T.C.
NECMETTIN ERBAKAN
UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

ORTOPEDIiK UYGULAMALAR iCIiN
POLIKAPROLAKTON-KiTOSAN NANOLIF
KAPLI Ti-MIKROALASIMLI AZ31 Mg
ALASIMININ BiYOBOZUNURLUK
OZELLIKLERININ ARASTIRILMASI

Gamze YILDIRIM

YUKSEK LiSANS TEZi

Biyomedikal Miihendisligi Anabilim Dah

Kasim-2024
KONYA
Her Hakki Sakhdir



TEZ KABUL VE ONAYI

Gamze YILDIRIM tarafindan hazirlanan “Ortopedik Uygulamalar I¢in
Polikaprolakton-Kitosan Nanolif Kapli Ti-mikroalasimli AZ31 Mg Alasimimin
Biyobozunurluk Ozelliklerinin Arastirilmas1” adli tez ¢alismasi 26/11/2024 tarihinde
asagidaki jiiri tarafindan oy birligi ile Necmettin Erbakan Universitesi Fen Bilimleri
Enstitiisii Biyomedikal Miihendisligi Anabilim Dali’'nda YUKSEK LiSANS TEZI olarak
kabul edilmistir.

Jiiri Uyeleri Imza

Baskan
Prof. Dr. Ahmet AVCI

Danmisman
Prof. Dr. Sennur CANDAN

Uye
Prof. Dr. Meltem Demirel KARS

Fen Bilimleri Enstitlisii Yonetim Kurulu’nun ..../.../20.. giin ve ........ sayili
karariyla onaylanmistir.

Prof. Dr. Havvanur UCBEYIAY
FBE Midiirii



TEZ BIiLDiRiMi

Bu tezdeki biitiin bilgilerin etik davranis ve akademik kurallar ¢er¢evesinde elde
edildigini ve tez yazim kurallarina uygun olarak hazirlanan bu g¢alismada bana ait

olmayan her tiirlii ifade ve bilginin kaynagina eksiksiz atif yapildigini bildiririm.

DECLARATION PAGE

| hereby declare that all information in this document has been obtained and
presented in accordance with academic rules and ethical conduct. | also declare that, as
required by these rules and conduct, I have fully cited and referenced all material and
results that are not original to this work.

Gamze YILDIRIM

Tarih: 26.11.2024



OZET

YUKSEK LiSANS TEZIi

ORTOPEDIK UYGULAMALAR ICIN POLIKAPROLAKTON-KITOSAN
NANOLIF KAPLI Ti-MiIKROALASIMLI AZ31 Mg ALASIMININ
BIiYOBOZUNURLUK OZELLIKLERININ ARASTIRILMASI

Gamze YILDIRIM

Necmettin Erbakan Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii
Biyomedikal Miihendisligi Anabilim Dal

Damsman: Prof. Dr. Sennur CANDAN
2024, 119 Sayfa

Jiiri
Prof. Dr. Sennur CANDAN
Prof. Dr. Ahmet AVCI
Prof. Dr. Meltem Demirel KARS

Bu tez caligmasinda, ortopedik implant uygulamalari i¢in AZ31 Mg alasiminin Ti mikro
alasimlandirma (agr. %0,1 Ti, AZ31Ti) ile kontrollii biyobozunur 6zelliginin gelistirilmesi ¢alisilmistir.
Calisma kapsaminda, AZ31 ve AZ31Ti alasgimlarinin mikroyapi, sertlik ve c¢ekme dayanimlar
kargilagtirtlmistir.  Kaplanmamis ve elektro-egirme yontemi ile nanofiber kaplanmis alagimlarin
biyouyumluluk ve hiicre tutunma testinin yani sira yapay viicut sivisi (SBF) iginde in-vitro korozyon
dayanimlart aragtirilmistir. Fiber olusumu igin polikaprolakton (PCL) ve kitosan (CS) kullanilmistir
(PCL/CS). Ayrica, PCL/CS karisgimina karanfil 6ziitlii enkapsiile giimiis nanopartikiil (¢AgNP) ilave
edilerek ayr1 bir kaplama karisimi (PCL/CS-eAgNP) hazirlanmistir. AZ31Ti yiizeylerine elektro-egirme
yontemiyle PCL/CS ve PCL/CS-eAgNP olmak fiizere iki farkli nanofiber kaplama yapilmistir.
Biyouyumluluk testi i¢in MC3T3-E1 (CRL-2593) osteoblast hiicreleri model olarak kullanilmustir.
Malzeme karakterizasyon analizleri; Optik Mikroskop (OP), Taramali Elektron Mikroskobu (SEM), Alan
Emisyonlu Taramali Elektron Mikroskobu (FE-SEM), X-Isinlar1 Difraksiyonu (XRD), Fouirer Déniisiimlii
Kizilétesi Spektroskopisi (FTIR), temas agis1 6lgiimleri ile yapilmistir. OP goriintiileri ve SEM mikroyapi
sonuglari; AZ31 ile kiyaslandiginda, Ti mikro alasgimlamayla ortalama tane biiyiikligii ve sekillerinde
belirgin bir farklilik olmadigmi géstermistir. XRD analizleri, AZ31 ve AZ31Ti alagimlarinin difraksiyon
kirmimlarmin benzerlik gosterdigini ve Ti mikro alasimlamanin AZ31 alasimimin kristal yapisinin
degistirmedigini gostermistir. Ti mikro alasimlamayla hadde numunelerin sertlik degerlerinde ve mekanik
ozelliklerinde kayda deger bir degisiklik olmadigi gozlemlenmesine ragmen SEM analizleri, korozyon
kaybi sonuglarini teyit ederek en fazla korozyona ugrayan alagimin AZ31 alasimi olugunu gostermistir. FE-
SEM goriintiileri, PCL/CS ve PCL/CS-eAgNP kaplamalarin ortalama fiber ¢aplari arasinda anlamli bir fark
bulunmadigini ve her iki kaplama igin de ~55 nm oldugunu gostermistir. PCL/CS kapli numunenin temas
acist 123° ve PCL/CS-eAgNP kapli numunenin ise 118° olarak dl¢iilmiis ve eAgNP ile kaplamanin 1slatma
6zelliginin ¢ok da degismedigi, PCL/CS nanofiber kaplt AZ31Ti alasiminin korozyon kaybi, kaplanmamis
AZ31Ti numunesine olduk¢a yakin oldugu i¢in kaplamanin korozyon kontroliinde beklenen performansi
gosteremedigi sonucuna varilmistir. XTT hiicre proliferasyon testine gore absorbans sonuglari; PCL/CS
kaplanmig numunelerin kaplanmamig alasim grubuna kiyasla daha iyi biyouyumluluga sahip olmasina
karsin PCL/CS-eAgNP kapli numunelerin en zayif biyouyumluluga sahip oldugunu gostermistir. Hiicre
kiiltiirii ¢aligmalar1 sonrasinda numunelerin SEM goriintiilerinde, kaplanmamis numune, zayif hiicre
yapigmasi sergilerken, hiicreler, karakteristik kaplama morfolojisi nedeniyle PCL/CS nanofiber kapli
numune lizerinde diizlesmekte ve genislemekte oldugu gozlemlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Az31 Alasimi, Biyouyumluluk, Biyobozunma, Elektro-egirme
Yontemi, Ti mikro alasimlandirma
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In this thesis, improvement of controlled biodegradability of AZ31 Mg alloy by Ti microalloying
(0.1 wt%Ti, AZ31Ti) for orthopedic implant applications was studied. Within the scope of this study,
microstructure, hardness and tensile strength of AZ31, AZ31Ti alloys were compared. The biocompatibility
and cell adhesion tests of both uncoated and nanofiber-coated alloys by using the electrospinning method,
were investigated along with their in-vitro corrosion resistance in simulated body fluid (SBF).
Polycaprolactone (PCL) was used as a synthetic polymer and chitosan (CS) as a natural polymer for fiber
formation (PCL/CS). In addition, a separate coating mixture (PCL/CS-eAgNP) was prepared by adding
clove extract encapsulated silver nanoparticles (eAgNP) to the PCL/CS mixture. The two different
nanofiber coatings, PCL/CS and PCL/CS-eAgNP, were made on AZ31Ti surfaces by electrospinning
method. MC3T3-E1 (CRL-2593) osteoblast cells were used as a model for cell proliferation and
biocompatibility assessment. Material characterization analyses were conducted using Optical Microscopy
(OM), Scanning Electron Microscopy (SEM), Field Emission Scanning Electron Microscopy (FE-SEM),
X-Ray Diffraction (XRD), Fourier-Transform Infrared Spectroscopy (FTIR), and water contact angle
measurements. Optical microscope images and SEM microstructure results showed that there was no
considerable difference in the average grain size and grain shapes with Ti microalloying compared with
AZ31 alloy. XRD analyses indicated that the diffraction patterns of AZ31 and AZ31Ti alloys were similar,
showing that Ti micro-alloying did not alter the crystal structure of AZ31 alloy. Although it was observed
that there was no significant change in the hardness values and mechanical properties of the rolled samples
with Ti microalloying, SEM analysis confirmed the corrosion loss results and showed that the most
corroded alloy was the AZ31 alloy. FE-SEM images showed that there was no significant difference
between the average fiber diameters of PCL/CS and PCL/CS-eAgNP coatings and were ~55 nm for both
coatings. The water contact angle was measured at 123° for the PCL/CS coated sample and 118° for the
PCL/CS-eAgNP-coated sample, concluding that the wetting properties of the coating with eAgNP didn’t
change much, the corrosion loss of the PCL/CS nanofiber-coated AZ31Ti alloy was very close to the that
of the uncoated AZ31Ti sample, so the nanofiber coating could not show the expected performance in
corrosion control. The absorbance results obtained from the XTT cell proliferation test showed that PCL/CS
coated samples had better biocompatibility compared to the uncoated alloy group, while PCL/CS-eAgNP
coated samples had the poorest biocompatibility. SEM images of cell culture studies revealed poor cell
adhesion on uncoated samples, while cells flattened and expanded on PCL/CS nanofiber-coated samples
due to the characteristic coating morphology.

