat atiliminin daha ytiksek oldugu sitrat atiliminin
daha diisiik oldugu bulunmustur (Cakiroglu vd., 2016). Calismalar oksalatin proksimal
tiibiilde kloriir, sodyum ve su reabsorpsiyonunu artirabilecegini ve renal epitelyal
hiicrelerde ¢oklu sinyal yolunu aktive edebilecegini gostermektedir. Genel olarak idrar
tas1 inhibitorleri ve tesvik edicileri arasindaki dengesizlik tas olusumunun nedeni olarak

One siiriilmistiir (Basavaraj vd., 2007).
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3.10. Bobrek Taslarimin Tiirleri

Bobrek taslarinin  kimyasal bilesimi ¢esitli kimyasallarin  idrar bilesimindeki
anormalliklere baglidir. Taglar boyut, sekil ve kimyasal bilesikler (mineraloji) ag¢isindan
farklilik gosterirler. Mineral kompozisyonundaki farkliliklar ve patogeneze dayali olarak

bobrek taglar1 genellikle agsagidaki bes tiire ayrilirlar.

3.10.1. Kalsiyum taslari: kalsiyum oksalat ve kalsiyum fosfat

Kalsiyum taglar1 tiim {iriner taglarin yaklasik %80’ini olusturan baskin bobrek tas tipidir
(Coe vd., 2005). Kalsiyum taglariin orani saf kalsiyum oksalat (CaOx; %50), kalsiyum
fosfat (CaP apatit olarak adlandirilir; %5) ve ikisinin karisimi (%45) olabilir (Chaudhary
vd., 2010). Kalsiyum taslarinin baslica bileseni brushit (kalsiyum hidrojen fosfat) veya
hidroksiapatittir. Kalsiyum oksalat bobrek taslarinin ¢ogunda bulunur ve CaOx
monohidrat (COM): whewellite (CaC204-H20), CaOx dihidrat (COD), weddellite
(CaC204-2H,0) formunda bulunur veya her ikisinin bir kombinasyonu olarak da
bulunabilir ki bu %60’tan fazlasini olusturur (Bensatal ve Ouahrani, 2008). COM tas
tipleri icerisinde termodinamik agidan en kararli formdur. Klinik olarak COD’dan daha

sik olarak gozlemlenir.

Cesitli faktorler CaOx tasi olusumuna katkida bulunur ki bu faktorler arasinda
hiperkalsitiri (rezorptif, renal s1zint1, absorptif ve metabolik hastaliklar), hiperiirikosiiri,
hiperoksaliri, hipositratiri, hipomagneziri ve hiperkistinuri bulunur (Dal vd., 2005).
Genellikle idrarin pH’1 5,0 ila 6,5 arasinda ise CaOx taglar1, pH’17,5’ten biiyiik oldugunda
ise kalsiyum fosfat taglari meydana gelir. Kalsiyum taglarinin tekrar olasiligi diger bobrek

tag1 tiirlerine gore daha yiiksektir.

Kalsiyum homeostazisinin mekanizmalarinin anlasilmasi hiperkalsiiirinin  nasil
gelisebileceginin anlasilmasina yardimer olur (Sekil 3.3). ‘Idiyopatik’ hiperkalsiiirinin
altinda yatan genetik temel, ailesinde tas 6ykiisii olan ve olmayan kisilerin ylksek idrar
kalsiyumu karsilastirildiginda gozlemlenen farklilikla izah edilebilir. Idrar kalsiyum
atitliminin artmasina neden olan faktorler arasinda, artmis gastrointestinal emilim, artmis

kemik rezorpsiyonu veya artmis tiibiiler reabsorpsiyon bulunmaktadir. Bu (¢ slre¢ de
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PTH ve 1,25D’nin ana hormonlarinin etkiledigi karmasik bir geri bildirim dongiistidur.
1,25D vitamin D reseptorii araciligiyla etki gosterir. Normalde filtrasyonun %97°si
kalsiyum tarafindan geri emilir bu nedenle idrar kalsiyum atilimi geri emilimdeki

degisikliklere bagli olarak kontrol edilir.

PTH, asidoz, inflamatuar sitokinler

tarafindan uyarilan kemik erimesi
PTH aracili kemik rezorpsiyonu

tizerinde 1,25D izin \erici etki

Idrar kalsiyumu, serum [Ca] etkileri
araciligiyla CasS tarafindan arttirildi

bagirsak

—@hkan

idrar

[Ca]

PTH ile artan kalsiyum geri emilimi:

VDR ye etki eden 1,25D tarafindan 1,25D'in izin verici bir etkisi vardir

uyarilan GI kalsiyum emilimi

Sekil 3.3. idrar kalsiyum atilimimin belirleyicileri

3.10.2. Strivit veya magnezyum amonyum fosfat taslari

Striivit taglar1 %10-15 civarinda meydana gelir ve enfeksiyon taslar1 ve tiglii fosfat taglari
olarak da adlandirilmistir. Striivit taglari lireaz tireten kronik idrar yolu enfeksiyonlarina
sahip hastalarda meydana gelir. En yaygin olan1 Proteus mirabilis’tir ve daha az yaygin
patojenler arasinda Klebsiella pneumonia, Pseudomonas aeruginosa ve Enterobacter
bulunur (Giannossi ve Summa, 2012; Barbas vd., 2002; Coe vd., 2005). Ureaz ireyi
amonyak ve CO2’ye bolmek i¢in gereklidir ki bu da idrar1 daha alkali hale getirir ve pH’1
yukseltir (genellikle >7). Alkali pH’da fosfat asidik pH’dan daha az ¢ézlnur bu nedenle
fosfat ¢éziinmeyen amonyum iiriinlerine ¢oker ve biiylik boynuz tasi olusumuna yol agar
(Griffith,1978). Kadinlarin bu tirden taslar1 gelistirme olasilig1 erkeklere gére daha
yiiksektir. Escherichia coli lireay1 bolememe yetenegine sahip degildir ve striivit taglariyla

iliskilendirilemez.
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3.10.3. Urik asit taglar1 veya iirat taglari

Tiim tas tiirlerinin yaklasik olarak %3-10"unu olusturur (Giannossi ve Summa, 2012; Coe
vd., 2005). Ozellikle et ve balik gibi hayvansal protein iceren diyetler, yiiksek purin iceren
diyetler, hipertirisiiri, diisiik idrar hacmi ve diisiik idrar pH’1(pH < 5.05) bu tiirden taslara
yol acar. Gut hastaligina sahip kisilerin bir veya her iki bobregide tas olusturabilir. Urik
asit nefrolityazisinin en yaygin nedeni idiopatiktir ve {irik asit taslar1 kadinlardan ¢ok

erkeklerde daha yaygindir.
3.10.4. Sistin taslar:

Bu taglar tiim tas tiirlerinin %2’sinden azin1 olusturmakla birlikte bir amino asidin ve
sistinin tagimmryla ilgili genetik bir bozukluk sonucu olusurlar. idrar atilimlarinda
sistinurinin fazla olusmasina neden olur (Giannossi Summa, 2012; Coe vd., 2005). bu
kromozom 2’deki rBAT genindeki bir kusur nedeniyle olusan otozomal resesif bir
bozukluktur. Bu bozulma sistinin renal tibulerdeki emilimini engeller veya idrara sizan
sistinin birikmesine neden olur. Idrarda ¢6ziinme gerceklesmez ve sistin tas1 olusumuna
yol agar. Sistinuri i¢in homozigot olan kisiler giinde 600 milimoliin lizerinde ¢ézlinmeyen

sistin atarlar. Uriner sistinin gelisimi bu sistin tas hastaliginin tek klinik belirtisidir.
3.10.5. ila¢ kaynakh taslar

Tim tas tiirlerinin yaklasik %1’ini olustururlar (Giannossi ve Summa, 2012).
Guaifenesin, triamteren, atazanavir ve siilfanilamid gibi ilaglar bu taglarin olusumuna
neden olurlar. Ornegin HIV enfeksiyonunu tedavi etmek igin kullanilan proteaz inhibitérii
indinavir siilfat1 alan kisiler bobrek taslari gelistirme riski altindadir (Barbas vd., 2002).
Bu tiir litojenik ilaglar veya metabolitleri zaten mevcut olan renal taglar {izerine bir nidus
veya birikim olusturabilirler. Diger yandan bu ilaglar kalsiyum oksalat veya purin

metabolizmalarini etkileyerek metabolik etkiler yoluyla tas olusumuna neden olabilirler.
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3.11. Bobrek Taslarimin Analizi icin Kullanilan Teknikler

Bobrek tas1 olusumu hakkinda her seyi 6grenmek i¢in tag bilesimindeki varyasyonlarin
tam anlasilmasi1 6nemlidir. Tlim tas tiirleri kristalin bilesimlerinin elemental dagilimin ve
Ozellikle de iiratlarin ve ¢esitli kalsiyum fosfatlarin purin tiirevlerinin farkli hidrat
formlarinin belirlenmesi i¢in analiz edilmelidir (Bazin vd., 2006; Daudon ve Bazin,
2013).

Bobrek taslarinin analizi i¢in su anda kullanilan teknikler sunlardir: (1) kimyasal analiz,
(2) termogravimetri, (3) polarizasyon mikroskopisi, (4) taramali elektron mikroskopu

(SEM), (5) toz x-151m1 difraksiyonu (XRD) ve (6) farkli spektroskopik tekniklerdir.

3.11.1. Islak kimyasal analiz

Islak kimyasal analiz teknigi tas analizi i¢in en yaygin kullanilan yaklagimlardan biridir.
Bununla birlikte bu yontem yalnizca bireysel iyonlarin ve radikallerin varligini tespit
edebilir ancak karisimlart ayirt edemez (Kasidas vd., 2004). Tasm ic¢indeki kimyasal
bilesenleri daha etkili bir sekilde analiz etmek ve kan ile idrarin kimyasal analizi igin
kullanilan geleneksel niceliksel yontemlerle uyumlu bir 1slak kimyasal yaklasim

kullanilabilir.

3.11.2. Termogravimetri

1970’lerden bu yana termogravimetrik analiz (TG veya TGA) bobrek taslarinin analizi
icin genis Olglide uygulanmaktadir (Lee vd., 2012). Bu teknik malzemenin agirlik
kaybinin siirekli olarak kaydedilmesine dayanir. Bu islem sirasinda oksijen atmosferinde
1000 °C’ye kadar olan sicaklik artis1 gerceklestirirlerken, incelenen malzemenin sicaklik
ve agirhik kaybr incelenir. Her madde kendi 6zgiil doniisiim Ozelliklerine sahip
oldugundan, doniisiimiin baslama ve bitis sicakligi, agirlik degisikligi miktari, entalpi,
madde dogas1 ve bu degisikligin biiyiikliigii, mevcut numunedeki elementlerin oranini

gosterir (Kasidas vd., 2004).
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Rose ve digerleri bu yontemi bobrek taslarinin analizini hizli yapmasi nedeniyle
onermislerdir (Rose ve Woodfine, 1976). D’Ascenzo ve digerleri calismalarinda
diferansiyel termal analiz (DTA) sonuglarint TGA ile karsilastirmislardir (D’Ascenzo
vd., 1983). Bu teknigin bobrek tasi analizlerinde malzemeyi belirli bir sicaklikta
tanimlama ve kaydetme hizinin yami sira biiyiikk bir dogruluga da sahip oldugunu

belirtmislerdir.

3.11.3. Polarizasyon mikroskopisi

Polarizasyon mikroskopisinin temel ¢alisma prensibi bobrek tas yapisindaki kristallerin
polarize 1sikla etkilesimidir. Bu nedenle 1s18in rengi, kirilma miktari, yansima veya ¢ift
yansima tasin igerdigi mineralleri belirleyen parametrelerdir (Schubert, 2006). Tas kirilir
ve ardindan uygun kirilma indisine sahip bir sivi damlasi kristal {izerine damlatilarak

polarizasyon mikroskobu altinda incelenir (Douglas ve Tonks, 1979).

3.11.4. Taramal elektron mikroskopu

Taramal1 elektron mikroskopu 6zellikle son yillarda idrar taglarinin morfolojisini ve
dokusunu incelemek i¢in kullanilan en hassas tekniklerden biridir. Bobrek taslart ¢ok
kiiciik bile olsa yapisini ve bilesenlerin morfolojisini bozmadan hassas analizler
gerceklestirmek miimkiindiir (Durdag: vd., 2023). Cok yuksek ¢ozunurlukli gorintiler
tretmesi sonucunda kristalin bilesimi, formu, boyutu, dagilimi, i¢ yapisi, bilesenlerin
konumu, kristalin dontistimleri ve kristaller ile organik bilesenler arasindaki yakin iligki

tizerine ¢ok ¢esitli bilgiler vermektedir (Charafi vd., 2010).

SEM bir 6rnek yizeyinin ¢ok yiksek c¢ozunurlukli gérintilerini Gretirken son

zamanlarda birincil hiperoksaliiri i¢in temel teshis araci olarak 6nerilmistir (Daudon vd.,
2008).
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3.11.5. Spektroskopinin farkh teknikleri

Spektroskopi madde ile elektromanyetik radyasyon arasindaki etkilesimin
incelenmesidir. Burada bobrek taslarinin analizinde kullanilan bazi spektroskopik

teknikler ve pratik uygulamalar1 anlatilacaktir.

3.11.6. Kizilotesi spektroskopi

[lk olarak Beischer tarafindan 1955 yilinda tas analizi i¢in uygulanana bu metot o giinden
beri niceliksel tas analizinde en popiiler ve en giivenilir yontem olarak bilinmektedir
(Singh, 2008) Incelenecek bobrek tasi numuneleri 6nce kizildtesi 1sinlara maruz
birakilarak atomik ve molekiiler titresimler olusturulur. Daha sonra numunelerin
yayinladiklar1 spektrumlar kaydedilir ve tasin elemental bilesimini belirlemek igin
spektrumlar analiz edilir (Nguyen Quy ve Daudon, 1997; Kasidas vd., 2004). Kizilotesi
spektroskopide gelistirilen en yeni tekniklerden biri Zayiflatilmis Toplam Yansima
(Attenuated Total Reflection, ATR) olup, daha hassas ve dogru sonuglara da ulagmak
miimkiin olmustur (Schubert, 2006; Hannan, 2023). ATR icin en dnemli avantajlardan
biri KBr kullanarak numune hazirlama adimlarini ortadan kaldirmasi ve bobrek taslarinin
dogrudan analizine imkan vermesidir. Hatta diger spektrometrelin analizinde zorlandig1
kalsiyum oksalatin kimligini belirlemek ATR-IR spektroskopisi ile son derece kolaydir
(Bazin vd., 2012). Sandra Tamosaityte bir dizi bobrek tasini inceleyerek bu teknigin
organik ve inorganik bilesenlerin belirlenmesindeki duyarliligimi vurgulamisladir

(Tamosaityté vd., 2013).

3.11.7. Enerji ayirimh X-151m analizi (EDXRF)

Enerji aymrimli X-1511 flloresans (EDXRF) spektrometreleri ¢esitli malzemelerin
elemental bilesimlerini belirlemek yani niteliksel ve niceliksel analizler ger¢eklestirmek
icin tasarlanmig giiclii analitik araclardir. Yayilan X 1ginlarinin enerjileri ve yogunluklar
Ol¢iilerek numunede hangi elementlerin hangi konsantrasyonlarda mevcut oldugu
belirlenebilir. XRF analizinin en énemli 6zelliklerinden biri tahribatsiz analize olanak

saglamasidir. ICP gibi geleneksel kimyasal analiz yontemleri siklikla numunelerin imha
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edilmesini/¢oziinmesini gerektirir ki bu da onlar1 daha sonraki testler veya analizler igin
kullanilamaz hale getirir. Ancak XRF spektrometreleri malzemeleri o6zelliklerini
degistirmeden veya onlara herhangi bir zarar vermeden incelemenize olanak saglar. SEM
ornekleri haritalandirmak bagka bir deyisle bobrek taslarinin yiizeyindeki veya
yakinindaki elementlerin tiirlerini ve miktarlarini analiz etmek i¢in enerji ayirimli X-1s1n1
analizi (EDX) ile birlikte uygulanir. Elektron 1sininin numune yiizeyi ile etkilesimi ve
numunenin derinligine niifuz etmesi numune yiizeyi iizerinde ve yakininda bulunan

elementlerin karakteristigi olan X-1sinlarini iiretir.

Marickar ve arkadaslari bu teknikle taslari inceleyerek elementlerin konsantrasyon
yiizdelerini incelemisler ve boylece tiim taslart olusturan kristallerin morfolojik
ozelliklerini 6grenmislerdir (Fazil Marickar vd., 2009). Baska bir ¢alismada taslar
EDXREF ile incelenerek eser elementlerin yiizdesi belirlenmis bu elementlerin roliniin ve
hastalarin diyetleriyle iliskisinin anlagilmasi amaglanmistir (Srivastava vd., 2014).
Uvarov ve ark. bobrek taslarinda tanimlanan fazlarin seklini ve uzaysal dagilimini
incelemek icin bu teknigi kullanmiglar, sonuglari iimit verici ve uygulanan diger

tekniklerle uyumlu bulmuslardir (Uvarov vd., 2011).

3.11.8. Lazerle olusturulan kirilma spektroskopisi

Kisa lazer darbesiyle yiiksek sicaklikta plazmanin olusturulmasi LIBS teknolojisinin ana
fiziksel temelidir. Kisa atimli bir lazer 1smn1 gonderildiginde ve numune yiizeyine
odaklandiginda numune kiitlesinin kii¢iik bir hacmi Lazer Ablasyonu olarak bilinen bir
islemle, yani hem termal hem de termal olmayan mekanizmalar araciligiyla uzaklastirilir.
Lazer darbesi sona erdiginde plazma sogumaya baslayacak ve uyarilmis elektronik
hallerdeki atomlarin ve iyonlarin elektronlari temel durumlarina dondiik¢e plazmanin
farkli spektral tepe noktalarina sahip 151k yaymasina neden olacaktir. Analiz edilen her
numunedeki farkli zirveler kimyasal bilesimi belirlemek icin kullanilacaktir. LIBS
piklerinin yogunluklarina bakilarak numunedeki eser ve ana elementlerin konsantrasyonu
Olctilebilir. LIBS veri analizi ile ¢ok ¢esitli numune matrisleri i¢in hem niceliksel hem de

malzeme ayrimlart gerceklestirilebilir.

28



LIBS bobrek tasi orneklerinin c¢oklu element analizini gergeklestirmek igin de
kullanilabilen hassas ve hizli bir optik tekniktir. Bazi aragtirmacilar bobrek taslarinin
incelenmesinde 6zellikle LIBS yontemini kullanmislardir (Singh ve Rai, 2009; Singh vd.,
2011). Yine Singh ve Rai bu optik teknigin bobrek taslarinin analizinde hassas ve hizli
bir yontem oldugunu vurgulamistir (Singh ve Rai, 2011). Baska bir ¢alismada ise bobrek
taslarindaki eser elementlerin uzaysal dagilimini elde etmek i¢in LIBS kullanilmig ve
ornek icindeki elementler hakkinda bilgi edinmek i¢in ¢ok uygun bir teknik oldugu
belirtilmistir (Singh vd., 2009).

3.11.9. Lazer ablasyon indiiktif eslesmeli plazma-kitle spektrometrisi

Kitle Spektrometresi (LA-ICP-MS) kati1 malzemelerde yiiksek hassasiyetle elemental ve
kararli izotop analizleri i¢in dogrudan mikro 6l¢ekli 6rneklemede kullanan analitik bir
tekniktir. Malzemeyi numunenin yiizeyinden ¢ikarmak i¢in nanosaniye darbelerine sahip
giiclii bir lazer 1511 kullanir. Lazerin numune ylizeyi ile etkilesimi ile numune
malzemesinde 1sinma, buharlagma ve iyonizasyon meydana gelir ki buna "lazer ablasyon"
adi verilir. Numune daha sonra indiiktif olarak eslesmis bir plazmada iyonize edilir, atom
tiirleri iyonlar halinde taginir, ayrilir ve zaman i¢indeki kiitle-yiik oranlarina gore analiz
edilir. Bu sayede bir numunedeki ana ve eser element bilesimleri milyarda bir (ppb)
mertebesine kadar analiz edilebilmektedir. Pek ¢ok kati malzeme numune hazirlama i¢in
herhangi bir 6zel islem gerektirmeden ¢ok yOnli olarak analiz edilebilir. Cok kuguk
numune miktarlar1 bile (pikogramlardan femtogramlara kadar) ¢ok hassas bir sekilde

olculebilir (milyarda bir).

3.11.10. Atomik absorpsiyon spektroskopisi (AAS)

Genellikle AAS olarak kisaltilan atomik sogurma spektroskopisi, 15181n belirli dalga
boylarindan (genellikle 190 ila 900 nm) emilen enerjiye dayali olarak sivi bir numunedeki
elementlerin konsantrasyonunu analiz eder. Numunedeki serbest iyonlar tarafindan
emilen 151k miktar1 dlgiilerek bu atomlarin konsantrasyonu belirlenir. Bir numuneyi belirli
bir dalga boyunda 1s18a maruz birakarak ve ardindan bu 1518in ne kadarinin numune
tarafindan emildigini 6l¢erek yalnizca numunedeki bir elementin varligim1 degil, aym

zamanda o elementin konsantrasyonunu da belirlenebilir. Hem kati hem de sivi
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numuneleri incelemek ve yaklasik 70 farkli elementi tespit etmek i¢in kullanilabilir.

Ancak kati numunelerle ¢alismak istenirse ek islemler gerekebilir.

Diger spektrometrik teknikler kadar yaygin olmasa da bobrek taslarinin yapisi da AAS
spektrometrisi kullanilarak belirlenmeye ¢alisilmaktadir. Joost ve Tessadri (1987) AAS
ile 24 farkli tasta 31 farkli eser element belirlemislerdir. Onemli eser element igerigine
sahip tas hastalarinin kaninda, idrarinda ve saginda eser element konsantrasyonlari da
arastirtlmistir. Taha vd., (2023) alevli atomik absorpsiyon spektrometresi (FAAS)
kullanarak Cu ve Zn’nin CaOx taslarmin biyokimyasal ve molekiiler o6zellikleri
tizerindeki etkilerini aragtirmiglardir. Durak vd., (1998) atomik absorpsiyon
spektrofotometrik yontemini kullanarak 29 bobrek tasinda magnezyum ve eser

elementleri belirlemislerdir.

3.11.11. Proton kaynakh x-1s1n1 emisyonu (PIXE)

Proton kaynakli X-151m1 emisyonu (PIXE) olarak da bilinen parcacik kaynakli X-1s1n1
emisyonu yilkksek enerjili iyon bombardimani ile bir numuneden yayilan X-1ginlarini
Olcerek bir numunenin elemental bilesimini belirlemek i¢in kullanilan analitik bir
tekniktir. Uyarilma sirasinda farkli 1ginlarla yiiksek enerjili iyon bombardimani nedeniyle
hedef elementin karakteristik enerjilerine sahip x-1sinlar1 tiretilir. PIXE spektroskopisinde
He?" veya H* yiiklii parcacik 1sinlar1 kullamilir. Uyarilmayla bir elektron uzaklastirilir ve
dis kabuk elektronlar1 i¢ kabuk boslugunu dolduracak sekilde durum degistirdiginde
belirli enerjilerde X-igmlart yayilir. Yayilan X-151n1 enerjileri uyarilma siirecinden

bagimsizdir ancak mevcut elementlerin karakteristigidir.

Pineda ve ark. taslardaki eser element konsantrasyonlarini anlamak ve agiklamak i¢in
micro-PIXE teknolojisini kullanmiglardir (Pineda-Vargas vd., 2009). Baska bir ¢alismada
bobrek taglarindaki kalsiyum oksalatin dagilimini haritalandirmak i¢in kullanilmislardir.
Bu c¢alisma bobrek tas1 biiylimesi ve mikro-PIXE teknolojisi ile uyarilma

mekanizmalarini ortaya ¢ikarmak i¢in 6nemli bilgiler saglamistir (Pineda vd., 1995).
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3.11.12. Senkrotron radyasyonu (SR) kullanan x-1sin1 bilgisayarh mikrotomografi
(nCT)

Senkrotron hizlandiricilarda ¢apt 10 metre ile 100 metre arasinda degisen (bazilari
bundan daha biiyiik) bir dongiide elektron salinimi esastir. Elektronun yolu manyetik alan
tarafindan kontrol edilirken X 1sinlar1, kizilotesi ve morotesi 1sinlar da dahil olmak {izere
genis bir elektromanyetik spektrum aralig tiretilir. Bu tiiriin tirettigi radyasyon oldukga
konsantre ve monokromatik oldugundan, geleneksel X-1s1mm1 cihazlarinin {irettigi
radyasyondan daha yogundur. Ayrica bu teknigin sentez ve yiiksek parlaklik 6zellikleri,
bobrek taglari icindeki eser elementlerin dagilim haritalarinin incelenmesini ¢ok 6nemli

bir ara¢ haline getirmektedir (Manzoor vd., 2019).

Manzoor vd., (2019) plagin igindeki tas olusum mekanizmasini ve apatitin bliylime
stirecindeki roliinii incelemek i¢in pCT’yi kullanmislardir (Manzoor vd., 2019). Kaiser
ve ark. nefrolitiaziste lokalize olan minerallerin mikro yapilarini arastirmak i¢in pCT’yi
kullanmiglardir (Kaiser vd., 2011). Manzoor ve ark. eser metal birikiminin dokusu ve
modelinin yani sira bobrek taslarinin gézenekli yapisinin ve mekansal varyansinin 3

boyutlu analizini SR-pCT ile incelemislerdir (Manzoor vd., 2019).

3.11.13. X-151m absorbsiyon yakin kenar spektroskopisi (XANES)

X-151m1  absorbsiyon yakin kenar pektroskopisi (XANES) bir reaksiyon veya
elektrokimyasal islem sirasinda bir atomun yerel elektronik yapisini belirlemek i¢in
kullanilan analitik bir yontemdir. Bu teknik genellikle elektrokimyasal olarak aktif
elementlerin oksidasyon seviyelerindeki degisiklikleri izlemek i¢in uygulanir. Bir
molekiiliin bos durumlarinin kismi yogunlugunu belirleyen, elemente 0zgii ve yerel

baglanmaya duyarli spektroskopik bir analizdir.