Keywords: Az31 Alloy, Biocompatibility, Biodegradation, Electrospinning Method, Ti Micro-
Alloying
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SIMGELER VE KISALTMALAR

Simgeler
ul mikrolitre
Ag+ glimiis iyonu
cm santimetre
g gram
kv kilovolt
M molar
m/s metre/saniye
mg miligram
ml mililitre
mm milimetre
MPa megapaskal
GPa gigapaskal
nm nanometre
Ti Titanyum
Co Kobalt
Cr Krom
Mg Magnezyum
Zn Cinko
Fe Demir
Ni Nikel
Th Toryum
Si Silisyum
P Fosfor
Mn Mangan
S Kiikdirt
Mo Molibden
N Azot
Al Aliiminyum
Kisaltmalar
ASTM American Society for Testing and Materials
CS Kitosan
ECM Ekstraselliiler Matriks (Hiicre Dis1 Matris)
eAgNP Enkapsiile Giimiis Nanopartikiil
FE-SEM Alan Emisyonlu Taramali Elektron Mikroskobu
FTIR Fourier Doniistliriicli Infrared Spektroskopisi
PCL Polikaprolakton
SBF Yapay Viicut Sivisi

XRD X Ismnimi Kirinimi



1. GIRIS

Biyomalzemeler, insan viicudundaki canli doku ile temas halinde olan ve
dokularin islevlerini yerine getirmek veya desteklemek amaciyla kullanilan dogal veya
sentetik malzemelerdir. Bu malzemelerin biyolojik olarak uyumlu olmasi, toksik ve
kanserojen olmamasi, uygun agirlik ve yogunlukta bulunmasi, yeterli mekanik kuvvete
sahip olmasi1 ve ekonomik olmasi istenmektedir.

Biyomalzemeler, metal, polimer, seramik ve kompozit malzemeler olarak
siniflandirilabilir. Kemik dokularinin yenilenmesi veya onariminda kullanilan
malzemeler i¢inde klinik olarak, metalik biyomalzemeler, yiiksek mekanik dayanim ve
kirilma tokluguna sahip olmasi nedeniyle en ¢ok kullanilan biyomalzemelerdir. Metalik
biyomalzemeler, biyoinert ve biyobozunur malzemeler olarak iki gruba ayrilabilir.
Biyouyumluluk acisindan implant uygulamalarinda fizyolojik ortamda inert olmasindan
dolay1 paslanmaz gelikler (316L), kobalt-krom (Co-Cr) alasimlari, saf Ti ve alagimlari
(Ti-6Al-4V) tercih edilmektedir (Yang vd., 2018).

Biyoinert metalik biyomalzemelerden yapilmis olan mevcut implantlar
giiniimiizde talepleri karsilayabilir. Ancak metal implantlarin birka¢ potansiyel
dezavantaji vardir. Bunlardan bazilari; metalin manyetik rezonans gibi goriintiileme
yontemlerinde kullanilamamasi, ¢ikarilmasi gerektigi durumlarda karmasik bir cerrahi
islem gerektirdigi, inflamasyonlarin meydana gelmesi veya implantin yer degistirmesi,
ikinci bir operasyon gerektigi durumlarda ve greftin konak dokulara yerlestirildiginde
implantin kendisi tam birlesmenin oniinde bir engel haline gelir. Implantin viicuttan
cikarilmast gereken durumlarda hasta i¢in agrili bir slire¢ s6z konusudur. Bu nedenle
ortopedik implantlart i¢in arastirmalar biyobozunur metaller iizerine yogunlagmistir
(Witte vd., 2005; Witte vd., 2008; Tsakiris vd., 2021; Jamel vd., 2022).

Biyobozunur metaller; viicutta korozyona ugramalari istenen, korozyon tiriinleri
viicutta toksik etki yaratmayacak ve doku iyilesmesini sagladiktan sonra viicutta herhangi
bir kalinti malzeme birakmayacak nitelikte olmasi arzu edilen metallerdir. Biyobozunur
metaller, bilinen biyoinert metallere gore korozyon bakimindan alternatif bir yaklagimi
temsil eder yani biyobozunur implantlarin kullanimi durumunda implantin ¢ikarilmasi
i¢in ikinci bir operasyonuna gerek duyulmaz.

Biyobozunur metalik implantlar olarak; Mg, Fe, Zn ve bunlarin alagimlari,
kemiklerin onarmm1  ve kardiyovaskiiler stentler gibi klinik uygulamalarda
kullanilabilecek potansiyel metallerdir (Yang vd., 2018; Gorejova’vd., 2019; Hernandez
Escobar vd., 2019; Xia vd., 2021; Gasior vd., 2021; Tsakiris vd., 2021; Jamel vd., 2022).



Magnezyum ve alasimlar1 kalici olmayan implantlar, O6zellikle 6n ayak
cerrahisinde ve kalp-damar cerrahisinde kullanilan stentlerde biyobozunur 6zelliginden
dolay1 dikkat ¢ekmektedir (Witte vd., 2005; Duygulu vd., 2006; Witte vd., 2008; Chen
vd., 2018; Tsakiris vd., 2021; Jamel vd., 2022; Hernandez Escobar vd., 2019; Guo vd.,
2020). Magnezyum, 1,74 g/cm? spesifik yogunlugu ve 45-48 GPa elastik modiilii ile insan
kemigine en yakin 6zelliklere sahip metal olarak 6ne ¢ikmaktadir (Pietak vd., 2008; Witte
vd., 2008). Ayrica, ¢oziinme sonucu salinan Mg?" iyonu, insan viicudunda en fazla
bulunan dordiincii katyon olmasi nedeniyle zararsiz kabul edilmektedir (Agarwal vd.,
2016). Ancak saf Mg’nin viicut sivisi gibi klor (Cl) igeren soliisyonlarda ¢ok hizli
korozyona ugramasi nedeniyle, dokuda yeterince iyilesme gergeklesmeden mekanik
biitiinltiiglinli kaybetmesi ve biyokorozyon stiresinde hidrojen (Hz2) gazi birikimi nedeniyle
kullanimini sinirhdir. Diger taraftan, ticari olarak temin edilebilen Mg alagimlar ise (6rn.
AZ, AM, AS serileri) otomotiv, elektronik vb. endiistrileri i¢in tasarlandigindan, insan
viicuduna uygun bilesimde veya bozunma hizina sahip degillerdir. Bu nedenle, Mg
lizerine yapilan son yillardaki ¢aligmalar kontrollii biyobozunma ve buna bagli H>
salinimi i¢in alagimlama veya ylizey modifikasyonu iizerinde yogunlagmaktadir (Gusieva
vd., 2015; Nilawar vd., 2021). Dolayisiyla, Mg alasimlarinin potansiyel biyomedikal
uygulamalar i¢in 6zelliklerinin iyilestirmesi ve kontrollii bozunmasi ¢ok dnemlidir ve s6z
konusu alagimlarin kontrol edilebilir biyobozunma i¢in yeniden tasarlanmasi
gerekmektedir.

Son yillarda, Mg ve alasimlarinin korozyon direncini ve korozyon kontroliinii
tyilestirmek i¢in bozunabilir kaplamalarin uygulanmasi1 gibi ¢esitli teknikler
kullanilmistir (Rezk vd., 2019; Panahi vd., 2020). Biyolojik bir malzeme olan polimerik
nanofiber yapilarinin elde edilmesinde elektro-egirme (elektrospinning) yontemi yaygin
olarak kullanilmaktadir (Rezk vd., 2019; Panahi vd., 2020; Rivero vd., 2021). Bu yontem,
polimer ¢ozeltilerinden veya siispansiyonlardan yiiksek gozeneklilige, genis 6zgiil alana
ve iyi gozenek baglantisina sahip liflerin tiretilmesine izin verir (Rezk vd., 2019; Panahi
vd., 2020). Bu ozellikler, dogal hiicre dis1 matrisin (ECM) o6zellikleri gibi, elektro-
egirilmis nanoliflere olumlu hiicre baglanma ve ¢ogalma yetenekleri saglar. implant
ylizeyinin biyoaktif molekiillerle islevsellestirilmesi, osseointegrasyon siirecini daha da
tyilestirebilir. Nanolif iiretiminde bir¢cok polimer kullanilmaktadir; bunlar arasinda
polilaktik asit (PLA), polivinil alkol (PVA), polikaprolakton (PCL) ve kitosan (CS) yer
almaktadir (Rivero vd., 2021). PCL, toksik olmamasi, diisiik maliyeti, biyouyumlu yapisi

ve yavas biyolojik bozunma 6zellikleri nedeniyle biiyiik ilgi gormektedir. Bu 6zellikleri,



PCL’nin ¢esitli tibbi uygulamalarda kullanilmasini saglamaktadir (Panahi vd., 2020;
Saberi vd., 2021). CS, iyi biyobozunurluk, biyoaktivite, antimikrobiyal 6zellikler ve
osteogenezi dahil olmak {izere ¢ok c¢esitli biyolojik Ozelliklere sahip dogal bir
biyopolimerdir (Hahn vd., 2011). Giimiis nanopartikiiller (AgNP), nanometre boyutunda
olup ozellikle antimikrobiyal 6zellikleri nedeniyle biyomedikal alaninda en ¢ok tercih
edilen metalik nanopartikiillerdendir (Fathi-Achachelouei vd., 2019). Bu ozellikleri
nedeniyle ortopedik implantlar, yara Ortii tasarimlari, kardiyovaskiiler implantlar,
kateterler ve nano biyosensorlerde antibakteriyel kaplama olarak kullanilmasi amaciyla
cesitli ¢alismalar yapilmistir (He vd., 2016; Giines, 2021; Giines vd., 2022; Yirtmaz,
2022).

Literatiirde biyokorozyon hizin1 kontrol altina almak amaciyla AZ31 alasgiminin
yiizeyleri lizerine elektro-egirme teknigiyle biyobozunur PCL nanofiber kaplama
caligmalar1 rapor edilmistir (Soujanya vd., 2014; Hanas vd., 2016; Rezk vd., 2019;
Dabirian vd., 2022; Chen vd., 2023). Literatiir ¢alismalarinda, nanofiber kaplanmis Ti
mikro alagimlandirilmis AZ serisi Mg alagimlarinin in-vitro biyobozunurluk 6zellikleri
ile ilgili bir ¢alismaya rastlanilmamustir. Yapilan ¢alismalarda AZ serisi Mg alasimlarinin
Ti mikro alasimlandirilma ile korozyon ve mekanik dayanimlarinin ¢ok daha iyi oldugu
rapor edilmistir (Candan vd., 2011; Choi ve Kim, 2014; Chen vd., 2015; Choi ve Kim,
2016; Candan vd., 2016; Tiiren vd., 2017; Emir, 2019; Candan vd., 2022). Candan vd.,
(2022) tarafindan yapilan ¢alisma, AZ3 1 alasiminin SBF iginde in-vitro korozyon ve buna
bagli mekanik dayanimlarinin Ti mikro alagimlama ile gelistirilebildigini gostermistir.
Ancak, Mg alagimlarinin mekanik ve korozyon dayaniminin iyilestirilmesinin yani sira
biyoaktivitesinin gelistirilmesi de 6nemlidir.

Dolayisiyla bu calismasinda, nano fiber olusumu icin sentetik polimer olarak
PCL, dogal polimer olarak CS (PLC/CS) ve bu yapinin igerisine karanfil 6ziitlii enkapsiile
glimiis nanopartikiil (eAgNP) (PLC/CS-eAgNP) eklenerek karisim hazirlanmis ve
AZ31Ti yiizeylerine elektro-egirme yontemi ile nanofiber iiretimi gergeklestirilerek
kaplamanin biyouyumululuk ve hiicre tutunma testinin yani sira yapay viicut sivisi (SBF)

icinde in-vitro korozyon dayanimlari arastiriimastir.
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2. KAYNAK ARASTIRMASI

2.1. Metalik Biyomalzemeler

Yorulma direnci ve yiik tasima kapasitesi yiiksek olmasi nedeniyle insan kas-
iskelet sisteminin mekanik Ozelliklerine en uygun malzemelerin basinda metalik
biyomalzemeler gelir. Bu 6zelliklerinden dolay1 da ortopedik cerrahide kemik ve eklem
protezlerinde, ¢ene cerrahisinde, plastik cerrahide, kalp damar cerrahisinde
kullanilmaktadir (Bandyopadhyay vd., 2023). Biyometaller, biyoinert ve biyobozunur
metalik biyomalzemeler olarak siniflandirilabilir (Sekil 2.1). Ortopedik cerrahide
basariyla kullanilan metaller ve alagsimlari; Co-Cr alasimlari, paslanmaz gelik (316L), Ti
alagimlar1 ve nikel-titanyum (Ni-Ti) alasimlaridir (Sukaryo vd., 2016; Giiner ve Meran,
2020). Biyobozunur metaller olarak Mg, Fe, Zn ve bunlarin alagimlari, kemiklerin
onarimi ve kardiyovaskiiler stentler gibi klinik uygulamalarda kullanilma potansiyeli olan
biyometalik malzemelerdir (Yang vd., 2018; Gorejova’vd., 2019; Hernandez Escobar vd.,
2019; Witte, 2020; Xia vd., 2021; Gasior vd., 2021; Tsakiris vd., 2021; Jamel vd., 2022;

Tipan vd., 2022).
| Biyometalik
Malzemeler
I Biyobozunur

I —1 1 I | 1

) ) A ) < ) )
Paslanmaz : Kobalt- . .
H Celik ] UTltanyum] u T UMagnezyum U Cinko ] u Demir ]

Sekil 2.1. Biyometallerin siniflandirilmasi

2.1.1. Biyoinert Metalik Malzemeler

2.1.1.1. Paslanmaz Celik

Yiiksek alasimli ¢elikler grubuna giren paslanmaz celikler, yiiksek oranlarda Cr
ve Ni igerirler. Ayn1 zamanda, paslanmaz ¢eligin yapisinda az miktarda C, Si, P, N, Mn,
Mo ve S bulunur. Yeterli korozyon direncine sahip %2-4 Mo ve ¢ok az C igeren 18Cr-
8Ni paslanmaz ¢elik Strauss patentiyle 1926 yilinda insan viicudunda cerrahi
uygulamalara baslamistir (Wikipedia, 2024). 1950'lerde, C igerigi agirlik¢a %0.03'e
diisiiriilerek 316L paslanmaz ¢elik (UNS S31673) iiretilmistir. 316L tipi paslanmaz ¢elik,



11

hem in-vitro hem de in-vivo olarak tip 316 (18Cr-8Ni) paslanmaz ¢elikten daha fazla
korozyona dayanikli oldugundan tercih edilmektedir (Eliaz, 2019). Yiiksek mukavemet
ve elastisite modiiliine, biyouyumlu olmasindan dolay1 da genellikle kirik plaklarinda ve
hem kalici hem gecici olan implantlarda tercih edilir (Sekil 2.2). Hem kolay
islenebilirligi, bulunabilirligi hem de diger metalik malzemelere gore maliyet bakimindan
uygun olan 316L paslanmaz ¢elik sadece kirik tedavisinde degil ayni zamanda teshis ve
tedavi i¢in kullanilan medikal cihazlarda da kullanilir. Tablo 2.1.’de baz1 paslanmaz ¢elik

tipleri (AISI) ve tibbi kullanim alanlar1 verilmistir.