Pattanasiriwisawa vd. (2008) bobrek taslarinin bilinmeyen bilesiklerinde kiikiirt, fosfor
ve kalsiyumun K kenarlar etrafindaki XANES spektrumlarini kaydetmislerdir. XANES
sonuglarinin X-1511 toz kirmimi (XRPD) teknigi ile elde edilen aymi taglarin kirinim

tablosu verileriyle 1yi bir uyum i¢inde oldugunu bulmuslardir.
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3.11.14. Toz x-151m difraksiyonu (XRD)

X-1s1m1 toz kirinmmi (XRD) oncelikle kristalli bir malzemenin faz tanimlamasi igin
kullanilan; kimyasal bilesim, kristal yapi, kristal oryantasyonu, kristalit boyutu, kafes
gerilimi, tercih edilen oryantasyon ve katman kalinlig1 gibi bilgileri dogru bir sekilde
veren spektrometrik bir tekniktir. Toz kirinimi genellikle tek kristal kirinimina gére daha
kolay ve kullanishdir ¢ilinkii tek tek kristallerin yapimin1 gerektirmez. Analiz edilecek
numune Once ince bir sekilde oOgiitiiliir, homojenlestirilir ve ortalama kiitle bilesimi

belirlenir.

Durdagi vd., (2023) Erzincan ve g¢evresindeki hastalardan alinan idrar taslarmin faz
kompozisyonunu X-1s1n1 kirinim spektrometresi ile analiz etmistir. Orlando vd., (2008)
Brezilya’da insan bobrek taslarinin faz bilesimini incelemek ig¢in X-1g1n1 toz kirinimini
kullanmigtir. Sofinska-Chmiel vd., (2023) ¢ok bilesenli bobrek taglarinin morfolojisini ve
kimyasal bilesimini arastirmak i¢in Kizilotesi spektroskopi (FTIR), X-1s1n1 kirinimi (XRD)

ve EDX dedektorlii elektron mikroskobu gibi tanimlama yontemlerini kullanmistir.

3.12. Bobrek Tas1 Olusunu Onlemek i¢cin Yapilabilecekler

3.12.1. Artan sivi alim ve dilirezis

Dehidrasyon borek tasi hastaliginin genel bir riski olarak kabul edilir. Hidrasyon
durumunu siirdiirmek ve idrar konsantrasyonunu azaltmak icin artan s1vi alim1 borek tasi
hastaliginin 6nlenmesi i¢in uzun siiredir kabul gormiis bir dneridir. Diiirezis, yliksek sivi
almi ve diiiretik ajanlarin kullanilmasiyla elde edilebilen idrar hacminin artirilmasi
stirecidir. Ditiretik islemi ile artan idrar akis hiz1 ve/veya diiiretik islemi ile azalan su geri
emilimi idrar hacminin artmasina ve idrar osmolaritesinin azalmasina katkida bulunur.
Bir klinik deneme yuksek idrar hacmi ile tekrarlayan kalsiyum nefrolityazis riski
arasindaki iligkiyi gostermistir (Borghi vd., 1996). Bu nedenle yiksek hacimli su alimi
genellikle borek tasi hastaligin1 6nleme igin baglangig stratejisi olarak kabul edilir. Son

yillarda hastalig1 6nlemek i¢in su aliminin arttirilmasi siirekli olarak vurgulanmaistir.

Giinliik tiiketilen baz1 igecekler ditirezis yapabilir. Kahve gibi ¢ayin ve alkoliin de ditiretik

etkisi oldugu bildirilmistir. Bir meta-analiz kahve, ¢ay ve alkol gibi bircok icecegin
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tiketiminin bobrek tasi hastaligr riski ile iligkili olabilecegini bildirmistir (Ferraro vd.,
2013). Ingiltere’de son zamanlarda yapilan bir niifus tabanli prospektif bir kohort
calismasi yiiksek sivi alimi, kahve ve cay tiketimini ile ilk tas icin hastaneye yatisin
azaltabilecegini gostermistir. Yapilan ¢alismalar; yiiksek sivi alimimin sadece Kristal
atilma hizin1 artirmakla kalmayip (daha yiiksek idrar akis hizi araciligiyla), hastaligi
Onlemede, kristallesme, kristal-hiicre yapismasi ve kristal birikme gibi diger tag olusum

adimlarin etkileyerek de bobrek taglarini engelledigini gostermektedir.
3.12.2. Yasam tarzi ve aliskanhk degisiklikleri

Obezite ve kilolu olma durumu da borek tasi hastaligini icin risk faktorleri olarak kabul
edilir. Bu nedenle hastalik riskini azaltmak igin normal viicut kitle indeksini (VKI)
korumak igin kilo kaybi, Avrupa Uroloji Dernegi (European Association of Urology-
EAU) ve Amerikan Uroloji Dernegi (American Urological Association UAA) tarafindan
tavsiye edilmektedir. in vivo bir calisma ayrica gida simirlamasi ve egzersizle kilo
kaybinin idrar sitrat atilimini artirabilecegini ve hastalik riskini azaltabilecegini ortaya
koymustur (Sasaki vd., 2015). Fiziksel aktivite ve egzersiz bir¢ok hastaligi ve bozuklugu
azaltabilir. Yaklagik 90000 kadin iizerinde yapilan biiylik bir kohort ¢aligmasi fiziksel
aktivitenin (yogunlugundan bagimsiz olarak) postmenopozal kadinlarda bobrek tasini
Onleyebilecegini gostermistir (Sorensen vd., 2014). Benzer sekilde sonraki bir meta-
analiz de fiziksel aktivite ile hastalik riski arasinda bir iligki bulunmadigin1 gostermistir
(Aune vd., 2018). Bu veriler fiziksel aktivitenin ve egzersizin hastalik Uzerindeki gergek
yararinin tartigmali oldugunu ve c¢esitli degiskenler veya karistirict faktorler tizerinde
daha fazla aydinlatmaya ihtiya¢ duydugunu gostermektedir. Ayrica dikkate alinmasi
gereken diger bir faktor yogun terleme ve su kaybina neden olabilen yogun fiziksel

aktivite ve egzersiz sirasindaki ve sonrasindaki hidrasyon durumudur.

Calisma ortaminin ve iklim degisikliginin bobrek tasi riski {lizerindeki etkileri de
arastiritlmistir. Yiiksek sicaklik bolgesinde ¢elik endiistrisinde ¢alisan isciler hipositratiiri
ve diisik idrar hacmi gibi bobrek tasi olusumu ic¢in artmis risk faktorleri
deneyimlemektedir (Atan vd., 2005). Bu nedenle hastalik prevalanslari genel niifusun
uzerindedir (Lotan vd., 2017). Sik sik yiiksek sicak bir ortamda galisan insaat iscileri
genel niifusa kiyasla daha yiiksek hastalik prevalansi yasarlar (Ferraz ve Aquino, 2014).
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Bu veriler yiiksek sicaklikla iliskilendirilen yiliksek bobrek tasi prevalansinin yogun

terleme ve dehidrasyon tarafindan tetiklendigini gostermektedir.

Sigara igmenin bobrek tasi hastaligr ile iliskisi tartismalidir. Bu ¢alismalardan birinde
sigara igmenin hastalik riskini artirdigim1 gostermistir (Tamadon vd., 2013). Ancak
sonraki caligmalar sigara i¢cmenin risk ve niikks ile anlamli bir iliskisi olmadiginm
gostermistir(Detsyk vd., 2017; Mari¢ vd., 2019). iran’da yapilan son bir ¢alisma bébrek
tas1 hastalarinin saglikli bireylere gore daha yiiksek sigara igme aligkanligi gosterdigini
ancak tas olusumunda diger faktorlerde disiiniildiigiinde anlamli bir iliski
bulunamadigini gostermistir (Khalili, P., ve ark 2021). Ancak Tayvan’da yapilan son
calisma pasif sigara igimine maruz kalmanin bile yiiksek hastalik insidansi ile iliskili
oldugunu gostermistir (Chen vd., 2021). Bu referanslara dayanarak hastaligi 6nlemek i¢in
sigara icmeme ve dumanindan kag¢inilmasi dnerilebilir ancak daha giiclii kanitlara hala

ihtiyag vardir.
3.12.3. Beslenme yOnetimi

Akdeniz Tipi (Mediterrane) beslenme tarzi gibi bazi beslenme tarzlari ile (bitki kaynakli
yiyeceklerin yiiksek tiiketimi, doymus yag asitlerine gére monounsaturated yag asitlerinin
yiiksek tiiketimi ve et tirlinlerinin diisiik tiiketimi seklinde tanimlanir) hastalik riski daha
diisiik iligkilidir (Carlos vd., 2018; Prieto vd., 2019; Rodriguez vd., 2020). Hiperkalsiri,
hiperoksalri, hipositraturi, hipomagnesuri ve hipertrikosuri gibi birkac metabolik
anormallik bobrek tasi olusumu igin bilinen risk faktorleridir. Bu nedenle beslenme
degisiklikleri bu metabolik anormallikleri diizeltebilir, hastalik riskini azaltabilir ve yeni

ve tekrarlayan bobrek taslarini 6nleyebilir.

3.12.3.1. Kalsiyum alim ve D vitamini takviyesi

Hiperkalsiiiri kalsiyum tas1 i¢in 6nemli risk faktorlerinden biri oldugundan giinliik
kalsiyum alimi endise kaynagidir. Amerikan Uroloji Dernegi, Avrupa Uroloji Dernegi,
Kanada Uroloji Dernegi (Canadian Urological Association-CUA) ve Asya Uroloji
Dernegi (Urological Association of Asia-UAA), kalsiyum tasi olan hastalarin giinde
1000-1200 mg/d beslenme yoluyla kalsiyum tiiketmelerini tavsiye etmektedir (Pearle vd.,
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2014; Skolarikos vd., 2022; Bhojani vd., 2022; Taguchi vd., 2019). Kalsiyum
takviyesinin hastalik riskini artirabilecegi de bildirilmistir (Curhan vd., 1997). Aksine
yiiksek beslenme yoluyla alinan kalsiyumun semptomatik bobrek tasini azaltabilecegide
gosterilmistir (besin kalsiyumunun bagirsakta besin oksalati ile baglanarak oksalatin
bagirsak emilimini azaltmasi nedeniyle) (Curhan vd., 1997; Sélek, 2020). Yiiksek bobrek
asit yiikii metabolik kemik hastaligt ve hiperparatiroidizm gibi birkag faktor
hiperkalsiuriye neden olur. Ek olarak D vitamini takviyesi bagirsaktan kalsiyum
emilimini artirabilir. Besin kalsiyumunu ve D vitaminini birlikte almak bobrek tasi
olusumunu tesvik eden sinerjik bir etki yapabilir (Letavernier vd., 2016). Baska bir in
vivo ¢alisma kalsiyum ve D vitamini birlikte verildiginde Randall plakasinin olusumunu
artirdigini onaylamistir (Bouderlique vd., 2019). Kalsiyum tasi olusturanlarin retrospektif
bir ¢calismas1 D vitamini takviyesinin idrar kalsiyum atilimini artirdigini ortaya koymustur
(Taheri vd., 2019). Bununla birlikte uzun sureli D vitamini takviyesinin hiperkalsiiri
riskini artirdigin1 ancak tas riskini artirmadigini bildiren bir meta-analiz rapor etmistir
(Malihi vd., 2016). Yaklasik 200000 katilimcinin yer aldigi baska bir prospektif analiz D
vitamini alimi ile tas riski arasindaki iliskinin istatistiksel olarak anlamli bir esik
seviyesine ulagsmadigini bildirmistir (Ferraro vd., 2017). Benzer sekilde rastgele kontrolli
bir ¢aligma aylik D vitamini takviyesinin tas riskini ve serum kalsiyum konsantrasyonunu
artirmadigin1  gostermistir (Malihi vd., 2019). Celiskili sonug¢larin oldugu bu gibi
durumlarda kalsiyum taginin alt tipi de dikkate alinmalidir. Bu nedenle beslenme yoluyla
kalsiyum alim1 ve D vitamini takviyesi hakkinda karar vermeden 6nce bireylerin risk
faktorleri ve daha Onceki kalsiyum ve D vitamini konsantrasyonlari da dikkate

alinmalidir.

3.7.3.2. Sodyum alim

Yiiksek sodyum alimi artmis idrar kalsiyum atilimi ve bébrekte CaOx kristal birikimi ile
iliskilidir (Nakazawa vd., 2019; Park vd., 2014). Pediatrik hastalarda yiksek sodyum
alimi ayni zamanda kalsiyum {irolityazis ile iligkilendirilmistir (Wang vd., 2022). Bu
gozlemi destekleyici olarak genetik hiperkalsiiirik tas olusturan siganlarda yapilan bir in
vivo ¢alisma diisiik sodyum kloriir aliminin idrar kalsiyum atilimini azalttigini ve bobrek

tas1 olusumunu azalttigin1 gostermistir (Krieger vd., 2019). Benzer sekilde retrospektif
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bir analiz diigiik sodyum diyetinin idrar kalsiyumda 6nemli bir azalmaya neden oldugunu
bulmustur (Seeger vd., 2017). Bu veriler yiiksek sodyum aliminin bobrek tasi olusum
riskini arttirdigin1 oysa sodyum sinirlamasinin hastaligi 6nlemek i¢in umut verici
oldugunu gostermektedir. AUA kilavuzlarina gore kalsiyum tasi olan hastalarin giinliik
sodyum alimini1 <100 mEq/d (2300 mg/d) sinirlamasi onerilmektedir (Pearle vd., 2014).
Ayrica hem UAA (Taguchi, 2019) hem de EAU (Skolarikos, 2022) kalsiyum tasi olan
hastalarda sodyum alimini giinde 2 g/d (3-5 g/d NaCl) ile sinirlamay1 6nermektedir.

3.12.3.3. Oksalat alimu

Hyperoxaluria hastalik i¢in diger bir ana risk faktoriidiir. D1s kaynakli oksalat 6zellikle
oksalat acisindan zengin gidalardan gelirken, endojen oksalat karaciger ve eritrositler
tarafindan tretilir (Ermer vd., 2023; Huang vd., 2020). Hyperoxaluria birincil ve ikincil
hyperoxaluria olarak siiflandirilabilir. Glisilat metabolizmasinda yer alan karaciger
enzimlerindeki kusurlar oksalatin asir1 tiretimine yol acar ve birincil hyperoksalurinin
yaygin nedenidir. Bu nedenle birincil hyperoksaluri ile karaciger hasart iligkilidir (Recker
vd., 2022). ikincil hyperoxaluri bircok faktdrden kaynaklanmakta olup bunlar: yiiksek
oksalat ve oksalat Onciisii acisindan zengin gidalarin tiiketimi ve malabsorpsiyon
sendromu nedeniyle oksalatin bagirsak emiliminin artmasi olarak siralanabilir. Idrar
oksalat konsantrasyonu 6zellikle besin oksalati ve Onciisiiniin tiiketimi ile etkilenir. Bir in
vitro calisma yiiksek oksalatin renal epitel hiicrelerinin COM kristallerini baglama
yetenegini artirdigin1 gostermistir (Peerapen ve Thongboonkerd, 2021). Bu tir COM
kristali baglama yeteneginin artirtlmast COM baglayici proteinlerden biri olan a-enolazin
artmis yiizey ekspresyonu araciligiyla gerceklesir. Bu nedenle 1spanak, soya liriinleri,
findik, badem, patates (6zellikle kabuk kism1), pancar, deniz fasulyesi, ahududu ve hurma
gibi oksalat agisindan zengin gidalarin kisitlanmasi, tiim kilavuzlarda CaOx bobrek tasi
6nleme Onerilerinden bazilaridir. Mide bypassi veya bariyatrik cerrahi sonrasi hastalarda
yaygin olarak goriilen gastrointestinal malabsorpsiyona bagli olarak oksalatin bagirsak
(kolon) emilimi arttigindan, enterik hyperoksaluri (Canales ve Gonzalez, 2014; Espino-
Grosso ve Canales, 2017) olusabilir. Emilmez negatif yiiklii yag asitleri daha sonra kiigiik
bagirsakta enterik kalsiyum ile baglanir ki bu da enterik CaOx ¢oktliirmesini azaltir ve

serbest oksalatin bagirsaga girmesine ve orada emilmesine yol acar. Bu nedenle mide

36



bypassi/bariyatrik cerrahi tas olusumu ile iligkilidir (Gadiyar vd., 2022). AUA CaOx
taglar1 ve hyperoksaliiriye sahip hastalarin oksalat acisindan zengin gidalar
kisitlamalarini fakat yeterli kalsiyum alimini da (gut oksalatin bagirsak kolona girmeden

once yeterli kalsiyumun baglanmasina izin vermek i¢in) dnermektedir.

3.12.3.4. Vitamin C alim

Insan viicudundaki C vitamini veya askorbik asit gogunlukla besin kaynaklidir. Ozellikle
de taze meyve ve sebzelerden gelmektedir. C vitamini oksalata metabolize edilebilir ve
idrarla atilabilir. Bir¢cok calisma asir1 C vitamini alimimnin (¢ogunlukla C vitamini
takviyesi olarak) bobrek tasi olusum riskini artirdigini bildirmistir. Bir in vivo ¢alisma C
vitamini takviyesinin idrar oksalat atilimini artirabilecegini gostermistir (Jaturakan vd.,
2017). C vitamini ayrica hidroksi-I-prolin ile indiiklenen hyperoksalurik siganlarda COM
ve COD kristallerinin renal birikimini azaltmaktadir. Ote yandan bir in vitro ¢alisma C
vitamini ile oksalat kaynakli oksidatif stres ve renal hasara karsi onleyici etkisi olan
antioksidan o6zellik gostermistir (Thamilselvan vd., 2014). Dahasi baska bir in vitro
calisma C vitamini kullanarak Pseudomonas aeruginosa varliginda struvit

kristallenmesini inhibe ettigini onermektedir.

3.12.3.,5. Hayvansal ve bitkisel proteinler

Diyetle protein aliminin ve hastalik riskinin iligkisi proteinlerin tiirtine baghdir (Ferraro
vd., 2016). Balik, sigir eti ve tavuk gibi hayvansal proteinlerin alim1 6zellikle kalsiyum
ve lirik asit taglar1 dahil olmak {izere hastaligin yiiksek riski ile iliskilidirilmistir (Ferraro
vd., 2016 ; Shu vd., 2019). Bu nedenle EAU ve UUA kilavuzlar kalsiyum tas1 olan
hastalarin ve hiperiirisiiriye sahip hastalarin (hayvansal proteinlerin idrar pH’1 ve sitrat
konsantrasyonu diisiik ve idrar oksalat ve {irik asit yiiksek konsantrasyonlarla
iliskilendirildigi i¢in) hayvansal proteinleri smirlamalar1 gerektigini belirtmektedir
(Skolarikos vd., 2022; Taguchi vd., 2019). CUA da miktar belirtmeksizin hayvansal
proteinlerin orta diizeyde tlketilmesini 6nermektedir (Bhojani vd., 2022). AUA ise
kalsiyum ve tirik asit tagi olan hastalarda sigir eti dis1 hayvansal protein tiiketiminin

siirlanmasini 6nermektedir (Pearle vd., 2014). Hayvansal kaynakli gidalardan elde
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edilen diyetle neden olunan renal asit yuk, kalsiyum ve sitrat metabolizmasi ile iliskilidir
ve idrar kalsiyum atiliminin artmasma ve idrar sitrat atilimmin azalmasina neden
olmaktadir. Ote yandan bitkisel protein alimi koruyucu etkiler gdstermektedir (Shu vd.,
2019). Bu nedenle bitkisel proteinlerin hayvansal proteinlere nazaran daha c¢ok

tiketilmesi tas olusumunun 6nlenmesi i¢in Onerilmektedir.

3.12.3.6. Citrat alim

Bobrek tasi hastaligi icin baska bir risk faktorii hypocitraturia’dir. Hypocitraturia bir¢ok
faktor tarafindan tetiklenebilir ve diger hastaliklarin tedavisi i¢in karbonik anhidraz
inhibitorleri (6rnegin asetazolamid) gibi bazi ilaglarin kullanimiyla tetiklenebilir
(Zuckerman ve Assimos, 2009). Bobrek tasi hastalar 6zellikle hypocitraturia hastalari
meyve ve sebzelerin tiiketimini artirarak liflerin ve idrar sitrat konsantrasyonunun
artirtlmasi konusunda AUA, EAU, CUA ve UAA tarafindan tesvik edilmektedir (Pearle
vd., 2014). Narenciye meyveleri diyet sitratinin baslica kaynagidir ve greyfurt-limon
sular1 gibi diger narenciye meyve sularina gore sirasiyla en yiliksek sitrat
konsantrasyonlarindadirlar. Yapilan bir ¢calisma limonata tiiketiminin idrar hacmini ve
sitrat konsantrasyonunu artirarak, CaOx ve CaP’nin asir1 doygunlugunu azaltip
tekrarlayan kalsiyum tasi olusumunun azaltilmasi i¢in maliyet etkili bir secenek
olabilecegi bildirilmistir (Cheng vd., 2019). Taze limon suyu ile yapilan diyet takviyesi
ayni zamanda CaOx tas1 tekrarin1 6nlemektedir (Ruggenenti vd., 2022). Ayrica lime tozu
COM kristal biiylimesini inhibe eder ve COM kristali tarafindan indiiklenen tubuler hiicre
hasarinda reaktif oksijen tiirlerinin asir1 tiretimini 6nlemektedir (Chariyavilaskul vd.,
2015). Saglikl goniillillerde yapilan klinik deneme lime tozunun idrar sitrat atilimini
artirdigini, idrar pH’im yiikselttigini ve idrar CaOx asir1 doygunlugunu azalttigini
gdstermistir (Ungjaroenwathana vd., 2019). Ilgingtir ki in vitro hiicre kiiltiiriinde in vivo
fare modelinde ve saglikli bireylerde lime tozunun toksik etkisi gdzlenmemistir. Bu ise
lime tozunun glnluk tiketim icin givenli oldugunu gostermektedir. Uromodulinin
bobrek tasi olusumu tizerinde ¢ift diizenleyici etkisi vardir (Sassanarakkit vd., 2020).
Belirli kosullar altinda bu proteinin kristal agregasyonunu tesvik edebilir (Grover vd.,
1990). Bu nedenle de lime tozu kalsiyum tas olusumunun gii¢lii inhibitorleri olan sitrat

ve uromodulinin idrar konsantrasyonlarini artirarak tag olusumunu 6nler.
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4. MATERYAL YONTEM

4.1. X-Isim Kirinima (XRD) Nedir?

X-1511 kirinimi (XRD) toz numune kat1 numune hatta sivi numune gibi malzemelerde faz
bilesimi, yapi, doku ve daha pek cok 6zelligin analizinde kullanilan ¢ok yonlii ve
tahribatsiz bir analitik yontemdir. Fazlarin tanimlanmasi bilinmeyen bir numuneden elde
edilen x-1s11 kirnim modelinin bir referans veri tabaninin modelleri ile karsilastiriimasi
yoluyla gergeklestirilir. Bu sire¢ olay yeri incelemelerinde parmak izinin tespit
edilmesine ¢ok benzemektedir. Alternatif olarak bilimsel literatiirde yaymlanmis veya
kendi oOlgiimlerinden tiiretilen saf fazlarin ve/veya desenlerin deneysel kirinim

desenlerinden bir referans veri tabani olugturmak miimkiindiir.

Malvern Empyrean’in XRD uclnci nesil gibi modern bilgisayar kontrollu difraktometre
sistemleri faz analiz yazilimi ile birlikte olduk¢a karmasik karigimlarda bile bireysel
bilesenler tarafindan iiretilen benzersiz difraktogramlari 6lgmek ve yorumlamak igin

otomatik rutinler kullanmaktadir.

X-1s1m1 kirmiminin ana konular1 sunlardir:
» Saf madde ve karisimlarin kalitatif ve kantitatif faz analizi,

* Sicakligin ve/veya nem veya uygulanan basing gibi diger ortam dis1 degiskenlerin

etkisinin analizi,

* Cok kristalli miihendislik malzemelerindeki kristalit boyutu tercih edilen yonelim
etkileri ve artik gerilim gibi 6zellikler de dahil olmak {izere malzemenin mikro yapisinin

analizi.

Bu tekniklerin bir¢ogu kaplamalar gibi ¢ok kristalli katmanli malzemeler i¢in de
kullanilabilir. Diger x-151m1 kirinim teknikleri arasinda heteroepitaksiyel katmanlarin
yuksek ¢ozunarlukli analizi, ince filmler Gzerinde x-1s1m1 reflektometrisi ve kiigiik agili

X-151n1 sagilmasi yer alir. Tipik bir toz deseni Sekil 4.1.’de verilmistir
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Sekil 4.1. Bir kristal fazin ve bir amorf fazin varligin1 gdsteren tipik toz modeli

X-151m1 toz kirinimi ¢ok ¢esitli arastirma ve proses kontrol ortamlarinda kullanilmaktadir.
Ornegin:
» Universitelerde ve arastirma merkezlerinde (yeni) materyallerin karakterizasyonu,

+ Insaat malzemeleri, kimyasallar, farmasétikler gibi cesitli endiistrilerde 6rnegin faz

bilesimi ve igerigi gibi proses kontrolii,

+ llag endiistrisinde polimorfizmin belirlenmesi, API (aktif farmasdtik madde)

konsantrasyonunun belirlenmesi, API stabilite ¢alismalari,
* Jeolojik numunelerdeki minerallerin faz tespiti,

* Asinmaya dayanikli seramikler ve biyomalzemeler i¢in liretim parametrelerinin

optimizasyonu,
* Bir fazin kristalliginin belirlenmesi,

* Karisimlardaki amorf faz igeriklerinin belirlenmesi.
4.2. X Isinlariin Madde ile Etkilesimi

/. dalga boyuna ve lp yogunluguna sahip X-1sinlar1 bir malzemeye niifuz ederse zayiflar
(«), emilir (z), sagilir (o) ve ‘¢ift olusturma’ (x) adi verilen olaylara ugrarlar. Bu

parametreler ilave etki gosterir. Absorbsiyon maddedeki x-iginlari i¢in birinci dereceden

40



etkidir dolayisiyla literatiirde siklikla zayiflama ve sogurma katsayisi arasinda ayrim
yapilmaz. Yogunluga (p) gore literatirde KSS (MAC) olarak da adlandirilan kiitle
sogruma katsayis1 (u/p) ile verilir. Iletilen yogunluk | gelen yogunluk lo’a, sogruma

katsayisi ¢’ya ve d malzemesinden gegen yol uzunluguna baghdir:

[ =I,e Hd (4.1)
Malzemenin sogruma katsayisi () sunlara baghdir: atom numarasi (Z), yogunluk (p).

paketleme fraksiyonu (p) (tipik bir deger 0,6 ila 0,8 arasindadir), dalga boyu (1)

u~ppZ32° (4.2)

Zayiflama keskin siireksizliklerle kesintiye ugrayan dalga boyuyla birlikte diizenli olarak
artar. Bu silireksizlikler atomlarin elektronik kabuklarinin neden oldugu sogurma
kenarlarina karsilik gelir. Sagilma siirecine iligkin olarak X-1sinlarinin maddeyle iki ana
etkilesiminin ayirt edilmesi gerekir: koherent (faz uyumlu) ve inkoherent (faz uyumsuz)

sacilma.

» Faz uyumlu veya Rayleigh sagilimi1 X-1g1n1 kirmimi ig¢in en 6nemli etki olur. Gelen
fotonun i¢ kabuk elektronlariyla ¢arpismasi lizerine elastik sagilmasidir. Fotonun dalga

boyu degismez yani fotonun enerjisi sabit kalir.

» Faz uyumsuz sagilim Compton sacilimi ve floresans olarak ikiye ayrilabilir. Her iki

durumda da sagilma islemiyle fotonun dalga boyu artar yani fotonun enerjisi azalir.

— Compton sacilimi: Bir elektron kabugundan disari itilir veya daha yiiksek bir enerji
durumuna uyarilir. Gelen X-1g11 fotonu enerji kaybeder. Bu tiir sagilma gelen fotonlarin

diisiik enerjisi nedeniyle laboratuvar X-151n1 toz kirmniminda goz ardi edilebilir.

— Floresans: Gelen foton atomun i¢ kabugundaki bir elektronu firlatir. Bogluk daha sonra
atomun dis kabuklarindan birindeki bir elektron tarafindan doldurulur. Bu elektronun bir
kabuktan digerine hareketi iki kabugun enerji farki kadar bir x-1s1n1 fotonu yaratir. Bu
fotonun enerjisi atom numarasina baghidir ve bu nedenle atomun kendisi i¢in
karakteristiktir. Bu etki element konsantrasyonlarinin belirlenmesi i¢in x-151m1 (XRF
floresans) analizinde kullanilir. XRD de genellikle istenmeyen bir radyasyon olarak kabul

edilir ¢linkii kirinim grafiginin arka planini yiikseltir ve tepe/arka plan oranini azaltir.
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4.3. X Ismlarmn Uretilmesi

4.3.1. Giris

X-1s11 kirinimi i¢in yeterli yogunlukta x-1sinlar1 elde etmenin ¢esitli fiziksel yontemleri

vardir. En yaygin yontemler sunlardir:

* Uygun bir malzemeden (anot) olusan hedefi odaklanmis elektron 1s1miyla
bombardiman etmek (Ulasilabilen maksimum x-151n1 yogunlugu, anodun sogutma sistemi
tarafindan smirlanan maksimum gii¢ kadar). Bu x-1gin1 kaynaklarina kapali x-1gin1 tiipii
adi verilir. Modern tasarimlarda stabiliteyi ve kullanim omriinii artirmak i¢in cam

gOvdeler yerine seramik izolatorler kullanilir.

* Yiiksek enerjili elektronlarin elektromanyetik alanlar tarafindan saptirilmasi x-
1sinlarinin yayilmasina neden olur. Bu prensip sinkrotronlarda kullanilir. Bu cihazlar cok
guclu bir x-1511 yogunlugu saglar ancak biiyiikk ve calistirilmalart pahali oldugundan

yalnizca biiyiik arastirma merkezlerinde kullanilir.

4.3.2. Kapal X-151m tiipii

Kapal1 bir x-15111 tiipiinde (Sekil 4.2.) elektronlar sicak bir filaman olan katot tarafindan
yayilir. Katot ile anot arasindaki yiiksek voltaj farki (U) elektronlar1 anot malzemesine
dogru yiiksek bir hizla hizlandirir ve bunun sonucunda filamanin anot iizerinde ¢izgi
goriintiisti olusur. Elektronlarin kinetik enerjisi (Ey;, = e . U) esas olarak 1siya (%99) ve
X-151n1 radyasyonuna (% 1) doniistiiriiliir. Bu nedenle anotun (arka tarafi) etkili bir sekilde

sogutulmasi gerekir.

X-1s1nlart ince berilyum pencereleri aracilifiyla tiipiin anotundan yayilir. Pencereler tiipti
kapali tutar ve X-1ginlarinin gegmesine izin verir. Optikler anoda bir gegis acist altinda
‘bakar’ ve bu da goriiniir kaynak nokta boyutunun daha kii¢ciik olmasina neden olur.
Pencereler nokta veya ¢izgi odagini olusturacak sekilde odak ¢izgisine gore paralel veya

dik konumlara yerlestirilir.
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Sekil 4.2. Seramik X-1s1n1 tiipiiniin sematik ¢izimi (X’Pert tipi)

X-1s11 tiipilinlin yogunlugu zamanla azalir. Bu esas olarak tungsten filamaninin (katot)
buharlasmasindan kaynaklanir ve bu da anot ve Be pencereleri iizerinde tungstenin
birikmesine yol agar. Anot tizerinde tungsten birikmesi kirmim grafiginde ilave gizgilere
yol agar. Elektronlar anoda ¢arptiginda iki tiir radyasyon yayilir: beyaz (Radyasyon

Bremsstrahlung) ve karakteristik x-1s1in1 radyasyonu.
4.3.3. Surekli (Beyaz) radyasyon

Hizlandirilmis elektronlarin anotla etkilesimi enerji kaybmna neden olur bu da Xx-
1sinlariin emisyonuna neden olur. Duane-Hunt yasasi, enerji dengesinden baglayarak

radyasyon dalga boyunun en diisiik dalga boyu Ao’1n bir tahminini verir:
E=eU=hv=h% (4.3)

e temel ylk, U Tipiin yiiksek voltaji, ¢ 11k hizi, h Planck sabiti, v frekans tir. (4.3)
esitliginden:

12.4
U(KV)

h o
Ao =—=2,A) = (4.4)

Dauvillier yasasi radyasyon dalga boyunun maksimumunun dalga boyu A,,,, 1n tahmin

edilmesine izin verir:

Amax = (1,5 ile 1,7 arasinda) Ao (4.5)

Beyaz radyasyon dalga boyunun toplam yogunlugu I,,,-:
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Ly, ~ ZU? (4.6)

Z atom numarasi, U tiip voltaji, | tiipiin emisyon akimini gostermektedir. Sunu

soyleyebiliriz:

* X-151n1 yogunlugu i emisyon akimina dogrusal olarak baglidir,
* hizlanma gerilimi U ’ya ikinci dereceden bagimlidir.

* daha ytiksek atom numarasina sahip hedefler daha yiiksek bir X-151n1 yogunlugu saglar
Ki bunun nedeni daha biiyiik atom yarigapidir (daha etkili bir kesit). Beyaz radyasyon x-
15101 kirmim deneylerinin ¢ogu i¢in istenmeyen bir durumdur ve kirmmim deneylerinin

cogu monokromatik bir radyasyon gerektirir.

4.3.4. Karakteristik x-1sinlariin iiretimi

Karakteristik radyasyonun Uretim prensiplerini anlamak icin Bohr ‘kabuk’ modeline
bagvuracagiz. Bir atom pozitif yikli proton ve noétronlardan olusan yuksiz bir
cekirdekten olusur. Cekirdek kabuklar veya yoriingeler halinde gruplandirilmig
elektronlarla ¢evrilidir. En icteki kabuga K kabugu denir ve disar1 dogru hareket eder
ardindan L kabuklari, M kabuklar1 vb. gelir. L kabugunun L, Ly ve Ly ad1 verilen 3 alt
kabugu vardir. M kabugunun M, My, My, Miv ve My olmak Uzere alt kabugu vardir. K

kabugu 2 elektron, L kabugu 8 ve M kabugu 18 igerebilir.

Belirli bir elektronun enerjisi kabuga ve proton sayisina (yani kimyasal elemente)
baglidir. Bir atomu x-1s1n1 fotonlar1 veya yeterli enerjiye sahip elektronlarla isinlamak bir

elektronun atomdan disar1 atilmasina neden olabilir (Sekil 4.3.).

Bir elektronun emisyonu kabukta bir bosluk yaratir (sekilde K kabugunda bir bosluk). Bu
atomu daha yiiksek enerjiyle uyarilmis duruma sokar. Atom fazla enerjiyi serbest
birakarak orijinal konfigiirasyona geri donmek ister. Bu bir elektronun dis kabuktan (bu

durumda L kabugundan) K kabugundaki bosluga aktarilmasiyla yapilir.
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Sekil 4.3. Karakteristik x-1s1n1 radyasyonunun tretimilmesi

Bir elektronun emisyonu kabukta bir bosluk yaratir (sekilde K kabugunda bir bosluk). Bu
atomu daha yiiksek enerjiyle uyarilmis duruma sokar. Atom fazla enerjiyi serbest
birakarak orijinal konfigiirasyona geri donmek ister. Bu bir elektronun dis kabuktan (bu
durumda L kabugundan) K kabugundaki bosluga aktarilmasiyla yapilir. Bir L-kabuk
elektronu bir K-kabuk elektronundan daha yiksek enerjiye sahiptir. Boylece L kabugu
elektronu K kabuguna aktarildiginda fazla enerji x-151m1 fotonu olarak yayilir. Fotonun
emisyon enerjisi spektrumda belli bir ¢izgi olarak goriiliir. Yayilan x-1511 fotonunun
enerjisi baslangictaki boslukla kabugun enerjileri arasindaki farka ve boslugu dolduran
elektronun enerjisine baghdir (sekilde, K ve L kabugunun enerjileri arasindaki fark). Her
atomun kendine 0zgii enerji seviyeleri vardir dolayisiyla yayilan radyasyon o atomun (bu

durumda anot malzemesinin) karakteristigidir.

Bir atomdan bir elektronun atilmasi igin X-1gmlarinin enerjisinin elektronun baglanma
enerjisinden daha yiiksek olmas1 gerekir. Bir elektron kopartilirsa gelen x-isin1 fotonu
emilir ve sagilmaya neden olur. Ote yandan enerji ¢ok yiiksekse bircok foton atomun
icinden ‘gegecek’ ve atomlarla etkilesim yalnizca ara sira meydana gelecektir. Sekil 4.4.

yuksek enerjilerin emilimini gostermektedir.

Enerji azalirsa emilim artar ve sagilma verimi artar. En yiiksek verime fotonun enerjisi
disar1 atilacak elektronun baglanma enerjisinin hemen tlizerinde oldugunda ulasilir. Enerji

baglanma enerjisinden daha diisiik hale gelirse bir sigrama veya kenar goriilebilir: Enerji
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elektronlar1 o kabuktan ¢ikaramayacak kadar diisiik ancak elektronlar1 daha diistik enerjili
kabuklardan ¢ikaramayacak kadar yiiksektir. Sekiller K kabuguna karsilik gelen K

kenarini ve L, -, Ly - ve Ly kabuklarina karsilik gelen {i¢ L kenarini gostermektedir.

1000000
,@ L-sogurma Kiyisi
g 1000/
= K-sogurma Kiyisi
*
1 T T T T
0 20 80 100

40 60
Enerji (keV)
Sekil 4.4. Kiitle sogurma katsayisi ve foton enerjisi

Kuantum mekanigine gore tiim gegislere izin verilmez. Ornegin Li- kabugundan K
kabuguna gecis. Sekil 4.5. gecislerle birlikte en 6nemli emisyon hatlarina genel bir bakis

sunmaktadir.

e L,

M
M
M
Miv

K-cizaileri L-cizgileri v

Sekil 4.5. Ana cizgiler ve gecisleri

Her atomun kendi enerji seviyeleri oldugundan yayilan radyasyon o atoma o6zeldir ve
karakteristik X-1s1n1 radyasyonu denir.Bu prosediir X-1sin1 floresans analizinin (XRF)
temelini olusturur. Fotonun dalga boyu Moseley yasasina gére Z atom numarasina

baghdir: /ll ~Z72

Bir x-151n1 tlipii anot malzemesinin (en yaygin olarak Cu, Co veya Mo) karakteristik dalga
boylarini iletir. Karakteristik radyasyon beyaz radyasyonun tizerine bindirilir. Sekil 4.6.

bu durumda bir Mo Xx-1s1n1 tiipii i¢in g¢esitli hizlanma voltajlar1 i¢in x-1511 spektrumunu
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gostermektedir. Gerilim ¢ok diisiikse karakteristik radyasyon miktarinin ¢ok kiigiik

oldugu goriilebilir.

L3
)gﬁ E 5
= E 1;1'_:‘5 | ‘-F"n':n:
Eﬁ =4 e BN - Beyaz radyasyon veya bremsstrahlung
o2 a S
>3 \ - Karakteristik radyasyon
S8 2 /i
U = { o S
OBt | A -

o l L/ — 3

d 0/ 0 20 N

Ao Dalgaboyu (A
Sekil 4.6. Cesitli hizlanma voltajlari i¢in toplam x-151n1 spektrumu (Mo x-151n1 tiipii)

Uyarma voltaji ¢ok yliksekse beyaz 1smim miktar1 karakteristik 1ginim miktarinin
tizerinde artar. Bu kirinim grafiginde yiiksek bir arka plana yol acar. Her anot
malzemesinin karakteristik X-isinlarinin tiretimi ig¢in kendi optimum voltaji vardir.
Karakteristik spektrumun birkag ¢izgisi vardir: Kai ve Kaz radyasyonunun yani sira Kf
radyasyonundan olusan ‘Ka ikilisi’. Monokromatik Ko radyasyonunu elde etmek igin Kf

cizgisi genellikle uygun bir monokromator veya filtre ile bastirilir.
4.4. Kristalografik Terminolojiye Kisa Bir Giris
4.4.1. Kiristal yap:

Kristal yap1 kati maddedeki atomlarin benzersiz ii¢ boyutlu diizenidir. Kristal yap1 kafes
tizerinde {i¢ boyutlu olarak periyodik olarak tekrarlanan birim hiicreden olusur. Birim
hiicreler arasindaki ¢esitli yonlerdeki mesafeye kafes parametreleri denir. Kristalin

simetri Ozellikleri uzay grubunda somutlagsmstir. Sekil 4.7°de bir 6rnek verilmistir.
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Sekil 4.7. NaCl’nin kristal yapisi

Birim hicre icindeki atomlarin konumlari segilen bir kafes noktasindan 6l¢iilen atomik
konumlar (xi,yi,zi) kimesiyle tanimlanir. Her kristal yap1 icin kristalin tam simetrisine
sahip en kiiclik birim olan geleneksel bir birim hiicre vardir. Ancak geleneksel birim hiicre

her zaman miimkiin olan en kii¢iik se¢enek degildir.

Belirli bir kristal yapiya sahip ilkel bir birim hiicre dosendiginde alani tamamen
dolduracak sekilde insa edilebilecek miimkiin olan en kii¢iik birim hiicredir. Ancak bu

ilkel birim hticre kristalin dogasinda bulunan tiim simetrileri gostermez.

4.4.2. Kristalin durumu

Atomlar periyodik ve diizenli olarak ii¢ boyutta diizenlenir. Ideal kristaller tamamen tek
bir birim hiicre ve onun sonsuz {i¢ boyutlu periyodik tekrar1 (6teleme simetrisi) tarafindan
tanimlanir ve uzun menzilli bir diizen saglar. Kristal malzeme, toz difraktometrisinde

belirgin zirvelere yol acar.
4.4.3. Amorf durum

Kristalin durumunun aksine amorf durum yap1 atomlari (veya birim hiicrelerin) yalnizca
kisa menzilli diizene sahiptir. Bu kirinim deseninde net kirinim tepe noktalar yerine ¢ok

genis tiimseklere yol acar.
4.4.4. Karsihkh kafes

Karsilikli kafes x-1s1n1 kirmiminin tanimini saglamaya yardimci olan matematiksel bir

yapidir. Karsilikli kafesteki her nokta gergek uzay kafesindeki bir dizi kafes diizlemine
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karsilik gelir. Karsilikli kafes vektoriiniin yoni gergek uzay dizlemlerinin normaline
karsilik gelir ve karsilikli kafes vektoriiniin biiyiikliigii gergek uzay duzlemlerinin

dizlemleri arasindaki araligin tersine esittir.

4.4.5. Bravais kafesleri

Bravais kafesleri oteleme simetrisi tarafindan verilen 14 olas1 kafestir. Bu basit kafesler

tiim kristal yapilarin hatta karmasik olanlarin bile tanimlanmasina olanak saglar (Sekil

4.8.).

Kristal S,IStem_l (7 Adet) E .. .||Bravais kafesi (14 Adet)
(En az simetrikten en gok simetrige)
a, B,y #90°
1. Triklinik
Basit Basit. taban merkezli
B+ 90° B *90°
a,y =90° a,y =90°
2. Monoklinik ‘y "’ ‘
Basit Taban merkezli Hacim merkezli Yizey merkezli
a+b#c a+b+c arb#c a+tb#c
3. Ortorombik
c c c c
a al a a
b b b b
a=B=y = 90°
4. Rombohedral
a
a
a
(|Basit ||Hacim merkezli
aw®c | a®c
5. Tetragonal
C C
a a
a a

6. Hegzagonal

a

([Basit kabik (BK)[hacim merkezli (HMK)(lyozey merkezli (YMK)|

7. Kiibik

Sekil 4.8. 14 Bravais kafesinin grafiksel gosterimi
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4.4.6. Kristal simiflari

Bir birim hiicrenin igeriginin daha ileri bir siniflandirmasi, olasi kristal yapilarin farkl
simetri islemlerine (donme, kayma yansimasi, ters ¢evrilme ve bunlarin kombinasyonlar1)
uyma durumlarina goére smiflandirilmasiyla yapilabilir. 32 kristal sinifi vardir (nokta

simetri gruplari olarak da bilinir).

4.4.7. Uzay gruplan

Miimkiin olan tiim Bravais kafesleri ve kristal siniflar1 dikkate alinirsa 230 benzersiz uzay
grubu elde edilir. Her kristalin 230 uzay grubundan biriyle tanimlanabilecek bir yapisi
vardir. Diizlemlerarasi araliklar veya kafes diizlemleri kristalde hayali duzlemleri

tanimlamak miumkiindiir. Bu diizlemler Miller indeksleri ile tanimlanir. Uzakliklar: d’dir.

4.5. Toz Kirinim Grafigi

45.1. Giris

Bir toz kirinim grafigi Bragg ag¢isina (26) karsi sagilan yogunlugu gosterir. Bir dizi tepe
noktasi (yansima) igerir. Zirve; konumlari, yogunluklari ve profilleriyle karakterize edilir.
Tepe noktalar1 ve arka plan x-151n1 toz kirinim teknigine iligkin tiim bilgilerin kaynagidir.
Tablo 4.1. ise genel bir bakigi gostermektedir. Bu ¢ temel parametrenin kokenleri

asagidaki paragraflarda daha ayrintili olarak tartisilmaktadir.

Tablo 4.1. Toz kirinim grafiginin bilgi icerigine iligkin genel aragtirma

Refleks Bagh oldugu Ana faktorler baghdir
Konum - atomlarm/molekillerin - niteliksel faz analizi
on periyodik diizenlenmesi - kafes parametreleri
- lliullal}llan dalga boyu ) imk strefsf ;
Yosunluk - kristal yap1 - kantitatif faz analizi
oguniu - kullam?, dalga boyu - kristal ya?
- ornek hazirlama - tercih edilen yonler/doku
Profil - kafes bozulmalari - mikro gerilim
- kristalit boyutlar
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4.5.2. Yansimalarin konumu: Bragg yasasi

Kat1 maddedeki atomlarin diizeninin bir sonucu olarak X-isinlarinin atomlarda tutarl
sacilmasi belirli ve iyi tanimlanmis agilarda yapici girisime neden olur. Bu etki gorinur
15181n dalga boyuna yakin nm 6l¢ekli araliklara sahip 1zgaralardaki iyi bilinen kirinimina
benzer (Sekil 4.9.). Bir kristal birkag Angstrém aralikli {i¢ boyutlu bir 1zgara olarak
gorulebilir ve gelen x-1511 fotonunun dalga boyu benzer boyutta oldugunda kirinim
etkileri gozlemlenebilir. 1913’te W.H. Bragg ve W.L. Bragg bir kristaldeki x-1sinlarinin
kirmimim1 ve girisimini kristal kafesin atomik diizlemlerindeki yansimalar olarak
tanimladi. Yansimalarin konumlart komsu diizlemler arasi araliklarda yansiyan iki 1smn
arasindaki optik yol farki 2s kullanilarak, s = d sin 8 ile hesaplanir. Goriiniir 151k

optiklerinde oldugu gibi, A’nin tamsayi katlar1 i¢in maksimumlar iiretilir:
2d sinf A = nl (Bragg yasast) 4.7)

d diizlemler aras1 aralik dhkl (hkl: Miller indeksleri), & Bragg acis1 @s, 26 gelen 1s1n ile
yansiyan 1sin arasindaki a¢1, n Girisim ‘mertebesi’ n = 1,2,3 ..., normalde n = 1 (buna n

yansimasi mertebeside denir), A dalga boyu.

Sekil 4.9. Bragg yasasinin grafiksel gosterimi

4.5.3. Yansimalarin yogunlugu

Bir yansimanin yogunlugu temel olarak asagidaki parametrelerle belirlenir: kristalin
simetrisi, birim hiicredeki atomlarin konumlari, atomlarin elektron sayist (kirilan
dalganin genligi ikinci dereceden bu sayiya baghdir) tarafindan belirlenen yapi1 faktorii,

malzeme miktari, malzemedeki emilim.
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4.6. X-Isim Sacilma Tekniklerine Genel Bakis

4.6.1. Tek kristal XRD

Tek kristal x-1g1m1 kiriniminda ¢ok sayida farkli yansima bulmak i¢in tek bir kristal ¢esitli
eksenler etrafinda dondiirtiliir. Kristal i¢indeki atomik diizenleme (kristal yap1) agisal
konumlardan ve bu yansimalarin yogunlugundan belirlenebilir. Olasi tiim yansimalari

g0zlemlemek igin dort daireli bir agidlger gereklidir.

4.6.2. Toz kirinimi

X-1s1n1 toz kirmniminda numune birbirine gore ideal olarak rastgele yonlendirilmis sonsuz
sayida kiiciik kristalitten olusur. Tiim yonelimler mevcut oldugundan yalnizca gelis
acisini ve kirmim agisini degistirmek gerekir. Bir toz kirmim grafigi olay ile kirilan 1s1n

arasindaki a¢inin bir fonksiyonu olarak tespit edilen yogunlugun sayilmasiyla elde edilir.

4.6.3. Ozel rontgen teknikleri

SAXS (kiiciik a¢1l1 x-151n1 sag1limi) pargacik sistemlerinin yapisini ortalama boyutlar veya
sekiller agisindan belirlemeye yonelik analitik bir yontemdir. Malzemeler kat1 veya sivi
olabilir ve herhangi bir kombinasyon halinde ayn1 veya bagka bir malzemenin kati, sivi
veya gazli alanlarinmi (pargaciklar olarak adlandirilan) icerebilirler. SAXS teknigi atom
mesafeleri yerine pargacik mesafelerine baktigindan, etkiler birincil 1s1nin yakiindaki
cok kiiglik sagilma agilarinda ortaya c¢ikar. Deneyler X-isin1 aynalart ve ozel bir

yonlendirme yarik sistemi kullanilarak iletim geometrisinde gergeklestirilir.

4.7. X-Isin1 Isin Yolundaki Optik Bilesenler

Bir difraktometrenin optik yolu bir olay ve kirmimli 151n yoluna boliinebilir. Bu iki farkli
yol teknige ve uygulamaya bagl olarak farkli optik modiiller gerektirir. Gelen 1sindaki
tipik optik bilesenler iraksama yariklar1 ve aynalar olup; kirilan 151n yolunda ise nokta
dedektorleri veya konuma duyarli dedektorlerle birlikte bazen monokromatorlerle birlikte

alic1 yariklar ve paralel plaka kolimatorleri kullanilir.
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4.7.1. Genel gereklilikler

Bir x-1s11 toz kirinim modelinin kalitesi biiyiik dlglide optik bilesenlerin se¢imi ve
bunlarin performansi ile belirlenir. Tipik olarak asagidaki parametreler iyi kalitede
difraktogramlar icin énemlidir: yansimalarin yiiksek ¢oziinlirliigii, yansimalarin yiiksek

yogunlugu,diisiik arka plan.
Standart bir difraktometre odaklama geometrisi i¢in asagidaki bilesenlerle donatilmigtir:

— Gelen ve kirilan 1s1n1n eksenel sapmasini tanimlamak i¢in soller yariklari,
— aydinlatilmig uzunlugu tanimlamak igin birincil iraksaklik yarigi ve 1s1n genisligi,

— P-filtre ve/veya monokromator(ler),-nokta dedektorleriyle birlikte alici ve sagilma

Onleyici yariklar veya,
— konuma duyarl dedektorlerle birlikte sagilma 6nleyici yariklar,

Odaklama geometrisi disindaki belirli uygulamalara yonelik diger optik segeneklerise
sunlar olabilir: cok katmanli X-1s1n1 aynalari, tek kilcal damarlar,polikapiller lensler,hibrit

monokromatorler,paralel plaka kolimatorleri.

4.7.2. Bragg-Brentano geometrisi icin yarik optikler

Bir difraktometrede birincil X-iginlarmin (tiipiin ¢izgisinden veya odak noktasindan
yayilan) sadece numuneyi aydinlatacak sekilde kosullandirilmasi gerekir. Bir Bragg-
Brentano diizeneginde numune bir 1raksaklik yarigi ile tanimlanan iraksak bir 1sin
kullanilarak aydinlatilir. Odaklanma ilkesi agisindan farklilik 6nemlidir bdylece kafes
diizlemlerinden yanstyan 151 0D veya 1D detektoriiniin 6niindeki alic1 yariga odaklanir.
Odak ile numune arasindaki mesafe numune ile alict yarik/1D dedektorii arasindaki

mesafeyle aynidir.
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4.7.3. Optik moduller

Yarik sistemlerine ek olarak gelen ve kirilan 151n igin ¢esitli uygulamalarda yararh

olabilecek baska optik modiiller de mevcuttur.