(©) (d)

Sekil 2.2. Paslanmaz ¢elik implant uygulamalarina ait 6rnekler; (a) 316 L paslanmaz ¢elik plaka, (b)
bistiiri, (c) total kal¢a protezi (d) kemik sikistirma plakasi (Kuhn, 2012)
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Tablo 2.1. Baz1 paslanmaz ¢elik tipleri (AISI) ve tibbi kullanim alanlar1 (Chen ve Thouas, 2015)

Celik Tipi Kullanim alani
316L Kalga protezi (kaynakli
konstriiksiyon)
316L Omurilik tutucusu
316 Diz ve bacak protezi
316L Ortopedik sement tutucu
316L Alt ¢eneyi tutturucu plaka
316 Kalp kapagi
316 I¢ kulak kemikleri protezi
302, 420, Beyin cerrahi malzemeleri
416
304 Kalp uyari elektrotlari

2.1.1.2. Titanyum

Paslanmaz celige (7,84 gr/cm®) gore daha hafif olan Ti (4,5 gr/cm®) ve alasimlar
korozyon dayanimi ve biyouyumlu olmasi 6zellikleri nedeniyle biyomedikal alanda
biiylik ilgi gérmektedir. Ti’nin elastik modiilii (55-110 GPa), paslanmaz ¢elik (200 GPa)
ve Co-Cr (210-253 GPa) alagimlarinin elastisite modiiliiniin yaklasik yarisidir (Tablo
2.2). Yaygin olarak kullanilan metal alagimindan iretilen implantlar i¢in ortalama
elastisite modiilii dikkate alindiginda, kemigin degerleri arasindaki fark, kemik atrofisine
neden olmaktadir. Malzemenin elastik modiilii kemige gore ¢ok yiiksek ise, kemigin yiik
altinda kalmasi engellenmis olacaktir. Kemigin saglikli bir sekilde omriinii devam
ettirebilmesi i¢in yiik altinda olmas1 gerekmektedir. Aksi takdirde, kemik biyolojik siire¢
geregi zayiflamaya baglayacaktir. Kemik atrofisi olarak tanimlanan bu zayiflama gerilme
kalkani (stress-shielding) etkisi sebebiyle meydana gelmektedir ve implant {izerine gelen
yiikiin ¢ogunlugunu kendisi almasi nedeniyle kemik gelisimi siirecinde implantta
hasarlara sebep olmaktadir (Sekil 2.3) (Zhang vd., 2016). Titanyum ve alagimlarinin
elastik modiilleri, paslanmaz c¢eliklerin ve Co ve alasimlarin elastik modiiliine kiyasla
kemige daha yakin olmasi nedeniyle stres kalkaniyla ilgili bir hasar olusmasi ihtimali
daha azdir. Ti, ayn1 zamanda biyouyumluluk 6zelliginin yaninda korozyona direnglidir
ve alerjik reaksiyonlara neden olmaz. Ti’nin yiizeyinde yaklasik nanometre kalinliginda
direncli ve stabil oksit katmani olusur. Bu oksit katmani1 Ti’ye yiiksek biyouyumlu bir
ylzey ve korozyona karsin direng ozelligi saglar. Saf titanyum daha ¢ok dental

implantlarda kullanilirken Ti-6Al-4V genellikle ortopedik implantlarda kullanilir. Ti
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alasimlarinin lyi islenebilirlik, 1s1] islem kabiliyeti, yiiksek korozyon direnci, yiiksek
mukavemet ve iyi biyouyumluluk gibi avantajlarinin yaninda, mekanik ozellikleri
tyilestiren Al ve V igerigi Ti alasimlarimin uzun siireli kullaniminda toksisite riski
yaratmaktadir. Bu nedenle bazi -stabilize edici alasim elementleri (Mo, Ta, Zr, Nb ve
Sn gibi) ilave edilerek B-titanyum alagimlari gelistirilmistir (Niinomi vd., 2012; Bahl vd.,
2018). Bu alagimlar, insan kemigininkine yakin elastik modiil, milkemmel korozyon
direnci ve yiiksek 0Ozgiil dayanim gibi avantajlara sahiptir (Niinomi vd., 2012).
Biyomalzeme sektoriinde kullanilan bazi Ti bazli alagimlarin mekanik 6zellikleri Tablo
2.3’te verilmistir.

Tablo 2.2. Dogal kemik ile farkli metalik implant malzemelerinin mekanik 6zelliklerinin karsilastirilmasi
(Staiger vd., 2006; Chen vd., 2014)

Cekme Akma Elastisite
Malzeme Dayanim Dayanim Modiilii
(MPa) (MPa) (GPa)
Kemik (kortikal) 70-150 30-70 15-30
Paslanmaz Celik 490-1350 190-690 200-210
Ti Bazh Alagimlar 655-1793 310-1586 50-117
Co Bazh Alasimlar 690-1100 585-1060 210-253
A vicut agwhs

/) |
geriim
viicut - kalkan
agrhd bolgesi
genimeler :
vogun

— kemik doku

Sekil 2.3. Kalgada meydana gelen gerilim kalkani durumu (a)’da saglikli bir insanin alt ekstremitesindeki
kalcadan ayaklara dogru simetrik ve diizgiin ge¢imli yiik dagilimin1 gostermektedir. (b)’de ise total kalga
implantasyonu sonrasinda, gerilme kalkani olusan kalgadan alt ekstremiteye dogru yiik dagiliminin
simetrik olmamasi ve diizgiin ge¢isin olmamasi durumu s6z konusundur (Ridzwan vd., 2007)
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Tablo 2.3. Biyomalzeme sektoriinde kullanilan Ti ve alagimlari ile bazi metalik biyomalzemelerin
mekanik 6zellikleri (Chen ve Thouas, 2015)

Alagim Tiirii E'a“(‘g gg‘)’d“l“ mj‘\i‘vse t(éf\;‘;“; % Uzama
ASTM Grade 1 115 240 24
ASTM Grade 2 115 340 20
ASTM Grade 3 115 450 18

Ti-6AI-4V 110 930 10-15
Ti-5AI-2.5Fe 110 900 6
Ti-3A1-2.5V 100 690 15

Ti-15Mo 78 800 22

Titanyum ve alagimlarinin mekanik 6zellikleri ve biyouyumlu olmasindan dolay1,
kalp-damar hastaliklar (kalp pili), omurga cerrahisi (skolyoz hastasinin omurga egriligi),
ortopedik implantlar (kal¢a, burun, dirsek ve parmak eklemi implantlarinda, kiriklari
sabitlestiren aparatlarda) ve dis implantlarinda (yapay dis kokleri) yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir (Sekil 2.4) (Chen ve Thouas, 2015; Findik, 2017).

Sekil 2.4. Ti ve Ti bazli alasimli implant 6rnekleri; (a) kalp pili, (b) Skolyoz hastasinin omurga egriligi ve
tedavi edilmis hali, (c) Kalga implant, (d) El ve parmak eklemi implantlar1 ve (e) dis implant
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2.1.1.3. Kobalt-Krom Alasimlari

Kobalt-krom alasimlari, yiiksek asinma, korozyon direngleri ve yiik tasima
kabiliyetleri sayesinde biyomedikal uygulamalarda oldukca tercih edilen malzemelerdir.
Icerdigi alasima gore Co-Cr-Mo ve Co-Ni-Cr-Mo seklinde farkli tip Co-Cr alasimlari
vardir. Kobalt-krom alagimlarinin yorulma direngleri, elastisite modiilleri, mukavemeti
ve aginma direnci diger biyoinert malzemelere gore daha yiiksektir (Chen ve Thouas,

2015). Tablo 2.4’te Co-Cr bazli alasimlarinin mekanik 6zellikleri verilmistir.

Tablo 2.4. Co-Cr alagimlarinin mekanik ozellikleri (Davis, 2003)

CoNiCrMo (F562)

Implant mekanik | CoCrMo | CoCrWNi Tavlanm Soguk Déviilmiis ve

ozellik (F75) (90) avianmy Yaslandirilmis
Cekme Dayanim ) .

(MPa) 655 860 793-1000 1793 (min)
Akma Dayanim

(MPa) 450 310 240-655 1585

Uzama (%) 8 10 50 8

Co-Cr alagimlar disgilikte, yapay eklemlerde, kalp valfinde, kalga ve dizde protez
sap1 olarak kullanilirlar (Sekil 2.5).

Sekil 2.5. Kobalt-krom alagimimdan imal edilmis kalca protezleri

Kobalt bazli alagimlar in-vivo ortamlarda paslanmaz ¢elige gore daha yiiksek
korozyon direncine sahiptir (Khethier Abbass vd., 2014). Ancak, Co-Cr-Mo alasimlari
implante edildikten ve viicut ortamina maruz kaldiktan sonra zamanla asinma egilimi
gostererek, Co, Cr ve Mo iyonlarinmi viicut sivilarina (serum, idrar, vb.) salar. Bu salinim

sonucunda metal iyonlarinin seviyeleri klinik olarak 6nem arz edebilir (Santos vd., 2010).
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2.2. Biyouyumluluk

Biyouyumluluk kavrami malzemenin etkilesim halindeki doku ve organlara
istenilen tepkiyi verebilmesi olarak tanimlanabilir. Kullanom siiresi boyunca
biyomalzemenin viicuda karst kabul edilebilir yanit verebilme, uygun ortam
olusturabilme, etrafini saran dokularla sistemik bir sekilde durabilme ve dokularin normal
islevlerine engel olmama, herhangi bir inflamasyona sebep olmama kabiliyeti olarak
tanimlanabilir.

Biyouyumluluk (viicut ile uyusabilirlik) yapisal ve ylizeysel 6zelliklerine gore iki
baslik altinda incelendiginde; yapisal olarak malzemenin kendini ¢evreleyen dokularin
mekanik oOzelligine gosterdigi uyum, yiizeysel biyouyumluluk ise sadece mekanik
ozellikle kalmay1p ayn1 zamanda fiziksel, kimyasal, biyolojik, termal vs. gibi 6zelliklerin
yilizeyle uyumlu cevap olusturmasidir.

Biyomalzemelerden; biyouyumluluk, iyi mekanik 6zellikler korozyona dayanim,
istiin siirtinme ve asinma dayanimina sahip olmasi beklenmektedir. Ayni zamanda,
herhangi bir alerjik reaksiyona sebep olmamasi, toksik maddeler salgilamamasi, kolay
sekillendirilebilir olmasi olduk¢a 6nem arz etmektedir. Bu durumda segilecek olan
biyomalzemenin iyi mekanik 6zellikleri olmasi disinda iyi biyouyumluluk 6zelliklerine
sahip olmasi da ¢ok dnemlidir.

Viicut igerisinde bazi iyonlar metaller i¢in korozif bir ortam olusturabilir. Bunun
sonucu olarak da malzeme korozyona ugrayip ¢oziiniir ve dokulara zarar verebilir (Sekil
2.6). Metal protezlerin biyouyumluluk durumu viicut i¢erisinde korozyona ugramalariyla
alakalidir (Chen ve Thouas, 2015). Sekil 2.7°de yerlesme yeriyle kirik gblgenin temas
yerindeki ortopedik vidada olusan aralik korozyonun goriintiisti goriilmektedir. Korozyon
olusumu sirasinda asinma sonucu pargaciklar meydana gelir. Bunun sonucunda da
iltihaplanmaya bagli olarak alerjik dermatit ve bir tiirlii iyilesemeyen yaralar gibi
durumlar goriiliir (Akdogan ve Giiney, 2010; Gervais vd., 2016) . Bu yiizden ilk olarak
malzemenin korozyon direnci ve biyolojik testler gézden gegirilir, daha sonra ise

materyalin biyouyumlulugu gézlemlenir (Chen ve Thouas, 2015).
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REAKSIYON
DOKUSI

Sekil 2.6. Grilesmis sinovyal reaksiyon dokusu (Akdogan ve Giiney 2016)

Sekil 2.7. Yerlesme yeriyle kirtk bolgenin temas yerindeki ortopedik vidada olusan aralik korozyonu

2.3. Biyobozunurluk

Biyobozunma, ‘belirli bir biyolojik aktivitenin aracilik ettigi bir malzemenin
kademeli olarak pargalanmasi’ olarak tanimlanabilir. Insan viicudunda biyobozonur
implant malzemeler zamanla ¢&ziiniir, absorplanir ve tiiketilir bu nedenle operasyon
sonras1 iyilesmis bolgeden implantlarin ikinci bir operasyon ile ¢ikarilmasina gerek
yoktur.

Biyomateryallerin bozunmasi, inert biyomalzemelerle kiyaslandiginda konakg1
hiicrede daha karmasik reaksiyonlar meydana getirir. Biyomateryal, tamamen bozunana
ve uygulanan alanin tekrar sekillenmesine kadar, konak¢inin, bozunan malzemenin sekli
ve ylizey karakterizasyonundaki degisimin getirdigi giicliiklere cevap vermesi gerekir.
Ayni zamanda, bozunabilir malzemenin devamli sekilde salinimi da s6z konusudur
(Buchanan, 2008). Son zamanlarda biyomedikal uygulamalarda biyobozunur
malzemelere daha gok ilgi gosterilmektedir (Song vd., 2018; Gupta, 2020; Niranjan vd.,
2023).
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Temelde biyobozunur malzemeler dogal ve sentetik biyobozunur malzemeler
olarak iki gruba ayrilabilir. Pratikte uygulama alani bulan biyobozunur malzemeler
incelendiginde polimerler, seramikler ve metaller olarak ii¢ ana grupta siniflandirilabilir
(Sekil 2.8) (Sheikh vd., 2015). Gegici implantlar ya da uzun siireli tedavi gerektirmeyen
kemik deformitelerinde in-vivo ortamda biyobozunur ozelliklerinden dolayr bazi

polimerler, biyobozunur metaller ve seramik malzemeler dikkat ¢ekmektedir.

Sentetik
— Polimerler ~|:
Dogal

Kalsiyum Fosfatlar
B Seramikler ~|:

Biyoaktif Camlar

Magnezyum Bazh

|7 Metaller
Cinko Bazh

H Metaller L Metaller

Biyobozunur Malzemeler
|

Demir Bazh
Metaller

Sekil 2.8. Biyobozunur malzemelerin siniflandirilmasi

2.4. Biyobozunur Metalik Malzemeler

Biyoinert metaller uzun yillardir ¢ogu klinik ¢alismalarda kullanilmaktadir. 316L
paslanmaz celik, Ti alagimlar1 gibi metalik biyomalzemelerden yapilmis olan mevcut
implantlar giinlimiizde talepleri karsilayabilmekte ancak, viicut igerisinde olusabilen
komplikasyonlardan dolay1 implantin ¢ikarilmasi gerektiginde, 6rnegin, bir vida bagimnin
gevsemesi gibi durumlarda revizyon ameliyati gerekli hale gelebilmektedir. Bazen de
yeterli mekanik mukavemetten yoksun olmasi ya da asit ortami yabanci cisim
reaksiyonlarini tesvik eder ve enfeksiyonlar gelisebilir. Implantin viicuttan ¢ikarilmasi
gereken durumlarda hasta igin agrili bir siire¢ s6z konusu ve maliyet gerektirebilir.

Biyobozunur metaller, bilinen dayanikli metallere gére korozyon bakimindan
alternatif bir yaklasimi temsil eder. Biyobozunur metallerin in-vivo ortamda adim adim
ve zararsiz bir sekilde korozyona ugramasi beklenir. Doku iyilesme asamasinda mekanik

biitiinliigli koruyarak deformitedeki gorevlerini yerine getirdikten sonra tamamen
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¢oziiliirler. Implantlarin viicutta bozunmasiyla, kullanilan malzemenin mekanik direnci
zayiflayarak implantlarin tagidig: yiikk kemiklere ve kaslara gecer. Ameliyat sonrasinda
tyilesmis olan bolgede yer alan implantlarin herhangi bir ikincil operasyon gerektirmeden
viicuttan ¢ikarilmasina gerek yoktur.

Son yirmi yildir, biyolojik olarak bozunabilir biyometalik malzemeler hem
ortopedik uygulamalarda hem de kardiyovaskiiler kullanimlari agisindan yaygin olarak
arastirtlmaktadir (Prakasam vd., 2017; Sotomi vd., 2017; Liu vd., 2019; Han vd., 2019;
Witte, 2020; Tipan vd., 2022).

2.3.1. Cinko ve Alasimlari

Zn insan viicudunda bolca mevcut olan elementlerdendir ve hiicre béliinmesinde,
viicut koruma sisteminde rol oynar. Ayrica Zn elementi birikme yapmaz ve viicuttan
hemen uzaklastirilir. Bu durum diger metalik biyobozunur malzemelere gore avantaj
saglar. Zn ne diisiik ne de yiiksek bir seviyede biyolojik olarak pargcalanma seviyesine
sahiptir. Dolayisiyla, Zn ve alasimlari, ortopedik cerrahide Mg alasimlarina gore
korozyon direnci yiiksek olmasi sebebiyle metalik implant olarak ilgi ¢ekmektedir
(Hernandez-Escobar vd., 2019; Gupta, 2020; Kabir vd., 2021). Zn bazli alagimlar,
sabitleyici plakalar, vidalar ve gézenekli yap1 iskeleleri kemik dokusu rejenerasyonu igin
gecici kullanilma potansiyelleri vardir (Hernandez-Escobar vd., 2019; Kabir vd., 2021).