Kp filtresi ve monokromator: Iyi bir kirmim grafigi elde etmek icin istenmeyen etkilerin
azaltilmast veya ortadan kaldirilmasi onemlidir. Bu etkiler: radyasyonu Kf, Koz
radyasyonu, numunenin floresan radyasyonu, hava dagilimi, bremsstrahlung (tiip arka
plan1). Kf filtreleri birincil veya ikincil 1smm yoluna monte edilebilen ince metal
folyolardir. Genellikle numune floresansinin etkisini azaltmak i¢in kirinimli 151n yolunda
kullanilirlar. Filtre malzemeye 6zel sogurma kenarimi kullanarak beta emisyon hattini
bastirir. Bir Ni filitre Cu radyasyonunun Kf kisminin >%99’unu sogurur ancak ayni
zamanda Ka radyasyonunu da ~%>50 oraninda azaltir. Cogunlukla eski tiipler
kullanildiginda mevcut olan Tungstenin (W) L gizgileri de sogurulur. Kf filtreleri olarak

kullanilan malzemeler normalde anot malzemesinin atom numarasinin altindadir.

X-1s1n1 aynalari veya birincil monokromatdrler kullanildiginda K bu optikler tarafindan
tamamen bastirildigindan f  filtresinin  kullanilmas1  gerekli  degildir. Birincil
monokromatorler bir veya daha fazla tek kristalden olusur. Kafes diizlemindeki gelen 1s1n
Bragg denklemini karsilayacak sekilde 1sin yolunda konumlandirilirlar. Bragg denklemi
yalnizca belirli bir agidaki belirli dalga boylari i¢in gecerli oldugundan, kristalden kirilan
151n olduk¢a monokromatiktir. Bir monokromatériin kullanimi her zaman daha diistik bir
birincil 151n yogunluguna yol acar ¢iinkii dalga boylarinin yalnizca bir kism1 kullanilir ve
yogunluk monokromator kristalinde emilir. Birkag bitisik kristalin kombinasyonu gelen

1s1n1n spektral safligini arttirir ancak yogunlugun ilave zayiflamasina yol acgar.

Ikincil 151n monokromatérleri diiz veya kavisli tek kristalden olusur. Alict yarigin
arkasindaki kirinima ugramis 1sinda yaygin olarak kullanilan tek monokromator Kf

radyasyonunu ortadan kaldirir ancak Ka ¢iftinin tamami dedektore geger.
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4.8. Dedektorler

X-1s1m1 dedektorleri ti¢ farkli tipte siniflandirilabilir:

Nokta veya 0D dedektori: Gelen tiim fotonlar sayilir, aktif eleman Gzerindeki

konumlar1 6nemli degildir.

Cizgi veya 1D dedektor: Ayrica konuma duyarli dedektor olarak da adlandirilir yani

fotonlar dedektor penceresindeki konumlarina gore 26 yoniinde sayilir.

Alan veya 2D dedektori: Cizgi dedektorlerine benzer ancak yogunluklar 20 eksenine

dik olarak da tespit edilir.

4.8.1. Dedektor tipleri

Modern toz difraktometrelerinde uygulamaya bagl olarak farkli tipte dedektorler

kullanilabilir. Asagida en yaygin tiirler sunulmaktadir.

4.8.1.1. Nokta dedektorleri

Hemen hemen tiim kirmmim uygulamalari i¢in iki tip nokta dedektorii yaygin olarak
kullanilmaktadir: gazla doldurulmus oransal sayaglar ve sintilasyon sayaclari. Uygun

dedektoriin se¢imi biiyiik 6l¢iide tlip anot malzemesinin se¢imine baglidir.

48.1.1.1. Gazorantili saya¢

Gazla doldurulmus orantili sayaclar x-1s1n1 fotonlari i¢in bir giris penceresine sahip metal
bir silindirden olusur. Silindir yiiksek voltajli pozitif potansiyele bagli ince bir tel ile enine
kesite sahiptir. Dedektor argon veya ksenon gibi soy bir gazla doludur. Gelen x-1sin1
fotonu sayma gazinin atomlarini iyonize eder. Iyonizasyon elektronlari tele dogru
hizlandirilir ve diger atomlar1 iyonize eder (yiikk ¢181). Sayma telinde emilen x-151m1
fotonunun enerjisiyle orantili genlige sahip bir darbe iiretilir ve bir darbe yiiksekligi

ayiricist tarafindan kaydedilir. Bu dedektor tipi Cu Ka, Co Ka ve Cr Ko radyasyonu gibi
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dalga boylar1 i¢in uygun se¢imdir. Dedektor ¢ok diisiik bir arka plana ve iyi bir enerji

¢oziinlirliigline sahiptir.

4.8.1.1.2. Sintilasyon sayaci

Sintilasyon sayaglari bir kristal ve bir foto ¢ogalticidan olusur. Kristal bir x-1s1n1 fotonunu
UV veya gorlinlir bir fotona doniistirme yetenegine sahiptir. Gelen x-1s1m1 fotonu
kristalde emilir (6rnegin: Tl katkili Nal). Ortaya c¢ikan 151k darbesi foto ¢ogaltici
tarafindan emilen x-151n1 fotonunun enerjisine orantili bir genlik olarak kaydedilir.
Sintilasyon dedektorleri Cu Ka radyasyonu i¢in gaz orantili sayaglardan daha diisiik bir
enerji ¢ozlinlrliigline sahiptir. Ancak kisa dalga boylari i¢in tercih edilirler (6rn. Mo Ka
veya Ag Ka). Nokta dedektorlerinin uygulamalarina iligkin temel 6zellikleri sunlardir:
yiiksek dinamik aralik, kirinimli 151n monokromat6rii kullanma imkani, diisiik (arka plan)

giiriiltii, odaklama veya paralel 151n geometrisi ile kullanilabilirlik, uygun maliyet.

4.8.1.1.3. Hat dedektorleri

Hat dedektorleri 26°da belirli bir agisal araligi kapsar. Cok sayida bitisik tek dedektore
benzerler. Hat dedektorleri bu nedenle nokta dedektdrlerinden ¢ok daha hizlidir. Piyasada
farkli tiirleri bulunmaktadir. Dedektor nokta tespit modunda, hat tespit modunda ve alan
dedektorii olarak kullanilabilir. Bu aym1 zamanda onu ¢ok genis bir dinamik aralik
gerektiren epitaksiyel katmanlarin, reflektometrinin ve kii¢iik acilt x-151n1 sagiliminin
Olgtimleri igin ideal dedektdr haline getirir. Enerji ¢oziiniirliigiini iyilestirmek ve numune
floresansin1 bastirmak i¢in ikincil monokromatoérler yalnizca bu dedektorler icin

mevcuttur.

4.8.1.1.4. Alan dedektorleri

Alan dedektorleri Debye halkalarinin daha biiyiik kisimlarini ve hatta halkalarin tamamini
diisiik acilarda kaydedebilir. Mikro kirinim ve doku analizi gibi 6zel uygulamalar icin

uygundurlar. Ayrica tek kristal kiriniminda da yaygin olarak kullanilirlar
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4.9. Taramal Elektron Mikroskobu

Taramali elektron mikroskobu numunelerin yiiksek ¢ozinUrltklu gorintilerini ve
ayrintili yiizey bilgilerini elde etmek i¢in kullanilan ¢ok yonlii bir tekniktir. Bir
numunenin yilizeyini taramak ve optik mikroskopi ile karsilastirildiginda ¢ok daha yiiksek
¢Oziiniirliikte goriintiiler olusturmak i¢in odaklanmig bir elektron 1ginin1 kullanan bir tiir
elektron mikroskobudur. SEM cihazlariin ¢oziiniirligii < 1 nanometreden birkag
nanometreye kadar degisebilir. Taramali elektron mikroskobu (SEM) bir numunenin
yiizeyi Uzerinde odaklanmis bir elektron akisini yansitir, tarar ve 6zel dedektorler
kullanilarak {retilen farkli sinyalleri toplar. Isindaki elektronlar numune igindeki
atomlarla etkilesime girerek yiizeyin topografyasi ve bilesimi hakkinda bilgi elde etmek
icin kullanilabilecek c¢esitli sinyaller iiretir. Goriintiiler 1s1nin konumunu dedektor(ler)
tarafindan elde edilen elektronlarin yogunluguyla iliskilendiren yazilim kullanilarak
harici bir monitérde ger¢ek zamanl olarak gériintiilenir. Ikincil elektron dedektérii (SED)
ve geri sagilmis elektron dedektorii (BSD) SEM’de yuksek ¢ozinlrlikli gorintileme
icin kullanilan en yaygin iki dedektor tiirlidiir. Yiizey bilesiminin mikro analizine enerji
dagilimli x-1511 spektroskopisi (EDS) dedektorleri kullanilarak erigilebilir. SEM’in
benzersiz konfiglirasyonu sonucta ¢oziiniirliigiinii ve mevcut goriintiileme modlarini

belirleyecektir.

SEM kullanilarak c¢ok c¢esitli kati malzemeler dogrudan analiz edilebilir. Biyolojik
malzemeler ve yalitm numuneleri yilizey sarjini ve 1s1n hasarini azaltmak igin genellikle
diisiik vakumlu veya diisiik kV goriintiileme gibi 6zel goriintilleme gerektirir. Yalitim
numuneleri sarj1 en aza indirmek i¢in ince bir altin veya platin tabakasiyla piiskiirtiilerek

kaplanabilir.

4.9.1. Mikroskopta neden 151k yerine elektronlar kullaniliyor?

Yeterli 151k verildiginde insan gozii herhangi bir ek lensin yardimi olmadan uzayda 0,2
mm aralikli iki noktay1 ayirt edebilir. Bu mesafeye goziin ¢ézme giicli veya ¢oziintirligi
denir. Bu mesafeyi blyltmek ve gézln birbirine 0,2 mm’den daha yakin olan noktalari
gormesini saglamak icin bir mercek veya bir mercek takimi (mikroskop) kullanilabilir.

Modern bir 151k mikroskobunun maksimum biiyiitmesi yaklagik 1000x’tir. Mikroskobun
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¢ozme giicli sadece lenslerin sayisi ve kalitesiyle degil ayn1 zamanda aydinlatma igin
kullanilan 15181n dalga boyuyla da siirlidir. Mikroskop ¢oziiniirliigii Rayleigh kriteri ile
tanimlanabilir (Williams vd., 2009):

Isik Mikroskobu teorik ¢oziiniirliigii:
0=0.61 Ay sinf (4.8)

o = ¢Ozulebilir en kigik mesafe (yani ¢ozunurluk), 4 = dalga boyu, x = goriintileme
ortaminin kirilma indisi, f = mikroskobun ag¢ikliginin yar1 a¢isidir. Bu denklem
goriintlileme siirecinin kirinimla sinirlt oldugunu yani kusurlu lensler veya optik yanlis
hizalamalar gibi diger faktorlerin ¢oziiniirliigii etkilemedigini varsayar. Baska bir deyisle
bu ¢oziiniirliigiin teorik siniridir. g sinf’yi (yani sayisal acikligi) bire basitlestirmek, 151k
mikroskobu ¢oziliniirliigii icin gelen 15181n dalga boyunun yaklasik yarisi kadar genel bir

kural belirler.

Beyaz 15181n dalga boyu 400 ile 700 nanometre (nm) arasinda degisirken bu araligin
ortalama dalga boyu 550 nm’dir. Isik mikroskobunda (beyaz 11k kullaniliyorsa) yaklasik

200-250 nm’lik teorik ¢oziiniirliik (gdriiniirliik degil) sinir1 degeri vardir.

Isik mikroskoplarinda dalga boyunun sinirlayici bir faktor olmasindan dolay: gelistirildi.
Elektronlarin dalga boylar1 ¢ok daha kisa oldugundan daha iyi ¢6ziiniirliikk saglandi.
Dalgalar ve parcaciklar arasindaki ikilige iliskin olarak de Broglie bagmtisindan
istifadeyle gelen elektronun dalga boyunu elektron mikroskobunun hizlanma voltajina

bagli oldugunu soyleyebiliriz (Williams vd., 2009):
Hizli elektronun dalga boyu:
A=h/\2meV (4.9)

olup,h = Planck sabiti (6,626 x 10°* m?kg/s), m = elektronun kitlesi (9,109 x 103! kg), e
= elektron yiikii (1,60 x 102 C), V = hizlanma voltajidir.

SEM’de hizlanma voltajlar1t 5 keV’den 30 keV’ye kadar degisir. En giiclii elektron
mikroskoplar1 yani transmisyon elektron mikroskobu (TEM) ve taramali transmisyon

elektron mikroskobu (STEM) 300 keV veya daha yiiksek bir degere ulasabilir.
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Hizlandirilmis elektronlarin dalga boyu ile goriiniir 15181n dalga boyu arasindaki bu biiyiik
fark elektron mikroskoplarina malzemeleri atomik ve nanometre uzunluk 6l¢eklerinde
gorsellestirme gorevini  iistlenme potansiyelini veren seydir. Pratikte kusurlu
elektromanyetik lensler nedeniyle kirmimla smurli ¢ozinirlik gergekte elde
edilememektedir. Bununla birlikte SEM gibi elektron mikroskoplari 151k mikroskoplarina
gore ¢ok blyik ¢oziiniirlik iyilestirmeleri sunar (Sekil 4.10.).

AL
§

10 cm 1c

1 mm 100 pum 10 um 1pm 100 nm 10 nm 1nm 1A

im 107" m 10%m 10*m 107%m 10%m 10°%m 107 m 10°%m 10%m 107" m

Sekil 4.10. Farkli mikroskop tiirlerinin erisebildigi uzunluk dlgeklerinin karsilastirilmasi

4.9.2. Optik Mikroskop ve Taramal Elektron Mikroskobu

Optik (1s1k) mikroskobu SEM ile karsilastirildiginda ¢oziintirliik ve alan derinliginden
yoksundur. Alan derinligi mikroskopide goriintiiniin makul 6l¢lide odakta olan kismini
tanimlayan Onemli bir kavramdir (Zhou vd., 2007). Sekil 4.11’de filtreleme icin
kullanilan nanofiber katman, optik mikroskop ve bir SEM kullanilarak ayni alan iizerinde
goruntilenmektedir. Optik goruntide 1sik mikroskobunun dogasinda olan zayif alan
derinligi nedeniyle fiberlerin ¢cogu bulanik ve odak dis1 gdrinmektedir. Bu ayni zamanda
numunenin tam bir gérinimind olusturmak igin, farkli odak uzakliklarinda birden fazla
gorintinin elde edilmesi gerektigi anlamima da gelmektir. Ote yandan SEM’de analiz

gerceklestiginde, bolgenin tamamina net bir sekilde odaklanilmaktadir. SEM’de kontrast
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¢ok daha iyi hale getirilerek fiber boyutlarinin daha dogru tespit edilmesine ve potansiyel

6lglimlerine olanak saglanabilmektedir.

B A
by
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Sekil 4.11. Nanoliflerin optik mikroskop goruntiisti ve 4000X’te taramali elektron
mikroskobu gorintusu

4.9.3. Taramal elektron mikroskobu nasil ¢cahsir?

Elektron tabancasinda elektronlar siitunun tepesinde iiretilir ve belirli bir hizlanma
voltajinda (1 keV-30 keV) siitun boyunca hizlandirilir. Yogunlastirici lensler ve
acikliklar, 151n capini kiicliltecek sekilde hareket eder. Siitundaki son mercek, 1sin1
numune ylzeyine odaklayan objektif mercektir. Bir SEM’deki 1smnin ¢api1 elektron
tabancasinin tipine, hizlanma voltajina ve mercek konfigiirasyonuna bagli olarak
nanometreden 20 nanometreye kadar degisebilir. Numunenin kendisi hazne alanindaki
bir agamaya monte edilir ve hem siitun hem de hazne bir pompa kombinasyonuyla vakum
altinda tutulur. Vakumun seviyesi mikroskobun tasarimma bagli olacaktir. Bazi
mikroskoplar diisiik vakumlu goriintiillemeyi desteklemek i¢in numune odasinin siitunun
geri kalanindan daha diisiik bir vakum seviyesinde tutularak degisken pompalamaya izin

verir (Sekil 4.12).

Elektron 1s11nin numune iizerindeki konumu, objektif mercegin tizerinde bulunan tarama
bobinleri tarafindan kontrol edilir. Bu bobinler 1sinin numunenin X-Y dizlemindeki
yiizeyi lizerinde taranmasina olanak saglar. Taranan 1s1n numuneye carparak ikincil
elektronlar, geri sagilan elektronlar ve karakteristik x-1sinlar1 gibi gesitli sinyaller iiretir.

Bu sinyaller daha sonra uygun dedektorler tarafindan tespit edilir. Tarama olusturucu 6zel
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yazilim igeren harici bir bilgisayarla birlikte tarama olusturucudan gelen bilgileri (her
zaman periyodunda 1ginin X, Y konumunu igeren) dedektdr tarafindan elde edilen

yogunlukla senkronize edebilir ve gri tonlamali1 bir goriintiileme yapilabilir.

Elektron
kaynag1 [ Q
———

Anot —.—. 1

— Ei'i )
Kondansatoér

lensleri Amplifikatér

. o I
l 1 X,y tarama bobinleri

Geriye sacilmig S

elektron —— . I]
dedektérii \
X-15m1
dedektorii ‘% ' ikincil elektron

dedektorii

Tarama olugturucu

Objektif lens

y 'é—ﬁ— Numune

y

Sekil 4.12. Taramali elektron mikroskobunun semasi

Elektron 1sininin her X, Y konumunda kalma siiresine bagli olarak sinyal-gurulti oranida
modiile edilebilir. Biiyiitme taranan alanin boyutundan kaynaklanmakta olup burada daha
yiiksek biyutmeler giderek daha kiigiik taranan alanlara karsilik gelir. Belirli bir tarama

alani iginde piksel sayis1 da ayarlanabilir ki bu da goriiniir ¢ozlniirligi etkileyebilir.
4.9.4. Ornek-Elektron etkilesimleri

Elektron 1s1n1 numunenin ylizeyine carptiginda numunedeki atomlarla etkilesime
girmeden 6nce numuneye birka¢ mikron derinlige kadar niifuz eder (Zhou vd., 2007).

Etkilesim hacminin boyutu birincil elektronlarin hizlanma voltajina ve 6rnek malzemenin
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yogunluguna bagli olacaktir. Diisiik yogunluklu numuneler gbézyasi damlasi etkilesim
hacmini kolaylastirirken daha agir elementlerden olusan numuneler yarim kiire etkilesim
hacmine sahiptir. Daha yliksek hizlanma voltaji1 daha biiyiik bir penetrasyon derinligine

neden olur.

Elektron demeti

Numune yiizeyi

Auger elektronlar:
g A ——  jkincil
F elektron

Geri sacilan
elektron

Karakteristik X-15m1

——
— Siirekli X-151nlar

Floresan x-15m

Sekil 4.13. Elektron 111 etkilesiminin semasi

Elektron 1gininin numuneyle etkilesimi sonucu bir¢ok sinyal tiretilir. SEM’de en ¢ok
kullanilan sinyaller ikincil elektronlar, geri sagilan elektronlar ve karakteristik X-
isilandir (Sekil 4.13.). Bazi malzemeler katodoliiminesans olarak bilinen bir iglem
yoluyla elektron 1smi tarafindan uyarildiginda fotonlar yayabilir. Ikincil elektronlar
oncelikle topografik goriintiiler i¢in kullanilir ¢linkii numunenin yilizeyine daha yakin
uiretilirler. Elastik olmayan sagilma veya birincil 15in elektronundan numunedeki bir
atoma enerji aktarimini igeren etkilesimler nedeniyle ikincil bir elektron yayilir. Ikincil
elektronlarin enerjisi 50 eV den azdir. Ikincil elektronlarla toplanan gériintiiler yaklasik
olarak 151n ¢api biiyiikliigiindeki nispeten kiiciik etkilesim hacmi nedeniyle en iyi yanal
cOziinlirliige sahip olacaktir. Yiiksek acilarda (> 90°) elastik sacilma numune yiizeyi
tizerinde geri sacilan elektronlarin emisyonuna neden olur. Birincil 151n numunedeki bir
atomun ¢ekirdegine yaklastiginda pozitif yiik hizli elektronun sapmasina neden olarak
yiizeyden salinmasina neden olur. Geri sagilan elektronlarin verimi ortalama atom

numarasina baghdir ki burada daha fazla pozitif yiuke sahip olan daha agir elementler
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daha yiiksek verimle sonuglanir. Bu nedenle geri sagilan elektronlarla elde edilen

gorintilerdeki kontrast, yuzey kompozisyonu hakkinda bilgi saglar.

Iyonlasmis bir atom i¢ kabuk elektron deligini daha yiiksek bir ydriingeden gelen bir
elektronla doldurarak temel duruma gegtiginde karakteristik X-1s1nlar1 yayilir. iki elektron
kabugu arasindaki enerji farki karakteristik X-151n1 enerjisine esdegerdir ve kaynaklandigi
belirli elementin parmak izini almak igin kullanilabilir. Geri sagilan elektronlarla
karsilastirildiginda elastik olmayan sagilmadan kaynaklanan karakteristik X-1ginlar
numunede bulunan elementlerin kesin olarak tanimlanmasina olanak tanir. EDS
verilerinde gozlemlenen karakteristik x-1g1n1 tepe noktalarina ek olarak drnekle etkilesime

giren elektronlarin yavaslamasi yoluyla bir stireklilik (arka plan) sinyali tiretilir.

Bir SEM’de elde edilen maksimum ¢6ziiniirliik elektron 1sininin nokta boyutu ve elektron
1sininin numuneyle etkilesim hacmi dahil olmak {izere bir¢ok faktére baglidir. Atomik

¢oziinlirliik saglayamasa da bazi SEM’lerde 1 nm’nin altinda ¢oziiniirliik elde edebilir.

4.9.5. SEM’deki bilesenler

Ana SEM bilesenleri sunlaridir: Elektron kaynagi (tabanca), Kondansator lensleri,
Objektif lens, X-Y tarama bobinleri ve tarama jeneratori, Dedektorler, Niimiine odas,

Goruntilemek igin bilgisayar ve ekran, Harici vakum pompasi/pompalari

495.1. Elektron kaynag

Elektron kaynag: taramali elektron mikroskobunun (SEM) 6nemli bir unsurudur ¢iinkii
analitik performansini 6nemli Olciide etkiler. Yaygin olarak elektron tabancasi olarak
adlandirilan bu bilesenin; siitun i¢indeki mercekler aracilifiyla numuneye odaklanabilen,
parlak ve tutarli bir elektron akis1 yaymasi gerekir. SEM’ler tipik olarak ii¢ yaygin tipte
elektron yayici kullanir: tungsten filamanlari, kat1 hal heksaboriir kristalleri ve alan

emisyon tabancalar1 (Sekil 4.14.).

63



o c
Sekil 4.14. (a) Tungsten filament kaynagi (b) Kati hal kristal elektron kaynagi-Kati hal

kristal elektron kaynagimin SEM goruntisu (c) FEG elektron kaynagi

4.9.5.1.1. Tungsten (W) filaman

Bu filamen elektron dretmek icin direngli bir sekilde isitilan yaklasik 100 pm
uzunlugunda ters V seklinde bir tungsten telinden olusur. En temel elektron kaynagi
tiiriidiir ve ilk nesil elektron mikroskoplari i¢in gelistirilmistir. Diisiik maliyetli olmasi
nedeniyle bugiine kadar en yaygin elektron kaynag tiiri olmaya devam etmektedir. Bir
tungsten filamenin emisyon alan1 nispeten biiytiktiirki bu da ¢ozliniirliigiin ayn1 zamanda
diisiik oldugu anlamina gelir. Son derece yiiksek sicakliklarda (~2800 K) calistiklarindan
tungsten zamanla kademeli olarak buharlasarak kolonun kirlenmesine neden olur. Bu
ayn1 zamanda tungsten filamanlarin1 yaklasik 100 saatlik 1sinlama isleminden sonra ani

yanmaya kars1 duyarl hale getirir.

4.9.5.1.2. Lantan heksabortr (LaBs) veya seryum heksaborir (CeBs)

Bu kaynaklarda termiyonik emisyon igin keskin ug¢lu hassas cilalanmis LaBs veya CeBg
kristali kullanir. Heksaboriir kristalleri tungstenden daha diisiik bir is fonksiyonuna sahip
oldugu i¢in daha parlak bir emisyon iiretebilir ve herhangi bir hizlanma voltajinda on kat
daha fazla elektron yaymalarina olanak tanir. Bu kaynaklarin yiiksek parlaklik 6zelligi
onlar yiiksek performansli SEM cihazlar1 igin popiiler bir secim haline getirir. iki dnemli
avantaj saglarlar: daha yiiksek sinyal-glrQltl ve daha ylksek ¢ozundrlik. Tungsten ile
karsilastirildiginda 6nemli 6l¢iide daha stabildirler ve bu da onlarin nadiren damgalama
ayar1 gerektirmesine ve 10-15 kat daha uzun bir ¢alisma 0mriine ihtiya¢ duymalarina

olanak tanir. Bu kaynaklar ayn1 zamanda tiikkenmek yerine zaman i¢inde yavas yavas
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bozularak planli kaynak degisikliklerinin gergeklesmesine olanak tanir. LaBe ile
karsilastirildiginda CeBs kaynaklar1 buharlagsmaya karsi1 daha iyi direng ve dolayisiyla

daha uzun kullanim 6mru sunar.

4.9.5.1.3 Saha emisyon tabancasi (FEG)

FEG kaynagi elektron ismini iiretmek igin alan elektron emisyonunu Kkullanan 100
nm’den daha kiigiik ¢cok keskin uclu bir tungsten telidir. Stire¢ elektronlari ¢ikarmak i¢in
uca bir elektrik alaninin uygulandig1 ve onlar1 kolondan asagi dogru hizlandirmak igin
ikinci bir alanin kullanildigi elektron tiinellemesi yoluyla calisir. Schottky FEG’ler
genellikle SEM’de kullanilir. Bu kaynaklar alan destekli termiyonik yayicilar olarak islev
goriir. FEG kaynaklar1 en yliksek parlaklik ve tutarliliga sahip elektron 1sinlari iireterek

en yiiksek ¢oziintirliiklerin elde edilmesini saglar.

495.2. Lensler

Elektromanyetik mercekler SEM’deki elektron 1sinin1 manipiile etmek igin kullanilir.
Mercek bakir telden yapilmis bir solenoidden olusur. Solenoidden gegen akimin siddetine
bagli olarak uygulanan manyetik alan siddeti degisir. Elektronlar bu manyetik alandan
gecerken, eksen dist elektronlar optik eksene dogru biikiiliir ve bu da mercekten belirli
bir mesafede bir 151n gegisinin olugsmasina neden olur. Yogunlastirict mercegin temel
amaci1 elektron kaynagindan yayilan birincil 1smnin ¢apimi azaltmaktir. Bir dizi
yogunlastirict mercek kaynaktan slituna dogru hareket eden elektron 1sinim1 odaklar.
Eksen dis1 elektronlar1 disarida birakmak ve 1sin ¢apimni daha da azaltmak i¢in bir
yogunlagtirict agiklik da kullanilabilir. Isin ne kadar dar olursa ylizeye temas ettiginde

sahip olacagi nokta o kadar kii¢iik olur; dolayisiyla ‘nokta boyutu’ terimi kullanilir.

4.95.3. Tarama bobini

Isin odaklandiktan sonra, 151nin X ve Y eksenlerinde saptirilmasi igin tarama bobinleri
kullanilir boylece numunenin yiizeyi (zerinde raster tarzda tarama yapilir. Tarama
bobinleri dedektorleri ve goriinttiniin harici bir monitérde goriinttilenmesini kontrol eden

yazilimla senkronize edilerek gercek zamanli goriintiilerin izlenmesine olanak tanir.
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4.9.5.4. Numune odasi

Numune odasi: bir numiine dondiirme mekanizmasidir bir ¢eviri agamasini, egim ve
dondiirme cihazlarini, harici cihazlara elektrik gegislerini, kriyojenik sogutma veya isitma
icin sicaklik kontrol agsamalarini, optik kameralar1 ve numunenin analiz edilmesine

yardimci olacak ¢esitli diger cihazlari igerebilir.
4.9.5.5. Dedektorler

Elektron 1g1n1 (SEM) bir numuneyle etkilesime girdiginde bir¢cok olay meydana gele bilir.
Genel olarak ikincil elektronlari, geri sagilan elektronlar1 veya karakteristik x-1sinlarini
ayirt etmek igin farkli dedektorlere ihtiya¢ vardir. Hizlanma voltajina ve 0Ornek

yogunluguna bagli olarak sinyaller farkli penetrasyon derinliklerinden gelir.
4.9.5.5.1. Geri sacilan elektron dedektorii (BSD)

Geri sagilan elektron detektorii (BSD) elastik olarak dagilmis elektronlar tespiteder. Bu
elektronlarin enerjisi daha yiiksektir ve numune yiizeyinin altindan kaynaklanir. Bu
nedenle bir BSD goriintiisiiniin ¢oziintirligi ikincil elektron detektorti (SED) ile elde
edilen bir goriintiiye kiyasla daha koétii olacaktir. BSD’nin kullanilmasi daha diisiik vakum
seviyelerine izin verir, numune hazirlama gerekliliklerini azaltir ve 1s1n hasarini en aza
indirir.

Geri sagilan
elektron

74N\

( Esnek olmayan
Elastik sagilma
sagiim \

BSE SE

Tkincil
elektron

Sekil 4.15. Geri sagilan elektronlarin (Backscattered electrons BSE) ve ikincil

electronlarin (Secondary electron-SE) Uretimine kars1 sematik diyagram
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Geri sacilan elektronlarin miktar1 ve yonii numunenin bilesimi ve topografisine bagh
olarak degisiklik gosterir (Sekil 4.15.). Geri sagilan elektron goriintiisiiniin kontrasti
ornek malzemenin atom numarasi (Z), birincil 1s1n1n hizlanma voltaj1 ve birincil 1s1na gore
numune agis1 (egim) dahil olmak iizere bir¢cok faktore baghdir. Daha yiiksek atom
numarali elementler daha diisiikk atom numarali elementlere gore daha fazla geri sagilan
elektron uretir. BSD gorunttleri farkli kompozisyonlara sahip asamalari hizli bir sekilde

tanimlamak icin kullanilabilir.

En yaygin BSD tiirii kat1 hal sensoriinden olusur. Gelen elektronlar yar1 iletken sensor
malzemesinde elektron-delik ¢iftleri olusturarak geri sagilim elektron verimiyle orantili
bir akim Gretir. Dort ¢eyrekli bir BSD numunenin Gzerindeki optik eksen etrafindaki bir
halka icinde yapilandirilmistir. Bu tasarim ¢ok sayida geri sagilan elektronun
yakalanmasina ve her ceyrekte bireysel sinyaller saglanmasina olanak tantyarak temel
kontrast (kompozisyon) gorintileme ve topografik gorintiileme modlarina olanak tanir.
Tiim kadranlardan gelen sinyallerin eklenmesiyle bilesimsel kontrast sergileyen

geleneksel BSD goriintiileri olusturulabilir.

4.9.55.2. Ikincil elektron dedektérii (SED)

SEM igin ikincil elektron detektorii (SED) malzemeden bagimsiz ¢Ozunirlikte
goriintliiler sunar. SED goriintiileri numune yiizeyine yakin olarak tretilen elastik
olmayan sekilde dagilmis elektronlarin gorsellestirilmesine olanak tanir ve miimkiin olan
en 1yi ¢oziiniirliikle topografik bilgi saglar. SED goriintiilerinde malzeme bilesimi bilgisi
mevcut degildir. Ikincil elektronlar Everhart-Thornley (E-T) detektoriyle tespit edilir. ET
detektorii Faraday kafesi i¢indeki bir sintilatorden olusur ve numunenin iizerinede bir
tarafa yerlestirilir. Bir sintilatoriin elektronlar 1s18a (fontonlara) doniistiirdiigli diisiik
enerjili elektronlart ¢gekmek i¢in Faraday kafesine pozitif bir 6ngerilim uygulanir. Foton
sinyalleri daha sonra son sinyali vermek {izere bir fotocogaltic1 tiip kullanilarak

guclendirilir.
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4.9.5.6. Enerji dagilm spektrometre (EDS)

Enerji dagilimi spektrometre. SEM gorintileme sirasinda numuneden yayilan
karakteristik x-1sinlarindan yararlanir. Mikron 6lgeginde element bilesimini tanimlamak
icin hizli, dogru ve tahribatsiz bir yontemdir. Elektron 1s1n1 bir i¢ kabuk elektronunun
(0rnekteki bir atoma ait olan) yerini bir dis kabuk elektronuyla degistirdiginde
karakteristik X-isinlar1 yayilir. Her elementin dis ve i¢ elektron kabuklari arasinda
benzersiz bir enerji farkliligi oldugundan, tespit edilen x-isinlar1 element tanimlamasiyla
iliskilendirilebilecek belirli enerjilerdedir. EDS verileri bir noktada veya bir c¢izgi

boyunca elde edilebildigi gibi bir alan iizerinden de haritalanabilmektedir.

Silikon stiriiklenme dedektorii (SDD) SEM cihazinda kullanilan en yaygin EDS dedektor
tirudir. SDD x-1sinlarin1 emerek elektron-delik ciftleri iireten bir kat1 hal sensoriinden
olusur. Bir sinyal toplama siiresi boyunca dedektorde 0retilen yukin olgilmesiyle
neredeyse tiim elementlerin tanimlanmasina olanak tantyan bir sinyal yogunlugu ve X-
15101 enerjisi spektrumu elde edilebilir. Cogu SDD numuneler degistirilirken dedektoriin
uygun vakum seviyelerini korumasi icin fiziksel bir bariyer saglayan ince bir pencere
icerir. Pencere belirli malzeme ve kalinliga bagli olarak diisiik enerjili X 1smlarinin

disindaki tiim 1s1nlarin gegmesine izin verir.

4.10. IR Spektrumun Kokeni ve Karakteristikleri

Bir molekiildeki iki atom arasindaki bag sert degildir, esneklige sahiptir ve molekiildeki
atomlar yerlerinde sabit kalmazlar. Siirekli bir sekilde ortalama konumlarina gére hareket
halindedirler yani bag siirekli olarak genisleyip daralmakta titresim hareketi
gecirmektedir. Molekiiler titresim hareketi kuantize olup yalnizca belirli (kesirli) enerji
degerini alabilir. Kizilotesi bolgedeki elektromanyetik radyasyon ile bu kuantize enerji
seviyeleri arasinda gecisle olmakta ve bir IR spektrumu yayilanmaktadir. Molekdllerin
kuantize titresim enerji seviyeleri arasinda uyarilma gerceklestigi icin IR spektroskopisi

ayni zamanda titresim spektroskopisi olarak da bilinir.
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4.10.1. iki atomlu molekiillerin titresimleri

Titresen bir iki atomlu molekiilii basit bir harmonik salinim hareketi olarak
gorsellestirebiliriz (Sekil 4.16). A ve B gibi iki atomun bir bag ile birlestirilmis oldugu
varsayilmaktadir. Molekil ortalama konumu etrafinda salinim yapmaktadir. Yani bag

uzunlugu siirekli olarak artmakta ve azamaktadir.

Molekiildeki bir bagin titresim frekansma titresim frekans1 denir. iki atomlu bir

molekiiliin titresim frekansi, (4.10) seklinde formdlle verilir.

Wosc= Py f l«l:m (4.10)

mi+msy

Burada, k kuvvet sabiti (bagin giiciinii 6lgen), x indirgenmis kitle (reduced mass) olarak

adlandirilir. Harmonik bir osilator igin kuantize enerji seviyeleri Sekil Sekil 4.16.’da

Q e
Q
Qmmw‘

R Minimum

verilmigtir.

v

———————————

Sekil 4.16. Harmonik bir salinimin temsili

Gergek molekiiller harmonik osilatorler gibi degildir ve bunlar bazi anharmoniklik
Ogelerine sahiptir yani denge pozisyonu etrafinda diizenli olarak genislemez ve
daralmazlar. Bu durumda enerji seviyeleri Sekil 4.17.b’de gosterildigi gibi degisirler.

Anharmonik bir osilator igin enerji seviyeleri arasindaki fark enerji seviyesini
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yukselttikge (v’nin daha biiyiik degerleri igin) azalmaya devam ederken, harmonik bir

osilatdr i¢in enerji seviyeleri arasindaki fark sabittir.

50 -\ i 6.5
4.0 \\ / >
3.0 \ / = 4'5
g g 35
M 2.0 M5
1.0 15
0.0 0.5
0.0 0.5 1.0 1.5 00 10 20 30 40 50
R (nm) R (nm)

Sekil 4.17. a) Harmonik ve b) Anharmonik osilator igin potansiyel enerji egrileri
4.10.2. Kizilotesi spektrumu gozlemleme icin gerekli kosul

Elektromanyetik radyasyonun titresen molekiille etkilesime gegebilmesi i¢in, molekilin
titresimi sirasinda dalgalanan veya salinan bir dipol momentine sahip olmasi gereklidir.
Molekiil ile radyasyon arasindaki etkilesim icin gerekli bir kosul olarak adlandirilir. Bu
tirden bir dipol momentinin olmamasi durumunda radyasyon titresen molekiille
etkilesime gegemez ve molekiiliin titresimi Kizildtesi (IR) etkisi gostermez. Ornegin Hz
gibi homontikleer iki atomlu bir molekiil, bir dipol momentine sahip olmadig1 ve titresim
sirasinda dalgalanan bir dipol momenti iiretmedigi ig¢in IR spektrumu vermez. Diger
taraftan HBr gazinin degisken dipol momenti vardir ve molekiil titrestikge bu momentin
biiytikligi degisir. Bu nedenle HBr gazi elektromanyetik radyasyonun IR bdlgesini
absorbe eder yani molekiil IR etkili bir molekiildiir. Iki atomlu bir molekiil yalnizca bir
titresim modunu gosterebilir. Ancak daha biiyiik (poliatomik) molekiiller bir¢ok farkl

titresim moduna sahip olabilir.
4.10.3. Cok atomlu molekullerin titresimleri

Iki atomlu bir molekiiliin sadece bir titresim hareketini gerceklestirme olasilig1 vardir
ciinkii sadece bir bag vardir ve molekiil lineerdir. ki atomdan daha fazlasini iceren bir

molekiilde birden fazla bag bulunabilir ve bu baglar arasinda ag1 olabilir. Ornegin su
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yaklasik 104.5°’lik agida iki O—H bagi bulunan U¢ atomlu bir molekildir. Bu tur bir
molekdl, molekiiliin her iki baginin da simetrik sekilde yani birlikte titresebilecegi veya
asimetrik bir titresim gosterebilecegi yada titresimde bag agisinda bir degisiklik
olabilecegi daha fazla sekildede titresebilir. Daha biiyiik bir molekiil igin bu tiir titresim
modlarinin olasi sayisini nasil belirleyebiliriz? N atom igeren bir molekdl igin molekilu
tamamen tanimlamak i¢in 3N koordinat (her bir atom i¢in tg¢) belirtmemiz gerekiyor. Bu
molekiiliin tiim bag uzunluklarin1 ve ag¢ilarini sabitler. Yani molekiliin 3N serbestlik
derecesine sahip oldugunu sdyleyebiliriz. Yani molekilin translasyonel, rotasyonel ve
titresimsel hareketlerini géstermektedir. Molekil ¢ boyutlu uzayda herhangi bir yerde
hareket edebileceginden, molekiuliin pozisyonu ¢ koordinat ile agisindan belirlenebilir.
Yani translasyon hareketini agiklamak veya tanimlamak i¢in li¢ serbestlik derecesine
ihtiyacimiz vardir. Bu nedenle rotasyonel ve titresimsel hareket i¢in (3N—3) serbestlik

derecesi bulunmaktadir.

Rotasyonel modlarin sayis1 molekiiliin geometrisine bagldir. Lineer bir molekiil sadece
uc eksenin ikisinde donebilir. Molekiil X ekseni boyunca uzaniyorsa, sadece Y veya Z
ekseni etrafinda donebilir. Molekiilii X ekseni etrafinda dondiirmeye ¢alisirsak atomlarin
pozisyonlari degismez. Bu nedenle lineer bir molekuliin (¢ translasyonel moduyla birlikte
yalnizca iki rotasyon serbestlik derecesine sahip oldugunu sdyleyebiliriz. Ancak lineer
olmayan bir molekil her l¢ eksende de donebilir yani (i¢ rotasyon serbestlik derecesine
sahiptir. Bu nedenle de lineer bir molekdl icin (3N-5) serbestlik derecesi ve lineer
olmayan bir molekil icin (3N-6) serbestlik derecesi bulunmaktadir. Bunlar molekuliin
titresim modlaridir. N atomlu bir lineer molekilin (3N-5) ve N atomlu bir lineer olmayan
molekilin (3N-6) titresim modlar1 olacaktir. Ornegin CO2 gibi lineer bir molekil
3(3) — 5 =9 -5 =4 titresim moduna sahipken su, (lineer olmayan t¢ atomlu bir molekdl)

yalnizca 3(3) — 6 = 9 — 6 = 3 titresim moduna sahip olacaktir.
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4.10.4. Vibrasyon turleri

Cok atomlu bir molekiil igin iki tiir titresim vardir. Bunlar; uzama titresimleri ve biikiilme

titresimleridir.

i) Uzama titresimleri: Uzama titresimlerinde atomlar bag ekseni boyunca hareket eder
ve boylece bag uzunlugu diizenli araliklarla artar veya azalir. Uzama titresimleri simetrik
ve antisimetrik uzama olmak iizere iki tiire ayrilir. Bir ii¢ atomlu molekiliin simetrik
uzama Orneginde bir atomla bagli iki bag ayni1 anda uzar veya kisalir. Antisimetrik uzama
durumunda bir bag uzatilirken diger bag kisalir veya tam tersi olur. Uzama titresimleri
AB; tipi lineer ve lineer olmayan U¢ atomlu molekil 6rnekler Sekil 4.18.°de

gosterilmistir.

o P

D @—(A—8@ &— A —0

simetrik germe Anti-simetrik germe

b)

simetrik germe Anti-simetrik germe

Sekil 4.18. a) Lineer ve b) lineer olmayan AB: tipi U¢ atomlu molekiiliin uzama titresim

modlari

ii) Biikiilme Titresimleri: Biikiilme titresimleri ortak bir atoma bagli baglar arasindaki
bag acisinda bir degisiklik oldugunda meydana gelir sdylenir. Lineer ¢ atomlu bir
molekdliin iki biikiilme titresimi vardir ve buna karsilik lineer olmayan ii¢ atomlu bir

molekiiliin Sekil 4.19.’da gosterildigi gibi yalnizca bir biikiilme titresimi vardir.
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a) b @ A @

Biikme (kagit diizleminde) Biikme (kagidin diizleminin
icine ve disina)

b)

Biikme

Sekil 4.19. a) Lineer ve b) lineer olmayan AB tipi Ui¢ atomlu molekiliin bukilme titregsim

modlari

Titresen bir molekiiliin birkag kuantize titresim enerji seviyesi vardir. Bunlar arasinda
birgok olas1 ge¢is olabilir ki bunlardan hangi gegisleri gozlemleye biliriz bir soru ortaya
cikmaktadir. Bunun i¢in se¢im kurali adi verilen Onemli bir kurali bilmemiz

gerekmektedir.

4.10.5. IR spektroskopisi i¢in se¢im kurali

Spektroskopide se¢im kurali, kuantize enerji seviyeleri arasinda miimkiin olan gegisleri
belirtiir. IR spektroskopisi i¢in se¢im kurali Av = £1, +2, +3... vb. seklindedir. Yani
titresim kuantum sayis1 herhangi bir sayida degisebilir. Baska bir deyisle molekil
herhangi bir titresim seviyesinden diger titresim enerji seviyesine gegebilir. Birgok
gecisin olacagi ve sonugta elde edilen spektrumun oldukg¢a karmasik olacagi anlaminada
gelir. Ancak iki atomlu bir molekiil i¢in gergek IR spektrumu bu kadar karmasik degildir.
Iki atomlu bir molekiiliin saf titresim spektrumu genellikle ii¢ sinyalden olusur: yogun bir

sinyal, zayif bir sinyal ve ¢ok zayif bir sinyal (Sekil 4.20.).
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v=3
€— ikinci iist ton
=2 A
€— Iilkiist ton
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Sekil 4.20. Temel titresim ve overtonlara karsilik gelen gegisler

Yogun sinyale temel bant denir ve genellikle zemin durumundan (v = 0) birinci (v = 1)
uyarilmis titresim seviyesine yapilan gegiste gdzlemlenir. Ikinci sinyal, birinci overton
olarak adlandirilan zayif bir sinyal temel bandin yaklasik iki kat1 frekansta gézlemlenir;
ve zemin durumundan (v = 0) ikinci (v = 2) uyarilmis titresim seviyesine yapilan
gecislerden kaynaklanir. Ugiincii ve en zayif sinyal ikinci overton olarak adlandirilir ve
temel bandin yaklasik ii¢ kat1 frekansta gdzlemlenir. Zemin durumundan (v = 0) tglnci
(v = 3) uyarilmis titresim seviyesine yapilan gecislerden kaynaklanir. iki atomlu bir

molekiil i¢in temel ve overtonlarin kokeni Sekil 4.21°de sematik olarak gésterilmistir.
4.10.6. Cok atomlu molekullerin IR spektrumunun dogasi

Cesitli baglara sahip bir cok atomlu molekiiliin titresim spektrumunun olduk¢a karmasik
olmasi beklenir. Gergekten de makul bir boyutta bir molekiil i¢in IR spektrumu oldukga
karmasiktir ve elde edilen tiim sinyalleri yorumlamak neredeyse imkansizdir. Ancak olasi
titresim modlar1 IR etkinlikleri (veya etkin olmamalar1) ve karakteristik grup frekanslar
kavramini biraz anlayarak organik molekiillerin yapisinin belirlenmesinde gozlemlenen
sinyalleri kullanabiliriz. Cok atomlu bir molekiiliin kizilétesi spektrumu sirastyla lineer
ve lineer olmayan molekuller igin (3N— 5) veya (3N-6) temel frekanslardaki ilgili
overtonlarla birlikte bir absorpsiyon bandindan olusacaktir. Ancak deneysel olarak
gbzlemlenen spektrumda iki temel titresimin toplami veya iki temel bandin farki
nedeniyle zay1f bantlar da olabilir. Bu tiir bantlara sirasiyla kombinasyon bantlar1 ve fark
bantlar1 denir. Dahas1 bazen bir temel bandin ve baska bir bandin overtonunun frekanslari

birbirine ¢ok yakin olabilir bu da rezonans yaparak orijinal frekanslara gore daha yiiksek
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ve daha diisiik frekanstaki sinyallerin gériinmesine neden olabilir. Bu fenomen Fermi
rezonansi olarak adlandirilir. Bir molekiildeki atom sayisi arttikca spektrum oldukga
karmasik hale gelir. N-dekan (C1oH22) gibi bir molekiil 6rnegini ele alalim. Bu molekiilde
32 atom vardir. Temel titresim modlarinin sayisi 3(32) — 6 = 96 — 6 = 90 olacaktir. Ilgili
overtonlar ve kombinasyon bantlar1 ile birlikte spektrumda birkag¢ yiiz sinyal olmasi
beklenir. Ancak gergek spektrumun ¢ok daha az sayidadir. Bu tiim titresimlerin IR aktif
olmamasindan kaynaklanir. Bir titresim modunun IR aktif olabilmesi i¢in dipol
momentinde bir degisiklikle iliskilendirilmis olmasi1 gerekir. Gozlenen bu kadar c¢ok
sinyalin neden gozlemlenmediginin diger nedenleri ya ¢ok zayif olmalar1 ya da cihazin

menzilinin disinda olmalar1 olabilir. Temsilci bir IR spektrumu Sekil 4.23 de verilmistir.
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Sekil 4.21. Temsilci bir IR spektrumu

4.10.7. IR spektrumunun ozellikleri

IR absorpsiyon sinyallerinin pozisyonlar1 X ekseninde dalga sayisi (v) veya dalga boylari
(7) olarak verilmekte olup dalga say1s1 birimi (cm™) dalga boyundan (um) daha ¢ok tercih
edilir. Bu tercihlerin nedenleri dalga sayisindaki artisin enerji (ve frekans) artisina karsilik
gelmesi, dalga boyunun ise enerji ile ters orantili olmasidir. IR sinyalinin cm™ deki
pozisyonu genellikle (yanhis bir sekilde) frekans olarak adlandirilir. Frekansin kendisi
genellikle kullanilmaz ¢iinkii boyutu kullanigsizdir. Ayrica X eksinin 6l¢eginde 2000
cm™*de bir degisikligi de gdz Sniinde bulundurmalisimiz Ki daha yiiksek degerlerde daha
kompakttir.
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Sinyalin yogunlugu (Y ekseninde) % gecirgenlik terimleriyle verilir. Bu belirli bir dalga
sayisinin IR 1siniminin ne kadar giiglii bir sekilde emildigini belirtir. Gegirgenlik (T)
ornek tarafindan iletilen 151k giliciinlin (P) 6rnege gelen 151k giiciine (Po) olan oranidir.
Gegirgenlik 0 ila 100% araliginda olup 100% gegirgenlik hicbir absorpsiyonun
olmadigint 0% gecirgenlik ise gelen IR 1giniminin tamamen emilmesini ifade eder. IR
spektrumundaki sinyaller bantlar olarak adlandirilir. Daha biyik bir bant daha diisiik bir
gecirgenlik degerine karsilik gelir ve 1s1nimin daha fazla emildigini gosterir. Genellikle
IR bantlar1 s, m ve w olarak isaretlenir ve bunlar sirasiyla giiclii, orta ve zayif

absorpsiyonlari ifade eder.
4.11.SEM Quanta 450 FEG Cihaz

Geleneksel mikroskoplarda ornekler metalik boya ile kaplanir ve bu islem demetin
yiizeyindeki incident yiik tarafindan bir araya getirilir. Bu durum 6rnegi inceleme siirecini
zorlagtirir. Bu iglem orneklerin yiizeylerini iletkenhale getirmek i¢in uygulanir. Quanta
3D mikroskobu suyun iyonlagtirilmis pargaciklarini igeren buharin miktariyla diisiik
vakum iglemi yapma &zelligine sahiptir. Orneklerin yiizeyleri elektron demeti tarafindan
taranabilir ve algilanabilir bolgelere doniistiiriiliir. Budylece icerisinde sivi bulunan

biyolojik 6rnekleri inceleme siirecini kolaylastirir. Bu isleme ‘igletim ortami’ denir.

Cihaz kristal yapiy1 karakterize etmek yonlendirmeleri haritalamak ve kristal ve doku
yapisini diiz veya taneli olup olmadigina dair detaylar1 vermek amaciyla 6rnegin nokta
nokta difraksiyonunu dl¢er. Quanta 3D mikroskopunun bir de iletim isletim modu (STEM
modu) vardir. Ornek ince ise STEM dedektorii tarafindan parlak ve karanlhik alan
goriintiileri toplanir. Bu modun (ideal kosullar altinda) kazanabilecegi en son ¢ozunurlik
0.9 nm’dir.

Iki demet mikroskobunun ikinci demeti, 30 kV’ye kadar olan bir giice sahip odaklanmus
bir gallium iyon demetidir (FIB). Demet odak ve hizlanma bakimindan bir elektron
demeti gibidir. Iyon demeti &rnegin yiizeyini yok edebilir bu nedenle érnek yiizeyi etkili

bir sekilde islenebilir. [yon demeti varligi, mikroskopun yeteneklerini iki katia ¢ikarir.

Quanta 3D FEG mikroskop cihazlarinda alan emisyon tabancasi (elektron kaynagi) de

isinir ki bu kaynaga Schottky kaynagi denir. Filament malzemeleri katot malzemesinin
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performans fonksiyonunu azaltmak amaciyla zirkonyum oksit (ZrO2) ile kaplanmis
tungsten icerir. Katodun elektronlari, tarama elektron mikroskoplarinda en biiyiik
elektron giiciliniin yaklasik 30 kV oldugu bir elektrik alani tarafindan hizlandirilir ve daha
diisiik enerji araliklarina ulagabilir. Hizlandiktan sonra elektronlar manyetik degisken
odak uzunlugu lensleri tarafindan odaklanir ve akimi degistirerek 1s1n noktast boyutu

¢esitlendirilir.