Zn’nin en zayif yonii Mg ve Fe biyobozunur metallerine gore ¢cok daha diisiik
mekanik o6zelliklere sahip olmasidir (Tablo 2.5). Diisiik mukavemet, yiiklerin diizgiin
dagitilmamasina ve yapisal uyumsuzluga sebep olarak implantasyonun basarisizligina
yol agabilir. Saf Zn’nin Mg ile alagimlandirilmast hem mukavemet degerlerinin
artirtlmas1 hem de biyobozunurluk siireci noktasinda potansiyele sahiptir (Kog vd., 2015;
Levy vd., 2017; Garcia-Mintegui vd., 2021).

Vojtéch vd., (2011) tarafindan yapilan ¢alismada, ortopedik uygulamalar igin, Zn-
Mg esasli alasimlar test edilmis ve saf Zn’ye %1 Mg ilavesiyle birlikte mekanik
dayanimin, 6tektik faz meydana gelmesiyle 20 MPa’dan 190 MPa’a yiikseldigi tespit
edilmistir. Fakat mekanik dayanimin artmasina karsin uzama miktar1 %2’nin altinda
oldugundan, bu malzemenin herhangi bir ortopedik uygulamalar i¢in yeterli olmadig:
rapor edilmistir. Zn ve alagimlarinin biyouyumluluklarini, bozunma hizlarin1 ve optimum
mekanik 6zelliklerini belirlemek ve kontrol etmek amaciyla biyolojik olarak bozunabilir
metaller olarak gelistirilmesi ve karakterizasyonu {izerine ¢alismalar devam etmektedir

(Torne vd., 2017; Tong vd., 2018; Garcia-Mintegui vd., 2021; Wen vd., 2021).
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Tablo 2.5. Biyoinert ve biyobozunur metalik malzemelerle birlikte kemik dokularinin fiziksel ve mekanik
Ozelliklerinin karsilastirilmasi (Staiger vd., 2006; Chen vd., 2014; Li vd., 2015; Tong vd., 2018; Gupta,

2020)
Cekme Akma Elastisite
Yogunluk Uzama
Malzeme Dayanimi Dayanim Modiilii
(g/cm?) (%)
(MPa) (MPa) (GPa)
Sert Kemik 1,8-21 35-283 105-114 10-30 1,07-2,1
Saf Mg 1,74-2.0 90-190 65-100 41-45 2-10
Saf Fe (%99,8) 7,87 180-210 120-150 180-210 40
Saf Zn (dokiim hali,
7,13 34-153 29-84 90-110 0,3-3,6
ekstrude edilmis)

2.3.2. Demir ve Alasimlari

Demir, enzim ve hormonlarin i¢erisinde de bulunan viicutta bolca mevcut olan bir
elementtir. Fe ve alasimlar1 yiikksek mukavemetli olup orta diizeyde korozyon direng
ozelligine ve biyouyumluluk 6zelligine sahiptir. Ancak iyi mekanik 6zelliklerine ragmen
Fe ve alasimlar yiiksek elastisite modiiliine sahipken insan kemigi diisiik elastisite
modiiliine sahiptir (Tablo 2.5). Bu 6zelliginden dolay1r da kemik iizerinde kuvvet
yigilmalaria sebep olur. Gerilim yigilmalarindan dolay1 ortopedik cerrahi yerinde kalp
damar cerrahisinde stentlerde kullanilma potansiyeli olmasina ragmen son yliriitiilen
caligmalarda stent kullaniminda da smirlandirma getirilmistir. Fe’nin viicut igerisinde
uzun siire kaldiginda korozyona ugrayarak damarlarda birikim oldugu gozlenip zararh
etkilerinin oldugu rapor edilmistir (Gasior vd., 2021). Ayrica manyetik duyarlilik seviyesi
oldukga yiiksek oldugu icin goriintiileme yontemlerinde kullanimi tehlikelidir. Fe’ye Mn
ilavesiyle manyetik duyarliligi disiiriilebilir, bu durum ayni zamanda biyobozunma
seviyesi de artabilir. Fe bazli biyobozunur metal olarak daha ¢ok son zamanlarda saf Fe,
Fe-Mn, Fe-W ve Fe-Mg alasimlari ¢alisilmaktadir (Gorejova vd., 2019).

Literatiirde metal bazli ilk biyobozunur stent 2001'de Armco® adli firma
tarafindan Fe esash (Fe>%99,8) iiretilmis olup Yeni Zelanda beyaz tavsanlarinda asagi
aorta implant edilmistir. Bu implantasyon sonucunda Fe esasli stentin, korozyon hizinin
cok yavas oldugu ve daha hizli bozunma hizina sahip olmasi gerektigi sonucuna
vartlmistir (Peuster vd., 2001). Sekil 2.9°da domuz koroner arterine implant edilen Fe

esasli biyobozunur Fe stenti goriilmektedir.



21

Sekil 2.9. Biyobozunur demir stent; (a) domuz koroner arterine implant edildikten sonra, (b) demir stentin
(Biotronik, Erlangen, Almanya) X-1gin1 fotografi ve 3.5 mm ¢apa genisletilmis NOR-I stenti (Moravej ve
Mantovani, 2011)

2.3.3. Magnezyum ve Alasimlari

En hafif metallerden bir olan Mg’nin elastik modiilii (41-45 GPa), Fe’nin (~211,4
GPa) ve Zn’nin (~90 GPa) elastik modiiliine gore dogal kemige (3-20 GPa) daha yakindir
(Tablo 2.5). Ayn1 zamanda Mg, kemigin yapisinda bulunan hidroksiapatit kristallerindeki
kalsiyumun yerini alarak kemigin gelisimine katkida bulunur (Staiger vd., 2006; Chen
vd., 2019). Viicuttaki deformasyon eski haline doniinceye kadar Mg implantinin mekanik
destek gorevini yerine getirmesi ve destek sonrasinda viicut igerisinde bozunup
¢oziinmesiyle herhangi bir operasyona daha gerek kalmaz.

Mg alagimli implantlarin, diger biyobozunur implantlara gore tercih edilmesinin
sebepleri arasinda in-vivo ortamda iyi bir biyolojik davranig gostermesi, mekanik
ozelliklerinin diger biyobozunur metalik, seramik ve polimerik implantlara gore daha 1yi
olmast ve metalik biyomalzemelerden iretilmis diger implantlara kiyasla kemiklerin
elastisite modiiliine ve yogunluguna benzer seviyelerde olmasidir (bkz. Tablo 2.4 ve
Tablo 2.5). Biyobozunur metal implantlar, ortopedik uygulamalarda ilk olarak 1900'li
yillarda Lambotte (1932) tarafindan kirik ayak kaval kemigini sabitlemek amaciyla saf
Mg plakalar ve altin kapl ¢elik ¢iviler kullanilarak yapilmistir. Ancak, saf Mg plaka 8
giin i¢inde hizli bir sekilde korozyona ugramis ve deri altinda biiyliik oranda gaz
birikmesine yol acarak sismelere neden oldugu igin basarisizlikla sonuglanmistir.
Dolayisiyla, Mg ve alagimlarinin gegmiste kullanilmamasinin en biiyiik nedeni, kloriir
iceren ¢ozeltilerde (viicut sivilari, kan plazmasi vb.) Mg’nin diisiik korozyon direncine
sahip olmasi ve in-vivo ortamda hizli korozyona ugrayarak hiicrelerde toksik etkilere yol
acabilen asir1 miktarda H. gazi birikmesine yol agmasidir (Song, 2007; Witte vd., 2020;
Li vd., 2016).
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Ortopedik ve plastik cerrahide Mg esasli alasimlarla ilgili hem in-vivo hem de in-
vitro aragtirmalar yapilmis ve bu alagimlarin kemik kirik tedavilerinde kullanilan vida ve
plakalar i¢in uygun olabilecegi rapor edilmistir (Han vd., 2019; Leigheb vd., 2021).
Bir¢ok avantaja sahip olmasina ragmen, Mg bazli alasimlarin mekanik 6zelliklerinin ani
bir sekilde azalmasi bazi durumlarda kisitlayict olabilmektedir. Bu sorunun iistesinden
gelmek i¢in, iyi korozyon direncine sahip alternatif alagimlarin iiretilmesi veya Mg
alasimlarinin yiizey kaplama yontemleri lizerinde ¢alismalar yiiriitilmektedir (Antoniac
vd., 2022).

Saf Mg’nin zayif dayanimi, uygulama alanlarinda sinirlamalara yol agmistir. Bu
nedenle, farkli elementlerle alasimlandirilarak yeni malzemeler gelistirilmistir. Mg-Al-
Zn (AZ serisi) ve Mg-toprak alkali metalleri (RE), bu alanda en yaygin karsilasilan

alasimlardir.

2.3.3.1. AZ Serisi (Mg-Al-Zn) Mg Alasimlari
Magnezyum esasli alagimlar, ASTM (A275) sistemine gore kategorize edilmistir

ve bu kategorilerde kullanilan harf-element sistemi Tablo 2.6’da verilmistir (Barber,

2004).

Tablo 2.6. Mg alagimlarin siniflandirilmasinda kullanilan harf-element sistemi (Barber, 2004)

Harf A B C D E H J | K L | M Q S |W|X z
Element | Al Bi Cu |Cd |RE | Th [Sr|{Zr |Li|Mn |Ag |Si|Y |Ca |Zn

Magnezyum alagimlari i¢in yapilan tanimlama asamalari, AZ31D-T6 alasim
Ornegi iizerinde Tablo 2.7°de verilmistir. Burada, birinci asama "AZ" ifadesi, Al ve Zn
elementlerinin iki temel alagim bileseni oldugunu ve ikinci asama olan "31", ana alagim
elementleri Al ve Zn’nin agirlik¢a ylizdelerini belirtmektedir Al (%3) ve Zn (%1)). "D"
ile gosterilen iiclincli asama, iiretilen alagimin saflik derecesinin yiiksek oldugunu
gostermektedir. Dordilincli asama olan "T6" ise, alasima ¢Ozeltiye alma isleminin
uygulandigint ve sonrasinda yapay yaslandirma gerceklestirildigini ifade etmektedir
(Friedrich ve Mordike, 2006).
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Tablo 2.7. Mg alasimlarinin tanimlama asamalar1 (Friederick ve Mordike, 2006)

Alasim AZ 31 D T6
Asama 1 2 3 4
Numarasi
Ana alagim Ana alasl.m_ Alasimin kendi i¢inde Alasima
. elementlerinin uygulanmis 1s1l
Tamm elementleri .. . tanimlanmast .
sirastyla yiizdeleri islem

Literatiirde AZ serisi Mg alagimlarinin, farkli bir¢ok elementle alagimlandirilarak
(Y, Ce, Sb, Bi, Sr, Sc, Pb, La, Si, Ca, Ho ve Ti) korozyona kars1 direnglerinin arttigi rapor
edilmistir (Balasubramani vd., 2007; Chen vd., 2008; Candan vd., 2011; Gusieva vd.,
2015; Kog vd., 2015; Choi ve Kim, 2016; Candan vd., 2018; Candan vd., 2022). Tablo
2.8’de, Mg alasim serileri, alagim elementleri ve alagim ornekleri verilerek gosterilmistir

(Esmaily vd., 2017).

Tablo 2.8. Mg alagim elementlerinin olusturdugu seri (Esmaily, vd., 2017)

Mg Alasim Serileri Alasim Elementleri Alasim Ornegi

AE Mg, Al, RE AE42

Al Mg, Al, Sr AJ52HP (Yiiksek Basing)
AM Mg, Al, Mn AM60B
AS Mg, Al, Si AS31

AZ Mg, Al, Zn AZ91D
EQ Mg, RE, Ag, Cu EQ21

EZ Mg, RE, Zn EZ33A
HM Mg, Th, Mn HM21A
HZ Mg, Th, Zn HZ32A
QE Mg, Ag, RE QE22A
QH Mg, Ag, Th QH21
WE Mg, Y, RE WE43

ZC Mg, Zn, Cu ZC71

ZK Mg, Zn, Zr ZK11

ZT Mg, Zn, Th 7732

Diger Mg alasimlariyla karsilastirildiginda, AZ serisi Mg alagimlari, sahip oldugu
iyi dokiim ozellikleri ve yiiksek mekanik 6zellikleri sayesinde one ¢ikmaktadir (Friedrich

ve Mordike, 2006). Tablo 2.9’da baz1 Mg alasimlarinin mekanik 6zellikleri verilmistir.
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Tablo 2.9. Bazi Mg alagimlarinin mekanik 6zellikleri (Gu ve Zheng, 2010)

Akma Cekme Elastisite
Doku- Yogunluk Uzama
Dayanim Dayanmim Modiilii
Malzeme (g/cm?d) (%)
(MPa) (MPa) (GPa)
Kortikal
] 1,8-2,0 105-114 35-283 5-23 1,07-2,10
Kemik
Mg (dokiim
) 1,74 20,09+2,3 86,8+2,5 41 13+1,4
hali)
AZ91D 1,81 150 230 45 3
AZ31
(ekstriizyon 1,78 25-135 235 45 7
uygulanmis)

LAE442 148 247 18
WE43 1,84 195 280 44 10
Mg-Zn-Mn 246,5+4,5 280,3+0,9 21,8+0,6

Mg-1Ca
(ekstriizyon --- 135,6+5,4 239,6+7,2 --- 10,6+/0,6
uygulanmis)

AZ serisi Mg alasimlarinin Zn ile alasimlandirilmasi, kati eriyik mukavemeti
nedeniyle mekanik ozelliklerinde iyilesme saglamaktadir. Mg alagimlarin {iretim
yontemleri ve icerdikleri elementlerin agirlikca miktarlarinda degisiklikler alasimlarin
ozelliklerini etkilemektedir. Mg alasimlarinin akma ve ¢ekme dayanimlari, igerdigi Al
elementinin miktaria bagli olarak artmaktadir (Akyiiz, 2013). Mg alasimlarinin
iceriginde bulunan Al miktar arttikga mukavemetteki artisi, Al’in kat1 ¢ozeltisindeki ve
Mg, - Al;, nin ¢okelti sertlestirmesinden dolay1 ger¢eklesmektedir.

Sekil 2.10°da AZ31 ve AZ91 alagimlarina ait mikroyapilar goriilmektedir. Farkli
metotlarla iiretilen Mg alasimli materyaller, ayn1 Al igerigine sahip olsalar bile akma ve

¢ekme dayanimlari biiyiik bir farklilik gosterebilir (Friedrich ve Mordike, 2006).
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(b)

Sekil 2.10. (a) AZ31 ve (b) AZ91 alagimlarinin mikroyapisi (Emir, 2019)

2.3.3.1.1. AZ31 Alasimi

AZ31(Mg-3Al-1Zn-0,3Mn), iyi mukavemet, siineklik, korozyon direnci ve
kaynaklanabilirlik 6zellikleri sayesinde en ¢ok kullanilan Mg levha alagimidir. AZ31 Mg
alagiminin %3'liik boliimiini olusturan Al, alasimin mukavemeti, sertligi, dokiilebilirligi
ve korozyon direncini arttirmaktadir (Kog, 2013). %1’lik boliimiinti olusturan Zn ise
alagimin mukavemetini arttirmak amaciyla Al ile kullanilmakta ve toksik olmamasinin
yani sira korozyon direncini de iyilestirmektedir (Ko¢ vd., 2015). Zn, kat1 ¢ozelti
giiclendirmesi ve ¢okelme sertlesmesi saglasa da agirlikga 9%1-3 oranlarinda
konsantrasyonlarda bozunma oranini artirabilir (Kog, 2013; Kog¢ vd., 2015). Bozunma
oranindaki hizli artig, Mg alagimlarinin kullanimini siirlayabilir; ¢linkii bu durum, dogal
dokunun onarimi Oncesinde uzun vadeli mekanik biitiinliigi tehlikeye atabilir
(Adekanmbi vd., 2017). Korozyon direncini olumlu yonde etkileyen bir diger alasim
elementi de Mn’dir. Ali¢eren Mg alasimlarinda Mn, Al ile MnAl, MnAls, MnAls, AlsMns
ve Alg(Mn,Fe)s bilesiklerini olusturmaktadir (Polmear, 2005; Friedrich vd. 2006; Wang
vd., 2010). Sekil 2.11°de Mg-Al-Zn-Mn alasimina ait faz diyagrami goriilmektedir.
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Sekil 2.11. Mg-Al-Zn-Mn alasimina ait faz diyagrami (Laser vd., 2006)

AZ31 alagimi, biyouyumlulugu ve biyobozunurlugu sayesinde viicut hiicrelerinde
ve dokularinda toksik etkiye neden olmamakta, bu da onlar yiiksek potansiyele sahip bir
biyomalzeme haline getirmektedir (Zhang vd., 2010). AZ31 alasiminin biyomalzeme
olarak kullanimi1 konusunda Ozellikle mikro alasim elementleri ile alagimlandirilarak
gerek mekanik ve gerekse biyokorozyon dayanimini iyilestirmeye yonelik ¢aligmalar
devam etmektedir (Antoniac vd., 2022). Ca, Ti, Sb, Sn, Sr gibi mikro alasim elementleri
ve nadir toprak (RE) elementleri, Mgi7Ali2 (B) fazinin miktar, boyut, dagilim ve
yonlenme gibi morfolojisini degistirebilmektedir (Choi ve Kim vd., 2016; Tiiren vd.,
2017; Chen vd., 2019; Candan vd., 2022). Mikroalasimlama ile o-Mg tanelerinin
incelmesi ve mekanik ozelliklerin gelistirilmesi miimkiin hale gelir (Tiiren vd., 2017,

Chen vd., 2019; Candan vd., 2022; Pan vd., 2022).