En diisiik 151n noktas1 ¢ap1 yaklasik 1 nm’dir. Isin 6rneklerin yiizeyini (nokta nokta ve
satir satir) taramistir. Ornek yiizeyinin iizerinde bulunan detektdrler tiim SE (tarama
elektronlar1), BSE (geri sagilan elektronlar) ve X-1s1n1 fotonlarini toplar. Normal SEM
sadece SE detektoriine sahipken laboratuarimizda kullandigimiz SEM bu {i¢ boliimii de

icerir.

Ornek hazirligi gerektirmeyen bir teknoloji olmasmin yani sira bu cihazin bir diger
avantaj1 da yiiksek vakum modu, diisiik vakum modu ve ESEM modu olmak iizere ii¢
goriintlileme moduna sahip olmasidir. Ayrica metal, iletken olmayanlar, cilalanmisg
kesitler veya hatta yumusak malzemeler olsun cesitli sekillerdeki 6rnekler incelenebilir.
Driftleri telafi etmek i¢in cithazda Mart Scantm kullanilarak giiriiltii minimuma
indirilmistir (DCFI). Daha 1yi kontrast ve netlik i¢in histeresis paketi secenegi eklenmis
hassas tespit secenekleri diisiik-kV performansini artirmak i¢in hassas bir DBS filtresi ve
situn ici detektdr hassasiyeti sunmustur. Sekil 4.22. Temel bilimler arastirma

laboratuvarinda bulunan Quanta 450 SEM’i gostermektedir.
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Sekil 4.22. Temel bilimler arastirma laboratuvarinda bulunan Quanta 450 taramali
elektron spektrometresi (SEM)

Temel Bilimler Arastirma Laboratuarinda kullandigimiz Alan emisyonlu FEI Quanta
FEG 450 yiiksek ¢oziiniirliiklii taramali elektron mikroskobu, numune hazirlamaya gerek
kalmadan iletken numuneler, iletken olmayan ve ayrica nanopartikiil ¢ozeltileri iizerinde
dogal hallerinde SEM ve STEM goriintiileri elde etme imkani sunmaktadir. 30kV’de
ikincil elektronlarla minimum goriintilleme ¢oziintirliigii: Yiiksek vakum caligma
modunda 1 nm veya daha iyi, diisiik vakumlu ¢alisma modunda ise 5 nm veya daha iyi
sonucalar vermektedir. -20 C ile +60 C arasinda hassas sicaklik kontrolii
saglanabilmektedir. Ag¢iy1 veya enerjik sagilma sinyalini vurgulamak i¢in sahte renklerde
bir gdriintii elde etmek amaciyla 2 veya 3 bagimsiz dedektoérden elde edilen goriintiilerden
renk karisimi alinabilmektedir. Ayrica tarama siiresini azaltmak i¢in farkli kaynaklardan
(dedektorler veya ayni1 dedektdriin boliimleri) 4 goriintiiniin tek bir taramadan eszamanli

olarak goriintiisii alinabilmektedir. FEI Quanta FEG 450 SEM’de:
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FEI Quanta FEG 450 SEM’de:

10.

Ikincil elektronlarin (SE) sinyal tespiti icin Everhart-Thornley konvansiyonel
dedektorii (SED), polarizasyona bagli olarak SE ve BSE olmak tizere iki modda
calisabilmektedir.

Gazli ortamda ise genis goriis alanina sahip ikincil elektron dedektorii, Genis Alan
Dedektorii Dedektorii-Gazli ikincil Elektronlarin (LF-GSED) vakumda, hem
yiiksek hem de diisiik voltajda goriintiilenmesi yapilabilmektedir.

Ultra diisiik vakumda (ESEM) ve gazli ortamda ise ikincil elektron goriintiileme
i¢in optimize edilmis Gazli ikincil Elektron Dedektorii (GSED)

Kati haldeki numunenin geri sagilmis elektronlarini 0° ila 90° arasinda farkli
acilarda tespit ederek incelenen alanin kompozisyonunu ve topografyasini
goriintlilemek i¢in Yiiksek Vakum ve Diisiik Vakumda calismak iizere optimize
edilmis Yonli Geri Sagilimli Dedektoru (DBS)

Siituna monte edilmis ikincil elektron dedektorii (SE) ve Siitun I¢i Dedektor
(ICD), yiiksek vakumdaki 1sinin yavaslamasi sirasinda 1,0 nm c¢oziiniirliikte
sinyali algilama olanagina sahip bir sintilasyon dedektorii

TEM (yani kesitsel 151n odakli iyon) i¢in hazirlanan diisiik yogunluklu numuneler
i¢in parlak alanda ve karanlik alanda yiiksek ¢oziiniirliikte goriintiileme ve kritik
boyutlarin 6l¢iimii i¢in yar1 iletkenli STEM dedektorii

Ince veya kalin (toplu) numune analizine olanak taniyan, tamamen hidratlanmus,
incelenen numunelerin gorlintiilenmesi ve analiz edilmesi sirasinda hem
sicakligin hem de basincin kontroliine olanak taniyan Dedektor WetSTEM ve
Peltier sicaklik kontrol cihazi / Asama Isitma Kontrol Kiti

Silicon Drift teknolojisine (SDD) sahip EDS dedektorii -EDAX Octane Plus
Numunenin giivenli bir sekilde goriintiilenmesi ve konumlandirilmasi i¢in IR-
CCD kamera kullanilmaktadir.

Kolay, sezgisel navigasyon elde etmek amaciyla bir orne8i kiiresel olarak
gorunttilemek icin Nav-Cam 450 adi verilen CCD renkli optik kamera

kullanilmaktadir.
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4.12. Malvern Empyrean XRD’nin 3. Nesil Kullanim Kilavuzu

Malvern Empyrean’in XRD 3. nesil cihazinda, faz nicemleme islemi normallestirilmis
referans yogunluk orani (RIR) yaklasimiyla gerceklestirilir. Referans Yogunluk Orani
(RIR), X-1511 toz difraksiyonunun standart igsel yontemi ile niceliksel faz analizi i¢in
genel, enstriiman bagimsiz bir sabittir. Ardindan, numune tutucularina yerlestirilen tozun

X-151n1 sapmasinin nicel analizi i¢in yeni bir yontem olan (RIR) yaklasimi kullanilir.

Corundum referans standart olarak kullanilacaksa, RIR su sekildedir: I/lc; Sabitler
Jenkins (1987) tarafindan bir toz difraksiyon profiline toplanir ve hesaplandiktan sonra
Olciilebilir. RIR sabitlerinin hassas analizi i¢in Onerilen yoOntemler sunulmus ve
yukaridaki sabitlerin nicel analizde nasil uygulanacag tartisilmistir. Copeland ve Bragg
yontemi ile tanitilan karmasik sabitlerin sliperpozisyon hatlarini hesaplamak icin temelde

RIR sabitleri ve goreceli yogunluklar acisindan ifade edilebilir.

Bu formalizm ayn1 zamanda 6ge analizine dayali kisitlamalarin ve tamamlayici

denklemlerin bir genel bakisini1 saglar (Hubbard ve Snyder, 1988).

Bu araligin nicel analizinden elde edilen nicel sonuglar genellikle RIRN degerleri icin
kriterlere dayanir, burada denklemler RIRN degerlerini nicel olarak analiz etmek i¢in en
kiiciik kare faktorlerine uygulanir. Matematiksel olarak kristal fazin igerigi asagidaki

denklem dogrultusunda hesaplanir:

(i)
Ci% = 100 X — (4.11)
Yica Uk,
Burada Cj, i. fazin igerigi; lj, I. fazin integral yogunlugu; ve Ki, i. fazin corundum katsayisi

(RIR) olarak ifade edilir. Test edilen fazlar igin ki oranlart PDF veritabaninda
hafizalanmistir. Elde edilen sonuglarin istatistiksel islemi, Tobias ve Croarkin’e (Uvarov
vd., 2011) gore gergeklestirildi. Sekil 4.23, Temel bilimler arastirma laboratuvarinda

bulunan 3. nesil malvern empyrean XRD cihazi.
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Sekil 4.23. Temel bilimler arastirma laboratuvarinda bulunan 3. nesil malvern empyrean
XRD cihazi

4.13. Nicolet iS5 FT-IR Spectrometre

Nicolet iS5 FT-IR spektrometrenin (Thermo Fisher Scientific Inc., Waltham, MA, ABD)
zayiflatilmig toplam yansitma (ATR) birimi ile bir ¢inko selenid kristali ile temas halinde
hi¢cbir 6rnek olmadan 6l¢iildii. Absorpsiyon ve temel sayim ¢ikarma iglemi alinan bu bos
spektrumla yapildi. Numune tutucu alkollii bir bezle temizlendikten sonra,
spektrofotometrenin kristalinin diiz yiizeyine yaklasik 2 mg toz bobrek tasi bileseni
uygulandi ve Thermo Scientific OMNIC yazilimi ile (Thermo Electron Corporation,
Madison, WI, ABD) 4000°den 400 cm™ &lgiimler alindi. Her spektrum igin 4 cm™
coziinlirliikle 32 taramanin ortalamasi alindi. Spektrum tanimlama i¢in otomatik
karsilastirmalar yapildi. Karsilastirma sonucunda 0,000 ile 1,000 arasinda degisen
degerlerde skor degeri elde edilmis olup, 1,000 puani bilinmeyen spektrum ile referans
spektrum arasinda miikemmel bir benzerlige isaret etmektedir. Sonuglar1 kontrol etmek
icin spektrumlarin gorsel incelemesi de yapildi. Kimyasal adi, mineral adi ve kimyasal

formiiliin ayrintilarin1 veren tas bilesenleri hakkinda raporlar olusturuldu. Kimyasal ad,
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mineral ad1 ve kimyasal formiiliin ayrintilarin1 veren tas bilesenleri hakkinda raporlar
olusturuldu. Sekil 4.24. Temel bilimler arastirma laboratuvarinda bulunan Nicolet iS5

FT-IR spektrometre cihazi.

Sekil 4.24. Temel bilimler arastirma laboratuvarinda bulunan Nicolet iS5 FT-IR

spektrometre cihazi

4.14. Numune Toplama ve Hazirlama

Ozenle hazirlanan numuneler bébrek tasi analizinde kritik bir rol oynar. Bu nedenle
numunelerin titizlikle hazirlanmasiyla potansiyel hatalar en aza indirilmistir. Asagida

izlenen adimlar bu 6zenli numune hazirlama siirecini yansitmaktadir.

1. Ilk olarak steril kaplara alinan taglar 6zenle deiyonize su ile temizlendi ve
sonrasinda steril gazli bez iizerinde hava ile kurutuldu. Kuruyan numuneler daha

sonra 0zel kuru siselere aktarildi.
2. Laboratuvarda tiim numunelerin tekrar durulanmasi i¢in deiyonize su kullanildi.

3. Numunelerdeki kalintilar ve kalan kan pihtilarini temizlemek amaciyla numuneler

0zel bir su banyosunda 15 dakika boyunca sonike edildi.

4. Toplanan tiim bobrek taslari nemin giderilmesi i¢in 60 °C ile bir saat arasinda
etlivde 0zenle kurutuldu ve kuruyan tas orneklerinin fotograflari ¢ekildi (Sekil
4.25)).
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10.

11.

Cekirdege erismek i¢in biiyiik taglar (>12 mm) steril bir testere kullanilarak
dikkatlice Kesildi.

Alinan karot ve ylizey numuneleri ayr1 ayr1 FTIR ile titizlikle analiz edildi.

Taslar daha sonra ince, homojen bir toz elde etmek icin 6zel havan tokmagi ile

0zenle toz haline getirildi.

Toz haline getirilen taglar akik havanda %0,5 ila 2 oraninda inert bir toz destek

(kurutulmus potasyum bromiir) ile 6zenle karistirildi.

Bu karisim, uygun bir kaliba dikkatlice aktarildi ve 13 mm ¢apinda seffaf bir pelet

olusturmak iizere 10 t/cm? de zenle preslendi.

KBr peletindeki numune konsantrasyonunu ve numune pargaciklarinin Beers
kalibrasyon egrisindeki homojen olmayan dagiliminin etkilerini en aza indirmek

i¢in, lic bagimsiz pelet tiretilip dl¢iildii.

Spektrumlar uygun sekilde agirliklandirildiktan ve taban cizgisi igin duzeltilip

diizenlendikten sonra ortalama deger 6zenle hesaplandi.
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Sekil 4.25. Toplanan bobrek taslarinin fotograflar

4.15. Etik Beyam

Elde edilen bobrek tasi 6rnekleri Erzincan Mengiicek Gazi Egitim ve Arastirma Hastanesi
Uroloji Boliimii’'nde gerceklestirilen acik cerrahi veya perkiitan nefrolitotomi
yontemleriyle toplandi. Hasta bireylere 6rnek toplama prosediirleri detayli bir sekilde
aktarildi. Gerekli etik onay Erzincan Binali Yildirim Universitesi Klinik Arastirmalar
Etik Inceleme Kurulu'ndan (ERC) alind1. Calisma siirecinde 1975 Helsinki Bildirgesi’nde
belirtilen prensiplere (2013 yilindaki glincellemelerle birlikte) tam uyum saglandi. Hasta

gizliligini korumak adina kimlik bilgileri silindi ve her tasa benzersiz bir kod atandx.
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5. ARASTIRMA ve BULGULAR

Bobrek tasi hastaligina mineralize kristallerin bobrek kaliksleri ve pelviste birikmesi
neden olur ve bu birikintiler bir dizi olayla tasa doniisiir. Olusan taglar cerrahi islemler
veya tibbi midahalelerle tedavi edilir ancak tekrarlamanin 6nlenmesi, tas mineral tiiriine
0zel tibbi tedavi i¢in tag bilesiminin anlasilmasini gerektirir. Kristal tutulmasi ve
biiylimesi, hyaluronik asit, osteopontin, renal tiibiiler epitel hiicre yiizeylerinin bilesimi
Ve siiperstarasyon gibi ¢esitli faktorler tarafindan yonetilir. Bununla birlikte bu faktorlerin
ve diger i¢sel fizyolojik ve metabolik faktorlerin etkilesimindeki farkliliklar, kristallesme
stirecini yonetebilir ve bilesimleri belirleyebilir. Tas matrisinin mikro yapisi tas tiirleri
arasinda farklilik gosterir ve mineral bilesimine gore belirlenir. Bilesim analizi, tas
olusumundan sorumlu mineral tiirlerini ortaya c¢ikarir ve bobrek tasi matrisinin ultra
yapisal incelemesi, patogenezle ilgili 6nemli baglantilar olan ek ayrintilar saglar.
Ozellikle kalsiyumoksalattan olusan bazi taslar plak’a yapisirken, digerleri genellikle
bobrek toplama sisteminde serbest ¢ozelti halinde olusur. Bu kosullarin her biri altinda
cekirdeklenme ve toplanma siireci 6nemli dl¢iide farklilik gostererek tasin farkli kosullar
altinda toplanmasina ve biiylimesine olanak taniyarak fiziksel ve kimyasal mimaride
heterojenlige yol acar. Tas olusumunun ilerlemesi sirasinda asir1 ve tekrarlanan
coziinmeler de meydana gelebilir ve tas matriksini ultra yapisal diizeyde degistirebilir.
Hucre-kristal reaksiyonunun neden oldugu bobrek inflamatuar hasari, bobrek ici
kalsiyum oksalat kristallerinin olusumunda &nemli bir rol oynar. Litogenez sirecindeki
cesitlilik, tasin icyapisint ve bilesimini Onemli dlgiide etkileyebilir. Ayrica, tas
matrisindeki mineral dagilim modeli, tiirlerin mevcudiyeti ve/veya asirt doygunlugu
tarafindan yoOnetilen kristal biiyiimesi sirasindaki mineral birikim siireci tarafindan
tanimlanir. Bobrek tasi bilesimini ve iist yapisini incelemek i¢in ¢esitli ileri teknikler
kullanilir. Bir ¢alismada, Randall plaginin pCT kullanilarak ayrintili karakterizasyonu,
tas olusumunun mekanizmasi hakkinda ayrintilar sagladi; 6zellikle apatitin plak icinde

daha yogun bir kisim olarak interstisyum i¢inde tag olusumundaki rolii.

Hastalar arasinda karisik tas ¢esitliliginin yliksek olmasi, ¢ekirdeklenme siirecinin, diger
idrar kristallerinin bir araya toplanmasin1 destekleyebilecek ve tasin tutulmasini

kolaylastirabilecek rastgele olaylar olabilecegini gostermektedir. Bu nedenle bdbrek
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taglarindaki farkli mineral tiirlerinin goreceli dagiliminin daha kesin ve dogru bir

teknoloji kullanilarak anlasilmast 6nemlidir.

Urolitiyazis 6nemli morbiditenin eslik ettigi tekrarlayan bir durumdur. Genel
poplilasyonda bobrek taslarinin ortalama yasam boyu prevalansit %20 kadar yiiksek
olabilir. Uygun iirolojik miidahale semptomatik tas ataklarini ele alirken, niikksetmeyi
onlemek i¢in ileri profilaktik dnlemlerin alinmasi da son derece 6nemlidir. Bu, kapsamli
bir metabolik ¢alisma ve dogru bir kantitatif tas analizi gerektirir. Uygun bir inceleme,
tas analizi ve uygun takip olmadan niiks oranlari yilda %10-23 kadar yiksek olabilir ve
5 yil iginde %50’ye ulasabilir, bu da her bir tag mevcut/cikarildiginda 2-3 is giinii kaybina

yol agar. Cogu klinisyen siklikla idrar taglarinin analizini ihmal etmektedir.

Hedefe yonelik tibbi tedavi i¢in ya da bobrek tast hastaliginin basarili tedavisi i¢in taglarin
cikarildiktan sonra dogru analiz yontemleri ile degerlendirilmesinin gerekli oldugu
konusunda artik giderek artan bir fikir birligi vardir. Dogru tas analizi ile birlikte kan ve
idrar arastirmalar1 ile hastaligin olast nedenleri tanimlanabilir ve mantiksal tedavi
stratejileri belirlenebilir. Tas analizi tas olusumunda genel metabolik degerlendirmeye
imkan verir. Kristal birikmesi sirasinda idrar ortaminin "biyokimyasal biyopsisi" olarak
gorilebilir ve boylece kristal olusumuna yol agan risk faktorlerinin ve/veya spesifik
hastaliklarin tanimlanmasina olanak taniyabilir. Dolayistyla sistin gibi bir tag bileseninin
bulunmasi spesifik bir taniya isaret edecektir. Kalsiyum oksalat ve kalsiyum fosfatin
bulunmasi, kalsiyumun (birincil hiperparatiroidizm, hiperkalsiiiri, renal tiibiiler asidoz)
veya oksalatin (birincil hiperoksaliiri, gastrointestinal bozukluklar) islenmesi ve
metabolizmasinda bir takim bozukluklarin olasiligini bildirecektir. Kalsiyum oksalat
iceren taslar baska bilesenlerle birlikte veya bagka bilesenler olmadan, Avrupa
toplumlarinda tas hastalarinda en yaygin goriilen tag tipini temsil etmektedir. Bu tir
taslarin patogeneziyle siklikla iligkilendirilen ¢ok faktorlii doga, hangi tedavinin temel

alinacagina dair spesifik bilgi vermek i¢in daha fazla arastirma yapilmasini gerektirir.

Uriner taslarin kimyasal bilesiminin arastirilmasinin etiyoloji/ydnetim ve nikslerin
onlenmesi agisindan dnemli oldugu iyi bilinmesine ragmen, bunun i¢in uygun yontem
heniiz tanimlanmamaistir. Tas hastaliginin patogenezi potansiyel olarak uygun analitik
teknik kullanilarak okunmalidir. Taramali elektron mikroskobu ve buna bagli enerji

dagilimli X-1511 spektroskopisi (SEM-EDS) bobrek taslarinin morfolojisinin ve bilesim
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yapisinin ayrintilt bir tanimini ve bir dereceye kadar olusum nedenini ortaya koyan
oldukga uygun bir analitik tekniktir. Bu tez ¢alismasinin ilk asamasinda, SEM-EDS
teknigini kullanarak bobrek taslarinin morfolojik ve kimyasal bilesim analizine iliskin
ayrintili  spektroskopik arastirmalar sunduk. SEM-EDS’nin nefrolojide ileri dizey
kullanimi diger analitik teknikler agisindan nispeten yenidir. SEM’e ek olarak tas
numunelerini analiz etmek i¢in ED-XRF’nin kullanimin1 da vurguladik. Bu ¢aligma insan
viicudundaki taslarin olusumunu ve biiylimesinin anlasilmasi, teshisi, tedavi stratejileri

ve uygun tedavi yonetimi agisindan oldukca faydali olacagi kanaatindeyiz.

5.1. Taramah Elektron Mikrokobu-Enerji Dagilimh X-1s1m Spektroskopisi (SEM-
EDS)

Elektron mikroskobu (EM) elektron 1sinlarinin numunelerin goriintiisiinii olusturmak i¢in
kullanildig1 6zel bir bilim dalidir. Elektron mikroskobunun 151k mikroskobundan {istiin
olup 151k mikroskoplarinda gériiniir 151k kaynak olarak kullanilir. Uretilen goriintiiler
optik merceklerle biiyiitiiliir. Yaklasik 1000x biiyiitiilmiis goriintiiler iretebilirler ve
numunenin goriintiilerini biliylitmek i¢in elektromanyetik mercekler kullanilir. Yaklasik
100.000X buyutme ile yiksek ¢cozundrluklia gorintiler Gretebilir ve ¢ok daha kiglk
nesneleri atomik, molekiiler ve hiicre alt1 seviyelerde arastirmamiza olanak tanir.
Guniimuzde elektron mikroskobu farkli tiirdeki malzemelerden yapilmis yiizeylerin
yuksek oranda biydtilmiis ti¢ boyutlu (3D) goriintiilerini yakalayabildigi i¢in oldukca
poplilerdir. Baslangigta elektron 1sinlarinin farkli kosullar altinda optik davranisini
incelemek i¢in kullanilmis olup herhangi bir biyolojik uygulama 6ngérilmiyordu. Buna
ragmen elektron mikroskobunun artan biiylitme 6zelliginin bitkilerin, hayvanlarin ve
biyolojik numunelerin yapisal ve bilesimsel incelenmesi gibi c¢esitli alanlarda

kullanilabilecegi kisa stirede kesfedildi.

SEM gucli bir tekniktir ve biyomalzemeler de dahil olmak tizere ¢ok gesitli malzemelerin
yapisal ve morfolojik incelemelerini yapma yetenegine sahiptir. Egsiz genis alan derinligi
Ozelliginden dolay1 odaktaki 6rnegin biiyiik bir boliimiinii ayn1 anda analiz eder. Ayrica
numuneyi nispeten genis bir biiylitme araligiyla analiz edebilir ki bu arastirmacinin
baslangicta daha diisiik bir biiyiitmede taranan bir numune iizerindeki ilgi alanina hizl

bir sekilde konsantre olmasini saglar. SEM-EDS urolitin morfolojik, kimyasal ve kristal
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mimarisini olusturmak i¢in dncelikle elementlerin katman katman radyal dagilimini elde
etmek icin olduk¢a uygun analitik aragtir ki bu, kimyasal ortamin iirolit biiylimesi
tizerindeki etkisinin degerlendirilmesine yardimci olabilir. Gliniimiizde SEM cihazlarinin
biiyilk ¢ogunlugu atom numarasi dortten buyuk olan tim elementleri tespit etme
kapasitesine sahip enerji ayirimli sistemle (EDS) birlikte degerlendirilmektedir. SEM—
EDS numunelerde bulunan elementleri hizli bir sekilde tespit eder ve ayni anda
numunelerde bulunan elementlerin niteliksel ve niceliksel 6lcimlerini saglar. Numunenin
bilesimi, boyutu, dokusu ve sekli hakkinda bilgi, yiiksek enerjili elektronlarin numune
yiizeyi ile etkilesimi ile lretilen sagilma modellerinden elde edilebilir. Numunenin
topografik, morfolojik ve bilesimsel bilgilerini elde etmek amaciyla geri sagilan ve ikincil
elektronlari tespit etmek igin farkl: tiirde dedektorler kullanilir. SEM analizlerinden siyah
beyaz 3 boyutlu yiksek ¢ozuntrlukli goruntuler elde edilir ve bunlar daha sonra hedef
numunelerin morfolojik, bilesimsel, ylizey topografyasi ve kristalografik 6zelliklerini
analiz etmek i¢in kullanilir. SEM kullanilarak heterojen organik ve inorganik malzemeler
nano Ol¢ekten (nm) mikrometreye (um) kadar analiz edilebilir ve karakterize edilebilir.
X-1s1n1 spektrumlari elektron 1s1n1na maruz kalan bir numune alaninda hangi elementlerin
mevcut oldugunu belirleyerek niteliksel analiz yapmamizi saglar. Ug tiir analiz vardir:
elektron 1gin1yla 1sinlanmig bir noktadan bir spektrum iireten nokta analizi, secilen bir
¢izgi boyunca ilgili elemanlarin tek boyutlu dagilimlarini gosteren ¢izgi analizi, segilen
bir bolge icindeki ilgili elemanlarm iki boyutlu dagilimlarini gosteren haritalama.

Haritalamaya genellikle “alan analizi’ denir.

Bu ¢alismada kullanilan bobrek tasi 6rneklerinin sekli kiireselden diizensize ve boyutu
noktasal (~ 0,2 cm) ile buylge (1,65 cm) kadar degismektedir. Taslarin temsili goriintiileri
Sekil 4.25.°de gosterilmektedir. Kalsiyum oksalat taglar1 esas olarak siyah/koyu
kahverengi, agik sari/beyaz renkte ve opakti. Bu taglarin bir kismi farkli morfolojiye sahip
mercan yapilar1 olarak ortaya ¢iktr. Urik asit igeren taslar ¢ogunlukla agik sari, sar1 ila
kirmizimsi1 kahverengi veya kirmizimsi sar1 renkteydi ve radyoliisentti. Struvit taglarinin
rengi kirli beyaz/sitli beyazdan agik kahverengiye kadar degisen opak yapiya sahipti. Bu
taslar cogunlukla biiyiik dalli yapilardan (geyik boynuzlart) olusuyordu. Kalsiyum fosfat
(apatit) taslar1 da opak olup kirli beyaz/siit beyazi ve agik/koyu kahverengi renkteydi.
Karisik taslar cesitli boyut ve goriiniimlerdeydi. Bazi tas agregatlar1 gdzenekli bir i¢yap1

gosterirken digerleri esmerkezli katmanlara ve/veya daha koyu bir ¢ekirdege sahip yapilar
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sundu. Analiz edilecek numunenin sekli gerekli olan bilgilere gore belirlenir. Topolojinin
(kristallerin veya agregatlarin sekli) ve niteliksel kimyasal analizin gézlemlenmesi i¢in
0zel bir ylizey hazirlig1 gerekli degildir. Bu ¢alismada kullanilan orijinal ¢ap1 1,0 cm’ye
kadar olan bobrek tasi 6rnekleri daha kiigiik parcalara (3-7 mm) kirilarak tasin hem dis
yiizeyi hem de i¢i goriilebilmistir. icyapi, faz dagilimi ve iliskilerin incelenmesi ve
kimyasal bilesimin daha kesin tahminleri i¢in BSE ve EDS kullanilmistir. Montajlar tas
parcasinin epoksi regineye (genellikle 2,5 cm c¢apinda silindir seklinde) monte
edilmesiyle hazirlanmistir. Numunenin elektro-iletken malzeme ile kaplanmasini
gerektirmeyen diisiik vakum (10-100 Pa) veya cevresel (3000 Pa’ya kadar) kosullar
alinda SE’in kullanilmasiyla numune kaplama sorunlari Onlenebilir. Bunun nedeni
bolmede bulunan gazin elektron 1siniyla etkilesimi sirasinda iyonize olmasi ve ardindan
numune yiizeyine yakin pozitif yiiklii pargaciklarin yiikii kismen nétralize edebilmesidir.

Bu nedenle tiim ¢aligma boyunca diisiik vakum kosullar tercih edildi.

Goruntiler 1000 ile 20000 arasinda degisen biiyiitme oranlartyla (goriintii boyutu 6144
4096 piksel ve ¢cozundrlik 96 dpi) elde edildi. Sekil 5.1.’de sunulan tim goérintiler
belirtilen uzunlukta bir 6lgek gubugu igermektedir. Tum kantitatif analizler K serisinin
X-151n1 emisyon ¢izgilerine dayanarak elde edildi. Bu ¢alisma i¢cin whewellit, weddelit,
brusit, struvit, apatit, tirik asit ve sistin bilesenleri igeren en yaygin idrar tasi tiirlerini
kapsayacak sekilde 30 6rnek secilmistir. Numuneler hem numunede bulunan kristallerin
ve agregatlarin karakteristik sekillerini gozlemlemek amaciyla pargalar halinde

incelenmistir.
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Sekil 5.1. SEM cihazindan alinan bazi 6rneklerin farkli biiylitmelerde goriintiisu
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Sekil 5.1’in (devami) SEM cihazindan alinan bazi 6rneklerin farkli biiyiitmelerde
goruntasu
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Sekil 5.1’in (devami) SEM cihazindan alinan bazi 6rneklerin farkli biiyiitmelerde
goruntasu
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Sekil 5.1’in (devami) SEM cihazindan alinan bazi 6rneklerin farkli biiyiitmelerde

gorantusu
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Bobrek tasi bilesenlerinin biiyliik ¢ogunlugu farkli kristal yapilara sahip kristal fazlarla
temsil edilir. Bu belirli bir faz icgin Kkarakteristik sekillere sahip kristaller
olusturabilmelerine yol agar. Bu ¢alismada incelenen idrar tasi pargalarinin gogunu iyi
tanimlanmis kristaller veya karakteristik agregatlar olusturdugundan, fazlarin ¢ogu
karakteristik gorliniimleriyle kolayca tanimlanabildi. En tipik gézlemler Sekil 5.1.°de

gosterilmektedir.

Bobrek taslarinin en yaygin bilesenleri Ca-oksalatin farkli formlart olan dihidrat
(weddellite, CaC204.2H20) ve monohidrattir (whewellite, CaC204.H20). Weddellitin
kristal sistemi tetragonal-dipiramidaldir ve c¢ogunlukla karakteristik tetragonal
bipiramitleri olusturur. Whewellite monoklinik-prizmatik kristal sisteminde kristallesir.
En yaygm goriinlimii tipik olarak yelpaze benzeri ve dambil/kum saati seklindeki))
agregatlar1 olusturan kristallerdir. Whewellit taslarinin diizensiz i¢ yapisi ve tabular
kristallerde dahil karakteristik kristal sekillerinin varligi gibi baz1 spesifik 6zellikleri 1
gosterildiginden, whewellit bobrek taslariin morfolojisi ve i¢ yapisinin gdzlemlenmesi
oOzellikle ilgi ¢ekici olabilir. Yiin topu seklindeki kristal agregalarda ayrica ilgi gekicidir.
Uriner tas bilesenlerinin bir baska yaygin grubu da brusit, apatit ve stuvit dahil olmak
tizere fosfatlardir. Brusit (CaHPO4-2H>0) monoklinik prizmatik yapida kristallesir ve
sistemli radyal olarak diizenlenmis uzun prizmatik kristallerden olusan tipik taslar veya
agregatlar olusturur. Apatitin kristal sistemi (Pas(PO4)3(OH,F,Cl)) altigen-dipiramidaldir.
Bununla birlikte iyi tanimlanmis kristaller halindeki goérunimd ¢ok nadirdir ve
cogunlukla ¢apt 50 mm’ye kadar olan karakteristik kiiresel nesnelerde gogunlukla diger
materyallerden (6rn. Ca-oksalatlar —struvit —veya sistin) olusur. Struvit (NHs)MgPO4
6(H20) ortombik-piramidal kristal sisteminde kristallesir ve karakteristik tabut kapagi
sekline sahip piramidal ve siklikla uzun kristallerden olusturur. Yiizeyinde ti¢ koseli
yildiz seklinde goriinen c¢atlaklarin varligt nedeniyle goriiniimii de oldukca
karakteristiktir. Bunlar muhtemelen struvit tasinin havadaki bozunmasi (su kaybi)
sirasinda  ortaya cikmaktadir Urik asit (CsH4NsOs) monoklinik-prizmatik Kristal
sisteminde kristalleserek eskenar dortgen goriniimlii kristaller veya bazi durumlarda
altigen sekilli kristaller olusturur. Sistin (CeH12N204S;) kristal yapisi altigendir ve ¢
eksenine dik olarak gelismis miikemmel béliinmeye sahip, iyl tanimlanmis altigen
prizmatik kristaller olarak gorindr. Bu bolunme kristal yapmnin ince tabakalarinin

boliinme diizlemleri boyunca belirgin bir sekilde ayrilmasina yol agar ve ¢izgili kristal
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yuzeyi de dahil olmak Uzere kristallere gok karakteristik bir goriinim kazandirir. Bu
nedenle sistin kristalinin goriinimii genellikle benzersizdir ve diger bobrek tasi
bilesenleriyle karistirilmasi zordur. Morfoloji gozlemi sirasinda incelenebilecek diger
Ozellikler mevcut asamalarin iliskileri veya ilacin bobrek tasi karakteri tizerindeki
yapisinin degismesi veya yiizeyinin asinmasi gibi etkisidir. Benzer bir 6zellik bir
weddellit-apatit tagi durumunda da gozlenmistir. Burada apatit saglam kalmig gibi
gorundrken  bobrek tasi  ylizeyinde belirgin  secici  weddellit korozyonu
gozlenebilmektedir. Bu durumda ylizey korozyonu ilagla baglantili olmasa da ortamdaki

(pH) 6nemli degisikligi yansitiyor olabilir.

Numunelerin elektronla isinlanmasi sirasinda yayilan X-iginlarinin enerji ayirimli
spektrumlari, tiim ana idrar tas1 bilesenleri i¢in elde edildi (Sekil 5.2.a-d ). Spektrumun
diisiik enerjili kisminda goriinen hafif elementlerin tam konsantrasyonlarini tahmin etmek
her spektrum genellikle bobrek tasi spektromlarin spesifik bir gostergesidir ve bu nedenle

kesin olarak tanimlanmasina yol acabilir.
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Sekil 5.2.’nin (devami) a,b,c,d. Bazi bobrek taglariin EDAX goriintiileri
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Sekil 5.2°deki temsili spektrumlar 200 saniyelik canli siire boyunca 15 kV hizlanma
voltaji ve 1,5 nA prob akimi altinda elde edildi. Hem P hem de C’nin varlig1 apatit veya
brusitin gostergesi olabilir. Bununla birlikte, bu fazlarin her biri kendine 6zgii Ca:P atom
oranlaria (apatitte 5:3 ve brusitte 1:1) sahip oldugundan, tepe yogunluk oraninin
degerlendirilmesi (veya daha sonra ED spektrumunun Olglilmesi) bunlarin ayirt
edilmesine olanak tanir ayrica analiz edilen numunelerin tiimiinde apatit, brusitte
bulunmayan (veya tespit smirinin altinda) tespit edilebilir miktarlarda Na, Mg ve Si
icerebilir. Bir Ca zirvesi (P olmadan) ile karakterize edilen spektrum, Ca-oksalat1 gosterir
ancak weddellite ve whewellite arasinda yalnizca ED spektrumuna dayanarak ayrim
yapmak pekte miimkiin degildir. Mg ve P zirvelerinin hakim oldugu bir spektrum struvite
karsilik gelir. Yalnizca C, N ve O zirvelerini igeren bir spektrum iirik asit veya {rati

gosterir ve S zirvesinin hakim oldugu bir spektrum ise sistine karsilik gelir.

Farkli taslarin enerji ayirimli spektrometre (EDS) kullanilarak belirlenen elemental
dagilimda ¢esitlilik gozlendi. Whewellite, Weddelite ve struvit taglarinda bol miktarda Al
ve Si elementlerine rastlandi. COM taslarinin ana element bilesimi O, C ve Ca’dir. Az
miktarda Na, CI, Al, Mg, SI ve S’de mevcuttu. Whewellite taslarinda Al konsantrasyonu
Na ve Cl’den daha yiiksekti ve bu elementler numuneler arasinda kiigiik miktarlarda
dagilmist. Urik asit taslarinda ¢ok sayida eser elementin az miktarlarda dagilimini
gosterdi. Struvitte ana elementlerin, yani O, Mn, N ve P’nin dagilimi, tas matris boyunca

belirli bir desen olmaksizin dagilmstir.

Farkli taglarin enerji dagilimli spektroskopisi (EDS) kullanilarak belirlenen element
bilesimi dagilimin gesitlilik gozlemlendi. Al ve Fe, COM, COD ve struvit taglarinda bol
miktarda bulundu. Urik asit taslar1 ¢cok sayida eser elementin az miktarda dagilimim

iceriyordu.
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Tablo 5.1. Farkli taglarin enerji dagilimli spektrometre (EDS) kullanilarak belirlenen

elemental dagilimi

Numune Element Agirhk Atom Net Hata
YUzdesi YUzdesi Yogunluk  Ylzdesi
(%) (%) (%)
O K 43.85 65.9 33.48 11.3
Ks.1 P K 1.53 1.19 11.71 1.16
CaK 54.6 32.85 303.59 1.68
O K 56.65 75.33 13.63 10.65
Ks.2 AIK 0.62 0.49 1.26 23.32
' P K 9.6 6.6 29.18 4.89
CaK 33.12 17.58 101.49 1.67
O K 69.76 82.81 84.37 9.2
NaK 5.38 4.44 10.03 11.74
AIK 0.32 0.23 1.87 36.76
Ks.3 SiK 2.06 2.06 17.43 9.67
SK 3.48 2.06 37.7 5.93
CIK 0.98 0.52 10.48 9.51
CaK 18.01 8.54 174.17 1.64
N K 31.43 35.42 56.38 8.74
Ks.4 O_K 63.16 62.32 102.45 10.07
' SiK 0.81 0.45 13.71 13.72
CaK 4.61 1.81 87.41 3.1
O K 59.15 77.54 64.61 10.73
NaK 0.98 0.9 2.56 34.59
Ks.5 AIK 0 0 0 99.99
P K 4.63 3.13 63.24 8.14
CaK 35.24 18.44 504.1 1.42
O K 65.67 82.37 200.77 10.4
Ks.10 NaK 0.82 0.72 5.23 32.87
P K 0.89 0.58 0.58 14.46
CaK 32.62 16.33 1204.61 1.33
N K 30.46 34.02 155.64 6.57
O K 63.71 62.31 230.72 9.78
Ks.12 NaK 3.8 2.58 25.69 12.79
AIK 1.22 0.71 26.73 13.31
SiK 0.37 0.21 115 26.01
CaK 0.44 0.17 16.02 20.29
CK 11.3 16.5 5.96 99.99
O K 67.74 74.3 39.48 9.81
Ks.13 P K 0.1 0.05 0.55 66.15
CIK 0.16 0.08 1.18 53.55
CaK 20.71 9.07 125.69 1.57
Ks.14 OK 62.85 78.44 200.96 9.75
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Tablo 5.1.”in (devami) Farkli taslarin enerji dagilimli spektrometre (EDS) kullanilarak

belirlenen elemental dagilim1

SiK 14.35 10.2 432.69 5.44
CaK 22.8 11.36 701.02 1.72
OK 68.26 83.75 182.1 10.29
Ks.15 Nz:iK 1.82 1.56 9.28 20.63
SiK 0.17 0.12 4.26 64.31
CaK 29.75 14.57 14.57 1.44
OK 57.49 75.56 18.64 10.27
NaK 1.52 1.39 1.17 18.28
Ks.17 MgK 0.31 0.27 0.51 41.69
PK 9.31 6.32 36.21 4.76
CaK 31.37 6.46 123.96 1.52
OK 65.15 81.76 61.24 10.82
AIK 2.37 1.76 15.98 13.83
Ks.18 SiK 0.81 0.58 7.6 22.89
SK 0.24 0.15 2.98 60.96
CaK 31.43 15.74 347.36 1.55
CK 25.33 29.46 127.7 5.45
Ks.29 N K 43.2 43.09 80.7 9.53
OK 31.38 31.38 74.43 10.43
AIK 0.08 0.04 2.8 25.44
OK 68.08 83.96 83.96 10.45
NaK 0.47 0.41 0.41 75.12
Ks.24 SK 1.08 0.67 9.28 12.32
CIK 0.37 0.2 3.23 3.23
CaK 29.99 14.77 222.22 1.55
OK 73.15 86.2 339.43 9.42
NaK 2.79 2.29 20.26 14.11
Ks.30 SiK 0.64 0.43 22.63 14.77
PK 0.48 0.29 18.12 18.5
CaK 22.94 10.79 956.15 1.31
OK 72.71 86.37 358.97 9.42
Ks.31 SiK 3.38 2.29 138.1 6.73
CaK 23.91 11.34 1107.41 1.14

COM taglarinin ana element bilesimi O, C ve Ca’dir. Az miktarda Na, Cl, Al, Mg, Si ve
S da mevcuttu. Ca esmerkezli halkalar halinde numune boyunca dagilmistir. Ancak tagin
cevresinde nadiren gorildi. Esmerkezli halkalarda C diizeyi diisiiktii ve taslarin oldugu
bazi yerlerde ise birikmisti. Aksine O2’nin dagilimi ¢ok biiyiiktii ve matrisin yaklasik

%60’1m1 olusturuyordu ve dagilim oldukga diizenli bir halka desenini gosteriyor. COM
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taslarinda Al konsantrasyonu Na ve Cl’den daha yuksekti ve bu elementler numuneler

arasinda kiiciik miktarlarda dagilmaisti.

Urik asit tasindaki ana elementler daha az miktarda Fe, Cu, K, Mn, P ve Na idi. Struvitte
ana elementlerin, yani O, Mn, N ve P’nin dagilimi, tas matris boyunca belirli bir desen

olmaksizin dagilmistir.

SEM-EDS idrar taglarinin incelenmesi ve teshis amagli bilesimlerinin belirlenmesi igin
guclu bir aractir. Diger yontemlere gore avantaji materyaller hakkinda genis yelpazede
bilgi edinmenin miimkiin olmasidir. Cok yiiksek ¢oziiniirliikte goriintiileme, kristallerin
veya agregatlarin sekilleri hakkinda tek basma kesin olarak gosterge niteliginde
olabilecek bilgiler saglar. Ayrica SEM’in yiksek gorinti buyitmesi c¢ok kuguk
nesnelerin tanimlanmasina olanak tanir ve kiiciik miktarlarda bulunan, teshis acisindan
onemli olabilecek ancak diger yontemlerle gézden kagabilecek bilesenlerin varliginin
ortaya ¢ikarilmasina yardimei olabilir. Bu ozellikle tanimlanmasi dogrudan sistiniiri
tanisiyla baglantili olan sistin durumu igin gegerli olabilir. Sistinin kimyasal 6zellikleriyle
baglantili tipik goriinlimii, onu en kolay tanimlanabilen boébrek tasi olusturma
asamalarindan biri haline getirir. Daha 6nce yapilan ¢alismalarda da gosterildigi gibi
evrelerin basit bir sekilde tanimlanmasi tani agisindan yeterli bilgi olmayabilir. Daha da
o6nemlisi SEM ayrica bazi ek bilgiler de saglar ayni faz tarafindan olusturulan kristallerin
morfolojisindeki degiskenlik, belirli hastaliklarin gostergesi olabilir; bakteri izlerinin
gozlemlenmesi, tas olusumuyla baglantili enfeksiyonun belirlenmesine yardimer olabilir
Ki gok fazli taglarda mevcut agamalarin karsilikl iligkileri, tagin kristallesme gegmisini ve
mekanizmasini tanimlamaya olanak taniyabilir. Bunlar kesin teshis i¢in 6nemli veriler
olabilir ve baska hi¢bir yontemle ulagilamaz. SEM EDS ile birlestirilirse, bir elektronla
1s1nlama sirasinda numunelerden yayilan X-151n1 spektrumlarinin analizi, gézlemiyle es
zamanli olarak mevcut fazlarin kimyasal bilesimi hakkinda bilgi saglar. Elde edilen
spektrumlarin niteliksel ve niceliksel degerlendirmesi, bobrek tasi bilesiklerinin daha
kesin bir sekilde tanimlanmasini saglar ve aslinda morfolojiye iliskin bilgilerin elementel
bilesimle iliskilendirilmesi, bobrek tasi bilesenlerinin ¢ogunun tanimlanmast igin yeterli
bilgi saglar. Kimyasal bilesime iliskin bilgiler 3 mm’den kii¢tk alanlardan elde edilebilir
ve ¢ogu element i¢in tespit sinirlart agirlikca %0,1’in altindadir. Bu bazi 6nemli kii¢iik

elementlerin tanimlanmasina olanak tanir ve tas i¢indeki kimyasal cesitliligi ortaya
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c¢ikarabilir bu da tas bliylimesi sirasinda ¢evredeki degisikliklerin anlagilmasina yardimeci
olabilir. Esdeger tespit limitleri ve uzaysal ¢oziiniirliik ile kimyasal bilesime iligkin bilgi
baska bir yontemle elde edilemez. EDS ile bilesimsel haritalama yalnizca taslardaki
cesitli fazlarin dagilimin1 géstermekle kalmaz ayni zamanda 6rnek kesit boyunca kiiciik
element icerigindeki zonlanma karakterini de gosterebilir. Yalnizca SEM-EDS yontemi
kullanildiginda ortaya ¢ikabilecek temel belirsizlik, yalnizca agikta kalan yiizeyin
gozlemlenip analiz edilmesi ve bu nedenle tagin tim hacminin ¢alisilamamasi, bazi kiiglik
bilesenlerin veya 6zelliklerin gozden kagmasina neden olabilir. Bu tasin par¢calanmasiyla
kismen en aza indirilebilir. Sonug olarak SEM-EDS’nin bobrek taglarinin aragtirilmasinda
tamamlayict bir yontem olmaktan ziyade temel araglardan biri olarak kullanildig

kuvvetle onerilebilir.

5.2. X-Isim1 Kirinim Spektrometresi (XRD)

Bobrek tasi olusum mekanizmalarinin, gelisim sekillerinin ve iligkili patolojik
ozelliklerin anlasilmasi, hastaligin prevalansinin artmasi ve tas bilesiminin sunumundaki
cesitlilik nedeniyle dnem kazanmaktadir. Bobrek taglarinin mikroyapisal 6zelliklerine
dayanarak saf ve karisik tas tiirlerinin patogenezindeki farkliliklar1 agiklamak miimkiin
olabilir. Bobrek taglarinin yapist dogru belirlenirse hastalar i¢in dogrudan koruyucu
onlemler de alinabilir ve dogru tedavi kararlarinin verilmesine yardimei olabilir. Yeni tas
olusumlarinda ve bazi tekrarlayan yiiksek riskli tas olusturan hastalarda, tas analizinin
yapilmasinin gerekliligi Avrupa Bobrek Ajansinin (EAU) ve Amerikan Bobrek Ajansinin
(AUA) yaymladiklar1 kilavuzlarin bir pargasidir. Bu ¢alismada farkli mineralojideki (saf
ve karigik tip) bobrek taslarinin mikroyapis1 ve mineral bilesenlerinin dagilimi analiz
edildi.

Erzincan Mengiicek Gazi Egitim ve Arastirma Hastanesi Uroloji Boliimii'nde agik
ameliyat veya perkutan nefrolitotomi yontemiyle 30 bobrek tasi alindi. Tim hastalara
sosyo-demografik durum, tibbi 6ykii ve sikayetlerini 6grenmek amaciyla yapilandirilmis
gontlli hasta onam formu dolduruldu. Ayrica hastalardan kendilerine verilen bobrek
taglari ile ilgili arastirma yapilmasi igin izin alindi. Toplandiktan sonra plastik kaplara
yerlestirildi. Tiim kan ve doku kalintilarinin tamamen uzaklastirildigindan emin olmak

icin temizlenip etil alkol ile yikandi. Toplanan tiim bobrek taglari, nem igeriginin
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giderilmesi i¢in 60 °C’de bir saate kadar firinda kurutuldu ve kurutulan tag 6rneklerinin
fotograflari gekildi (Sekil 4.25.).

Taslarin kristal faz kompozisyonunu elde etmek amaciyla X-151n1 kirinim analizi i¢in ince
gozenekli bir toz elde etmek amaciyla bobrek taslar1 akik havanda 6gutiildii. X-1sin1 toz
kirinim 6l¢iimleri X-151n1 jeneratorii (4kw, maksimum 60 kV, maksimum 100 mA) ile 3.
nesil Malvern Empyrean (Erzincan Binali Yildirnm Universitesi, Temel Bilimler
Arastirma Laboratuvar1) ile gergeklestirildi. X-151m1  kirmimi  spektrometresinde
benimsenen analitik kosullar sunlardir: (CuK) tiip 40 mA akim, 45kV voltaj ve 15

derece/sn hiz.

Difraktometrik profillerin niteliksel yorumu, yansima tepe noktalarinin HighScore
Plus’takilerle karsilastirilmasi yoluyla elde edildi. Plus segenegine sahip HighScore,
PANalytical’in ticari toz kirinim analizi yazilimidir. Tek bir program kullanicinin tiim
olas1 kristalografik analizleri ve daha fazlasini gerceklestirmesine olanak tanir. HighScore
paketi igerisinde faz tanimlama, indeksleme, klasik ve klasik olmayan Rietveld
tyilestirmeleri, toz kirmim verilerinden kristal yapilarin ¢oziilmesi ve istatistiksel
yontemlerin uygulanmasi ve biiyiik veri kiimelerinin otomatik analizi miimkiindiir. Ek
olarak hiicre parametreleri mevcut fazlari belirlemek amaciyla numunenizin kirinim
desenini referans desenleri igeren bir veri tabaniyla karsilastirmayr miimkiin kilan agik
kaynakli bir yazilim olan MATCH yazilimi kullanilarak belirlendi. Numune hakkinda
bilinen fazlar, elementler veya yogunluk gibi ek bilgiler de bulundu. Bu niteliksel analize

ek olarak niceliksel bir analiz de Rietveld iyilestirmesi kullanilarak yapildu.

X-1s1m1 kirinim analizi (XRD) dncelikle malzeme biliminde bir malzemenin kristalografik
yapisini belirlemek igin kullanilan hizli bir analitik tekniktir. Kristalin malzemeleri
karakterize etmek icin glcli ve tahribatsiz bir tekniktir. XRD’de bir numune gelen x-
1s1nlartyla bombardimana tabi tutulur ve ardindan terk eden X-1s1nlarinin yogunluklar: ve
sacilma agilar1 6l¢ulur. Yapilar, fazlar, tercih edilen kristal yonelimleri (doku) ve ortalama
tane boyutu, kristallik, gerinim ve kristal kusurlar1 gibi diger yapisal parametreler
hakkinda bilgi saglanabilir. Analiz edilen malzeme ince bir sekilde &giitiiliir,
homojenlestirilir ve ortalama kiitle bilesimi belirlenir. X 1s1mm1 kirinim teknikleri
Klinisyenlere bobrek taslari ile ilgili ¢ok 6nemli bilgiler verir. Bu ¢alismada XRD

spektrometresi ile taslarin Kristal bilesiklerni karakterize etmede ve tanimlamada
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kullanilmis ve mineral fazlarinin yari kantitatif ve kantitatif analizleri gergeklestirilmistir.
Bobrek taglarinda faz analizi yapmanin kolay olmadigini sdylemek yerinde olacaktir.
Taslar1 olusturan biyominerallerin cogu diisiik kristal simetrisine (monoklinik veya
ortorombik) ve oldukca buyik birim hiicre parametrelerine sahiptir. Ayrica karisimlarinin
XRD desenlerinin giiglii ortlisen tepe noktalarina sahip oldugunu da belirtilmek faydali
olacaktir. Gergek tag kompozisyonunun dogru belirlenmesi i¢in dogru kantitatif elemental
analiz verileriyle desteklenen vyar1 kantitatift XRD analizinin uygun olacagi
diistiniilmektedir. Bu nedenle Erzincan igin bobrek taslarinin faz tanimlamasi X-151n1
kirmimi ile yapilirken sonuglar SEM ve FTIR ile desteklendi. Toplanan tim 6rneklerdeki

idrar taglarinin mineral bilesimleri ve yiizdeleri Tablo 5.2.’de sunulmaktadir.

Elde edilen deneysel verilerden istifadeyle numunelerin her birinin matrisinde mono ve
dihidrat kalsiyum oksalatlar (COM ve COD), drik asit (UR) ve hidroksiapatit (HAP)
fazlar1 sunan kristalli bilesenlerin karigimlart bulundu. Tdm numunelerimzde COM
%65.8 ve KOD %17.53 olusturmaktadir, yani sira numunelerinin en ¢ogu U.A olarak
%81.15 teshis edildi. tek fazli ve karisimlarda olusma orani yaklasik % 81.2°dir. XRD ile
yapilan yar1 kantitatif analizde ana bilesikler olarak oksalatlar (%57.66) ve fosfatlar
(%13.60), karbon (CK) %22.98 bulunmustur, geri kalan diger elementler tablo 5.1°de
verilmistir. Ayrica Rietveld diizeltmesi ile ana bilesenlerin oksalatlar (%38) ve fosfatlar
(%24) oldugu bulundu. incelenen 30 &rnekten belirlenen 4 drnekte en ¢ok karsilasilan
fazlar i¢in XRD sonuglar1 Sekil 5.3.’de verilmistir. Sekil 5.3.”’de bazi numunelerin X-1s1m
kirimim desenleri arasindaki farkliliklar gosterilmistir. Bobrek taslarinda 1 ila 4 arsinda
degisen degerlerde farkli mineral fazi bulunurken ayrica bazi taslarin kalsiyum oksalatlar,

fosfatlar ve tiratlarin karisimi nedeniyle ¢ok karmasik yapida oldugu bulunmustur.
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Tablo 5.2. X-1s1mm1 kirinimiyla incelenen ve Rietveld iyilestirme yontemi kullanilarak

Match yazilimiyla hesaplanan bazi 6rneklerin nicelik hesaplamalari

N Faz Wt % a b C 6 Re Rwe Rexp S

1 CoD 55,7 9,97 7,29 6,29 107 4,6 8,05 2,6 1,65
U.A 44,3 7,76 12,45 10,65 90

3 COoMm 82 17,53 11,88 12,81 90 2,756 3,876 2,101 1,118
CcoD 18 9,67 5,65 11,32 103,8
4 COD 84,5 12,47 12,46 13,45 90 2,51 2,76 2,17 2,65

coM 155 10,11 978 11,76 90

5 UA 100 14,45 7,45 6,18 64,9 1,3 1,45 2,27 1,897
7 U.A 100 14,44 7,44 6,19 65,1 1,29 1,44 2,25 1,885
8 UA 100 14,47 7,455 6,19 65,1 1,29 1,44 2,25 1,885

10 COD 64,8 9,99 7,54 7,11 107,6 3,54 3,31 2,16 1,87
UA 352 1011 1243 9,87 90

11 COD 59,3 11,62 14,71 21,08 90 9,84 9,55 5,49 1,44
COM 40,7 7,32 14 10,93 90

12 COD 97 9,98 7,3 6,29 107,1 5.19 3,94 8,41 2,19
com 3 5,65 11,41 10,98 90

13 COoD 72 9,98 7,29 6,29 107.02 6,53 5,69 4,31 1,89
coMm 28 6,54 10,65 8,98 90

15 COD 86 9,97 729 6,29 107,01 244 2,44 3,98 2,23
H.A 14 9,65 9,65 9,65 90

16 COM 100 6,29 14,9 10,11 1094 2,81 2,54 5,59 2,05

17 COD 93 12,35 12,35 7,35 90 12,9 7,1 6,0 4,98
H.A 7

18 COM 100 998 7,29 629 107,06 366 301 653 514

22 UA 54 12,44 1764 372 90 1,01 1,03 1,58 1,09
COM 46 13,4 10,11 9,67 90

24 COM 89 9,97 7,28 6,29 107,05 423 426 7,45 3,99
U.A 11

25 UA 971 14,45 7,45 619 6502 221 2,42 2,79 1,867
cop 29 9,87 656 10,5  98.8

104



N: Ornek numarasi , Faz: Kristalin faz1 veya kimyasal bilesigi, Wt %: Agirlik yiizdesi
(Bir ornekteki belirli bir fazin veya elementin toplam agirligin i¢indeki oranini temsil
eder), a,b,c: Kristal yap1 igin hiicre parametreleri, B: Debye-Waller faktorii (Atom
titresimlerinin etkilerini i¢eren bir faktordiir), Rp, Rwp, Rexp: Rietveld iyilestirmesine

dayanarak elde edilen uygunluk parametrelidir, S: Skaler bir deger.

Wheellite (kalsiyum oksalat monohidrat) fazinin goriindiigii bir numunenin kirinim
desenini gosterirken burada faz, numune i¢in kompozit malzemelerin tepe noktalarini ve
fazlarini netlestirmek iizere Rietveld Refinement kullanilarak Match yazilimi tarafindan
incelenmistir. Analitik farkliliklar1 agikliga kavusturmak amaciyla bazi durumlarda

herhangi bir Rietveld iyilestirmesi yapilmamistir

1000 —
800 -
600 |
200 |
200 7_'

1000 H
800 —
600 -
400
200

1000 —
800 —
600
400 —
200 +

1000 —

800 —
600 -
400 H
200 - A l
i |
| |

n L Ll
[ TR TI I T A RN

i ;
b }u,—-—{.—w'%__,._ »'~1~—_,.‘|‘1 b A LS. P ISP LY o ., SRS

L} 1 L} 1 L} 1 L} ' L}
15.00 20.00 25.00 30.00 35.00 40.00 45.00 50.00 55.00
Cu-Ka (1.541874 A)

Sekil 5.3. Dort numunenin X-1sm1 kirinim desenleri arasindaki farklar.

5.3. Fourier Doniisiimlii Kizilotesi Spektrosklopi (FT-IR)

Fourier doniisiimlii kizilotesi spektroskopisi (FTIR), kati, sivi ve gazin kizilotesi
absorpsiyon, emisyon ve fotoiletkenlik spektrumunu elde etmek i¢in kullanilan bir giiglii
tekniktir. Bu yontem, FTIR numunelerindeki organik ve inorganik bilesikleri tanimlama

yetenegi ile Onemli bir analitik aragtir. Bilinmeyen malzemelerin tanimlanmasi,
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malzemelerin karakterizasyonu, kirleticilerin tespiti, katki maddelerinin bulunmasi ve
bozunma/oksidasyon belirleme gibi bir dizi uygulama alaninda basariyla
kullanilmaktadir. Numunede hakim olan spesifik molekiler gruplar, 4004000 cm™

kizilGtesi absorpsiyon frekans araligindaki spektrum verileri araciligiyla belirlenir.

Fourier doniisiimlii kizil6tesi (FT-IR) spektrometrisi, dnceki ayirim sinirlamalarini agmak
ve tarama surelerini hizlandirmak amactyla gelistirilmistir. Bu metot, interferometre adi
verilen basit bir optik cihazin kullanimi ile tiim kizil6tesi frekanslar1 ayni anda 6lgme
yetenegi saglar. Interferometre tarafindan iiretilen "kodlanmig" tiim kizil6tesi frekanslara

sahip sinyal, hizl1 bir sekilde dl¢iilerek numune basina gegen siireyi 6nemli 6l¢iide azaltir.

FT-IR spektrometrisinde Olgiilen interferogram sinyali dogrudan yorumlanamaz, bu
nedenle Fourier doniisiimii adi verilen matematiksel bir islemle ¢oziilmelidir. Bu
dontisiim, Olgiilen sinyali sayisallagtirir ve bilgisayar tarafindan gerceklestirilen bir
stirecle kizilotesi spektrumu elde eder. Bu spektrum, kullaniciya analiz i¢in gerekli

spektral bilgiyi sunar. Ayrica, goreli bir 6lgek i¢in arka plan spektrumu da 6l¢iilmelidir.

FT-IR dedektorlerinin hassasiyeti ve dogrulugu, c¢esitli yazilim algoritmalart ile
birlestirilerek nicel analizler i¢cin 6nemli 6l¢iide artirilmistir. Bu gelismeler, FTIR tabanlh
Olglimlerin hassasiyetini artirirken, kizilotesi spektroskopiye bir dizi pratik avantaj
kazandirmistir. Ayrica, FTIR teknigi sayesinde eski teknolojilerin zorlu problemlerin

iistesinden gelmesine olanak taniyan birgok yeni érnekleme teknigi gelistirilmistir.

Calismamizda, 30 bobrek tast FTIR teknigi kullanilarak incelenmis ve tas bilesenlerinin
semikantitatif tayini i¢in veriler elde edilmistir. FTIR spektrumlari, Zayiflatilmis Toplam
Yansima (ATR) aksesuar1 kullanilarak bir Nicolet iS5 FTIR spektrometresi {izerine
kaydedilmistir. ATR teknigi, FTIR analizlerinde kullanisli bir ydntem olarak
gbzlenmistir, ¢linkii numune hazirlama ve IR aktif olmayan bir malzeme ile karistirma
gibi islemleri gerektirmez. Ayrica, ATR'nin kullanilmasiyla FTIR tabanli dl¢timlerin

hassasiyeti artmistir.

Calismamizda elde edilen veriler, bobrek taglarinin kompozisyonu ve mikro yapisi
arasinda anlamli bir iliski oldugunu gdstermistir. Farkli tas tipleri arasinda gézlenen

karakteristik bant farkliliklari, taglarin olusum nedenini ve fiziksel 6zelliklerini anlamak
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icin degerli bilgiler sunmaktadir. FTIR spektroskopisi, bobrek taslarinin analizinde giiglii
bir aragtir ve bu ¢alisma, FTIR tekniklerinin bobrek tasi arastirmalarinda kullaniminin

Onemini vurgulamaktadir.
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Sekil 5.4.a. 400-4000 cm™ bolgesindeki bobrek tasi drneklerinin FTIR spektrumlari
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Sekil 5.4.b. 400-4000 cm™ bélgesindeki bobrek tasi drneklerinin FTIR spektrumlari
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Sekil 5.4.c. 400-4000 cm™ bolgesindeki bobrek tas1 drneklerinin FTIR spektrumlari

Kalsiyum oksalat bu tez kapsaminda ¢alistigimiz iiriner taslarin ana bilesenidir. Saf
kalsiyum oksalat monohidrat 3486 ila 3060 cm—1 arasinda bes bantla karakterize
edilmekle birlikte bunlar simetrik ve asimetrik O-H germe modlarina aittir. Ayrica C=0
ve C-O’ya ait swrasiyla 1615 ve 1314 cm—1’de yiiksek emilim gosteren bantlar
bulunmaktadir. C-H biikiilme moduna ve diizlem dis1 O-H biikiilmesine karsilik gelen

778 ve 668 cm—1’de iki bant vardir. O-C=0 diizleminde bukilme 514 cm—1’de
gozlemlenmistir (Sekil 5.4.a.).

Uriner taglarda en sik bulunan iirik asit tuzu anhidrit formu olup bu form N-H germe
modlarina ait birgok bantin bulundugu 2993-469 cm—1 araliginda kolayca taninan
karakteristik bir kizil6tesi spektruma sahiptir. Tam olarak dort yiiksek bant, sirastyla 790,
019, 2993 ve 3016 cm—1’de N-H germe modlarina karsilik gelir ve diger a ve B hidrojen
baglar1 (O-+-H) 3500-3100 cm—1 araliginda goriiniir. Ikinci karakteristik bantlar; iire
gruplarinin amidin karbonil (C=0)’ya atfedilen 1585 cm—1’de ortaya c¢ikar. C-N
titresimleri sirastyla O=C-N ve C=N c¢ift baglarina ait 1093 cm—1 ve 1018 cm—1’de yer

alir (Sekil 5.4.b.).

2993 cm™’de gdzlemlenen banda N-H ikincil amin gerilmesi neden olurken, 1615 cm™
ve 1314 cm™de gozlemlenen bantlara sirastyla CO2’nin asimetrik ve simetrik gerilme
titresimleri sebep olmaktadir. Sekillerde, 778 cm™ ve 514 cm™°deki bantlar, O = CO
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bikilme dizlemini ve CO2’nin titresim modunu gosteren oksalatlarin parmak izleridir
(Cruz-May vd., 2021).

1093 ve 990 cm™deki zayif ve yogun bantlar, C-C baglarinin gerilmesine
atfedilebilirken, 1587 cm™’deki bant, konjuge amidin karbonil grubu ile
iliskilendirilmistir (Tonannavar vd., 2016; Sekkoum vd., 2016). Tablo 5.2.’de, Sekil

5.4.°de verilen FTIR spektrumlarinin ana sinyalleri listelenmistir.

780 cm™’de ki sogurma, metal-oksijen, § (O-C=0) veya P-O-P gibi asimetrik gerilme
titresimlerinin varligindan kaynaklanabilirken, 660 cm™ ve 518 cm™ oronundaki
titresimler ise CO2 veya (HO) P=0’nun salimimindan kaynaklanmaktadir. idrar taslarmin
gesitleri ayn1 oldugundan FTIR spektrumlarida benzer oldugu sekillerden goriilebilir.
Ayrica, kalsiyum oksalat, kalsiyum hidrojen fosfat dihidrat (CHPD-brushite) ve
amonyum magnezyum fosfat heksahidrat (struvit) gibi idrar taslar1 karisik formda

oldugunda FTIR spektrumlarininda farkli oldugu bu ¢alisma ile belirlenmistir.

Iki kalsiyum oksalat tiirii iiriner taslarda sik¢a goriilen kalsiyum oksalat monohidrat
(whewellite) ve dihidrat (weddellite)’tir. Bunlardan biri ayn1 karisimda asir1 miktarda
bulundugunda, minér bilesenin tanimlanmasi zor olabilir. Farki belirlemek i¢in 3600—
3000, 1400-1300 ve 800400 cm—1 kizilotesi bolgelerinin dikkatlice incelenmesi
onemlidir. Whewellite’i weddellite'den ayirt etmek i¢in 780 ve 515 cm—1’de bolgesinde
iki bantin belirgin olmasi cok 6nemlidir. Kalsit nadiren iiriner taglarda bulunur ve varligi
sirasiyla karbonat iyonunun asimetrik gerilmesine, diizlem dis1 biikiilmesine ve diizlem
ici biikiilmesine karsilik gelen 878 ve 768,651,513 cm—1’de dort bantla belirlenir.
Monohidrat kalsiyum oksalat tas1 olusumu genellikle birincil hiperoksaliiriye baghdir.
Buna karsilik dihidrat formu renal hiperkalsiiiriye baghidir. Amonyum tirat genellikle
kalsiyum oksalat monohidrat ile birlikte insan iiriner taslarinda bulunur ve genellikle

yuksek hiperirikosiiri sonucu olusur.
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Tablo 5.3. Olas1 IR tanimlamalari ve bilesikleri ile birlikte FTIR spektroskopisi ile espit

edilen numunelerin karakteristik bantlari

Dalga sayisi IR tamimlamasi
(cm™)
COM COD Urik asit Apatite  MAPH
3486 3472 - - - O-H simetrik ve asimetrik
titresimler
3272 3322 - 3125 - Su titresimleri
3041 - - - - O-H tekli titresimler
- - 2993 - - N-H ikincil amin
gerilmesi
- - 2790 - - N-H titresimi
- - 2019 - - C=N titresimi
- - - 1678 - O-H deformasyon
1615 1624 - 1609 - COO asimetrik titresimler
- = 1585 - - C=0 konjuge amin iginde
bag
- - - - 1434 PO4 grup
1374 1370 - - - C-C titresimi
1314 1309 - - - COO simetrik titresimler
- - - 1093 - PO, 2 gerilmesi
10549 1028 - 1018 - PO, gerilmesi
- - 990 - - C-C bond gerilmesi
950 949 - - - C-O gerilmesi
- - - - 878 POs grup
883 878 875 - - C-C gerilmesi
778 768 780 778 779 C-C gerilmesi
- - - - 751 PO4* grup
Diizlem dig1 O-H
668 651 - - - )
bikulmesi
- - - 609 - OP=0 titresimi
571 562 - 552 - 0O-P-0 titresimi
Dizlem igi O C-O
514 53 - 508 - )
bikulmesi
- - - - 453 PO, grup
- - 469 - - NH.* deformasyon
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IR gibi titresim spektroskopisi bobrek tasi hastaligi taramasi gibi farkli klinik
uygulamalarda acik¢a umut vericidir. Bu ¢alisma, bobrek tasi olan hastalarda herhangi
bir niiks veya kronik bobrek yetmezligine potansiyel ilerlemeyi onlemek igin tas
analizinin 6nemini vurgulamak icin Turkiye, Erzincan’da tas bilesiminin boélgesel bir
analizini sunmaktadir. Literatiirde karsilastigimiz bulgulara benzer sekilde, FTIR
spektrometresi ile yaptigimiz ¢alisma sonuglari da iyi bir hassasiyet gdstermis ve taslari
olusturan elementlerin biiyiik bir dogrulukla tanimlanmasina olanak saglamistir. Mevcut
caligmada, bobrek taslar1 tizerine yapilan FTIR ¢alismasi, bobrek taslarinin esas olarak
COM, kalsiyum fosfat, magnezyum amonyum fosfat, kalsiyum karbonat ve Urik asitten
olustugunu gostermistir. Ayrica bu c¢alisma ile elde edilen dnemli sonuglardan biri de
FTIR teknigi kullanilirken faydali sonuclar elde edilecekse tasin olasi tiim katmanlarinin

ayr1 ayr1 analiz edilmesi gerektigidir.
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6. SONUC ve ONERI

Bobrek tasi diinya c¢apinda hastaneye basvurularin hastalarin  yaklagik  %1’ini
olustururken ve yilda yaklasik 80.000 acil servis ziyaretinin nedenidir. Hipertansiyon,
obezite, diyabet ve osteoporoz ile iliskisi nedeniyle doktorlar nefrolitiazisli hastalarla

giderek daha fazla karsilastigini dile getirmektedir.

Tas biiylimesi, asirt doymus idrarda kristallerin olusmastyla baglar ve bunlar daha sonra
tirotelyuma yapisir, bdylece daha sonraki tag biliyiimesi i¢in ortam olusturulur. Kristalleri
iirotelyuma baglayan biyolojik siirecler tam olarak anlagilamamistir. Kalsiyum oksalat
taglarinin hepsi olmasa da ¢ogu, kalsiyum fosfat (= hidroksiapatit) kristallerinden olusan
Randall plaklar tizerinde geligir. Bunlar biiyiiyerek iirotelyumu asindirir ve kalsiyum
oksalat birikimi i¢in bir ¢ekirdek olusturur. Daha yeni teoriler, kristal yapismasini
destekleyen veya engelleyen hiicre yiizeyi molekiillerinin roliine odaklanmaktadir. Bir tas
olayindan sonra iirotelyal hasar ve onarim, bu molekiillerin yiizey ekspresyonunu
arttirarak daha fazla kristal yapismasimi kolaylastirabilir. Bu nedenle ‘taslar taslari
dogurur’ ciinkii lizerinde baska taslarin olusabilecegi bir g¢ekirdek kalintis1 olabilir
ve/veya kristal yapismasini destekleyen molekiillerin yukar1 regiilasyonu olabilir. Tag
onleme, kristal olusumuna iliskin risk faktorlerinin belirlenmesine ve iyilestirilmesine

odaklanir.

Tekrarlayan tas olusturanlarin biiylik ¢ogunlugunun durumlarinin altinda yatan bilinen
bir neden yoktur. Dikkatli bir 6ykii, bireyin tas hastaligi riskine katkida bulunan bir dizi
beslenme ve yasam tarzi risk faktoriinii ortaya c¢ikarabilir. Diyet ve yasam tarzi
faktorlerinin, tas olusumuna zemin hazirlayan genetik polimorfizmlerin fenotipik ifadesi
tizerindeki etkisinin daha 1yi anlagilmasi, gelecekte taslarin onlenmesine yonelik daha

0zel bir yaklagimi kolaylastirabilir.

Yiiksek kaliteli tas analizi, hangi tan1 ve tedavinin temel alinabilecegi konusunda dogru
bilgi saglamada yardimci olur. Cok sayida hastane laboratuvarinda kullanilan analiz
teknikleri diisiik performansta olup bu alanda ki analitik uygulamalar zayif kalmaktadir.
Bu nedenle de bobrek tasi bilesenlerinin analizinde daha tatmin edici performans

alabilmek i¢in uzmanlig1 olan laboratuvarlara yada uzman merkezlere yonlendirmesi
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diisinmelidir. Bu tiirden sevk merkezleri "parmak izi taramalar1” ile tanimlayabilmeleri
ve ayni zamanda yeni ve nadir bobrek tasi bilesenlerini belirleyebilmede kizilotesi
spektroskopi gibi metodolojileri benimseyebilmelidirler. Bu uzman merkezler ¢ok ¢esitli
tas bilesenlerine maruz kalmalar1 sonucunda yiiksek diizeyde yorumlayict uzmanliga
sahip olmali ve bobrek tasi hastaliginin gelecekteki epidemiyolojik egilimlerinin

taninabilecegi bulgularinin kiimiilatif bir veri tabanini igletebilmelidir.

Sonug olarak, tasin tiiriine ve idrarda bulunma durumuna bagh olarak eser elementler
bobrek tasinin igine karisir ve ozelliklerini etkileyebilir. Tas hastalarmin ve saglikli
kisilerin kan, idrar ve serumunda bazi eser elementlerin nefrolitiazisteki rollerini agikga
gosteren onemli farkliliklar gozlenmistir. Her tas grubundaki elementler arasinda bazi
korelasyonlar agik¢a gozlemlendi. Ca ve diger eser elementler arasinda da bir korelasyon
bulunmustur; bu da eser elementlerin tas olusumu ve biiylimesi sirasinda meydana gelen
siregle alakali oldugunu gostermektedir. Elementlerin bobrek tast olusumu ve
blylmesindeki kesin roliiniin anlagilmasi i¢in in vitro ve in vivo c¢alismalara ihtiyag
vardir. Literatiir incelendiginde bobrek taslarinin kristal bilesenler de dahil olmak {izere
cok bilesenli oldugu acikca goriilmektedir. Bu nedenle bobrek taslarinin analizinde
kullanilacak teknigin se¢imi, taslarin tiim bilesenlerini ¢6ziimleyebilecek nitelikte
olmalidir. Yaymlanmis ¢caligsmalar, tercih edilen analitik yontemler olarak FT-IR, Raman
veya XRD’nin kullanimini1 desteklemektedir. Patogenezine iligkin yararli sonuclar elde
etmek i¢in taslarin farkli bolgelerinin hem elementel hem de molekiiler diizeyde ayr1 ayr1
analiz edilmesi gerekir. Bobrek taslarinin artan insidansi, bu patolojinin diinya ¢apindaki

morbiditesini ve biiylik ekonomik kayiplarini artirmaktadir.

Uriner taslarin yapisinin ve bilesiminin analizi, tas olusum siireci hakkinda degerli bilgiler
saglayabilir. Bobrek taslar1 tizerine 2020 yilindan beri yaptigimiz arastirmalar, her tip
idrar taginin benzersiz mikroyapilara, morfolojilere, elemental bilesime ve dagilima sahip
oldugunu géstermektedir. Farkli idrar tasglarinin olusum mekanizmasinin ayni olmadigini
da yaptigimiz c¢alismalara dayanarak soyleyebiliriz. Hastalar arasinda karisik tas
cesitliliginin yliksek olmasi, ¢ekirdeklenme siirecinin, diger idrar kristallerinin bir araya
toplanmasini destekleyebilecek ve tagin tutulmasini kolaylastirabilecek rastgele olaylar
olabilecegini gostermektedir. Bu nedenle bobrek taslarindaki farkli mineral tiirlerinin

goreceli dagiliminin daha kesin ve dogru bir teknoloji kullanilarak anlagilmas1 6nemlidir.
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Bobrek taslarini analiz etmek i¢in kullanilan bir¢ok yontem vardir ancak bu ¢alismada
bobrek taslarinin kantitatif analizi ve morfolojisi i¢in FTIR-ATR ve SEM-EDS
kullanilmistir. Uriner taslarin bilesimi ve faz safligt XRD teknigi ile dogrulanmustir.
Kizilotesi spektroskopi, bobrek tasmnin igerdigi minerallerin niceliksel olarak
belirlenmesinde ¢ok etkilidir ¢linkii bu yontem bilesimdeki degisikliklere oldukca
duyarlidir. SEM-EDS, bobrek taslarinin element bilesimine iliskin morfolojik ¢calismalar
ve yiizde bilgileri i¢in en yaygin kullanilan aractir. Iki veya daha fazla bilesen igeren
taglarda fazlar arasindaki iliski de dahil olmak iizere, taslarin yapisindaki bilesenlerin
belirlenmesi ve i¢ yapisinin incelenmesiyle bobrek taslari hakkinda 6nemli bilgiler elde
edilebilir. Aslinda her bobrek tasinin mineral bilesimi, kimyasal yapist ve morfolojisi
birbirinden farklidir. Taglar i¢in anlamli sonuclar iiretebilmek amaciyla idrar tasi
orneklerinin olusum asamasina yonelik XRD analizi kullanilarak morfolojik analiz
yapildi. Ayrica fazlarin morfolojisi ve kimyasal bilesimi SEM-EDS analizi ile belirlendi.
EDAX olglimleri bazi1 6nemli kiiclik elementlerin tanimlanmasina olanak tanir ve tas
icindeki kimyasal ¢esitliligi ortaya ¢ikarabilir. Erzincan’da idrar tas1 profilinin
belirlenebilmesi i¢in daha fazla hastadan bobrek tasi toplanmasi ve daha fazla tibbi
calisma yapilmast gerekmektedir. Ayrica hastalardan idrar ve kan Ornekleri alinarak
muayene edilmeli, yas, cinsiyet, yasam aligkanliklar1 (beslenme aligkanliklari, su, siit gibi
stv1 tilkketim oranlar), tibbi tedaviler, daha 6nce bobrek tasi sikayeti olup olmadigi
incelenmelidir. Bolgede tiiketilen suyun yapisal analizi ve g¢evredeki idrar taslarinin
olusumunun bilinmesi gelecekteki ¢aligmalara biiyiik katki saglayacaktir. Bu ¢alisma
bobrek tasi katmanlarinin patolojisinin anlagilmasi, tipta karar verilmesi, Onleme
stratejileri ve bobrek taslarinin tedavisinde daha ileri arastirmalar i¢in objektif bir temel

saglamaktadir.

Bobrek taslarindaki her katmanin farkli element yilizdesine ve bilesimine sahip olduguna
dair kanitlar bulunmus olup grubumuz gelecekteki calismalarinda bobrek taslarinin

katmanlarini 6l¢meyi amaglayacaktir.
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