2.3.1.2. Biyobozunur Magnezyum Alasimlarinin Ortopedik Uygulamalardaki
Kullanim

Biyolojik olarak pargalanabilen bir malzemenin sadece iyi mekanik &zellikler
sergilemesi degil ayn1 zamanda viicuttaki dokularla ve sivilarla biyouyumlu da olmast
gerekir. Ortopedik ve plastik cerrahide Mg esasli alagimlar hem in-vivo hem de in-vitro
ortamlarda arastirmalar yapilmis, kemik kirik tedavilerinde uygulanan vida ve plakalarda

kullanilabilecegi rapor edilmistir (Tsakiris vd., 2021; Zhang vd., 2022).
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Sekil 2.12°de spektroskopik goriintiileme tekniklerinde (floroskopik) Mg esasl
implantlar, kemik ve dokularla tam uyum igerisinde oldugu ve kemiklerin gelismesinde

ve biiyiimesine engel olmadigi tespit edilmistir (Giménez-Arnau vd., 2000).

10 mm

Sekil 2.12. (a) domuzun uyluk kemigine implant edilen magnezyum ¢ubugunun on sekiz haftalik
floroskopik goriintiisii, (b) Magnezyum implantinin {izerinde goriintiilenen gaz baloncuklart (Giménez-
Arnau vd., 2000)

Piyasada az sayida ticari olarak elde edilebilen Mg alasimlart mevcuttur.
Ortopedik cerrahide iki REE igermeyen Mg-Ca bazli (Resomet®, headless screw; U& 1
Corporation, Seoul, Korea) (Lee vd., 2016) ve ZX00 (Holweg vd., 2020) ve iki REE
iceren bir biyomedikal firmasi olan Syntellix AG’ de iiretilen Magnezix serisi ortopedik
cerrahi implantasyonunda ve Biotronik firmasinda {iiretilen stent gelistirilmistir (\Weng
vd., 2021). Sekil 2.13 ve Sekil 2.14’te tamamen biyolojik olarak bozunabilir bir Mg
alasimindan (MgYREZ) yapilmis vida goriilmektedir.



28

Op. Oncesi 3 giin 6 hafta 3ay 6 ay

Magnezyum vidasi

Sekil 2.13. (a) Ti vida, (b) Syntellix AG'den MAGNEZIX® Sikigtirma vidasi (¢) Halluks valgus
deformitesinin ameliyat 6ncesi ve ameliyat sonrasi rontgen goriintiileri (Windhagen vd., 2013)

Sekil 2.14. Tam vida bozulmasinin ve kemik iyilesmesinin klinik gézlemi. (a) 1 yillik takip; (B)
radyografiler, (i) distal Radius kirigi, (ii) ameliyattan hemen sonra implantasyon bélgesi, (iii) ameliyattan
6 ay sonra ve (iv) 1 yillik takip durumu ve (b) bilek bolgesinin sematik diyagrami (Lee vd., 2016)

2.3.1.3. Mg Alasimlarinin Biyokorozyonu
Implant malzeme igin dikkate alinmasi gereken en onemli faktdrlerden biri,
malzemenin insan viicudu i¢inde nasil bir tepki gosterecegidir. Korozyon veya asinma
s0z konusu oldugunda, iiretilen implantlardan iyonlarin viicuda salinmasi, inflamasyona
sebep olabilir ve birgok karmasik alerjik reaksiyonlar meydana gelebilir. Bu dogrultuda,
konake¢1 dokular zarar gorerek implantin gevsemesine sebep olabilir (Eliaz, 2019).
Magnezyum, diisiik indirgenme potansiyeli nedeniyle kimyasal olarak en aktif

metallerden biridir (Shaw, 2003). Tablo 2.10°da daha o6nce klinik uygulamalarda
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kullanilmig olan Zn, Fe ve Ag malzemelerine kiyasla Mg'nin potansiyelinin standart

hidrojen elektrot potansiyelleri ile karsilastirilmasi verilmistir.

Tablo 2.10. Bazi malzemelerin standart elektrot potansiyelleri (indirgeme potansiyelleri) (Shaw, 2003)

Elektrot Reaksiyon Potansiyel (V)
Li, Li* Li— Li*+e -3,02
K, K* K—-Kf+e -2,92
Na, Na* Na — Na™+ e~ 2,71
Mg, Mg** Mg — Mg>" + 2e” -2,37
Al, AP Al > AP + 3¢~ -1,71
Zn, Zn>* 7n — Zn*" + 2e” -0,76
Fe, Fe** Fe — Fe*" + 2¢~ —0,44
Ni, Niz* Ni — Ni?t + 2¢- —0,24
Ag, Ag' Ag — Agt+e 0,80

Insan viicuduna yerlestirilen metalik implantlarin korozyon siireci sirasinda cesitli

faktorler malzemenin korozyon davranisini etkilemektedir. Magnezyum alagimlari icin

en kritik faktor, olusan korozyon tiriinlerinin niteligini ve 6zelliklerini belirleyen yerel pH

seviyesidir. Biyolojik uygulamalar i¢in g6z oOniinde bulundurulan 6nemli korozyon

reaksiyon triinleri; hidrojen (Hz), Hidroksil grup (OH) ve magnezyum hidroksit (Mg

(OH)z2) olusumudur.

Sekil 2.15’te, 25°C sicakliktaki sudaki, Mg’nin Potansiyel-pH (Pourbaix)

diyagrami verilmistir. Sekilde, ortaya ¢ikan Mg tirlinleri farkli ortam pH seviyeleri i¢in

belirlenmistir.

Potansiyel

0.8
0.4

-0.4
-0.8
=12

=-1.6

—2.4

Korozyon

2.8

Direng
2 4 6 8 10
pH

12 14 1€

Sekil 2.15. 25 °C’deki suda Mg alagiminin Potansiyel-pH (Pourbaix) diyagrami (Shaw 2003)
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Bir yandan, yiiksek pH'l1 ortamlarda (pH >11.5), stabil Mg(OH)2 olusur ve bu
implant korozyonunu azaltan yiizeyde koruyucu bir tabaka gorevi goriir. Diger yandan
implant cevresindeki pH seviyesi 11,5’in altina distiiglinde, Mg(OH). tabakasi
kararsizdir ve hastanin iyilesmesini olumsuz etkileyen Hp, gazi tiretilir (Ng vd., 2010).

Diisiik pH seviyesi, fizyolojik sistemin dogal klor (Cl) elektroliti ile Mg’ nin
korozyonunu hizlandirir, bilesenlerde catlak ve kiiciik kusurlarin olusumunu tesvik eder.
Ayrica, bu durum viicudun cevresindeki mikroorganizmalarla birleserek etkilenen
bolgedeki oksijen konsantrasyonunu azaltir (Witte vd., 2006; Eliaz, 2019).

Biyobozunur Mg biyometalinin fizyolojik kosullardaki korozyon davranisi ve
olas1 kimyasal reaksiyonlarin sematik gosterimi Sekil 2.16’da verilmistir (Amukarimi ve
Mozafari, 2021). Mg’nin sulu ortamda korozyona ugrama esnasinda meydana gelen

kimyasal tepkime (Willumeit vd., 2011; Tsakiris vd., 2021) su sekildedir:

Mg + 2H.0 — Mg (OH); + Hs (2.1)

Reaksiyon (2.1), asagidaki kismi reaksiyonlarin sonucu olarak elde edilir.

Anodik reaksiyon: Mg — Mg?" + 2e~ (2.2)
Katodik reaksiyon: 2H>O +2e~ — H, + 20H" (2.3)
Bilesik olusumu: ~ Mg?* 40H- — Mg(OH): (2.4)

Katodik reaksiyon esnasinda H2 gazi agiga cikar ve bilesik olusumu, Mg(OH):
tabakast olusumu nedeniyle yiizeyin pasiflesmesini saglar. Ancak viicuda yerlestirilen
implanti ¢evreleyen ortamda Cl™ iyonlarimin bulunmasindan dolayr bu tabakanin
koruyucu etkisi gittike azalir. Mg(OH)2, CI™ ile reaksiyona girerek suda ¢oziinen
magnezyum kloriirii (MgClo) verir (2.5). Yiizeyde olusan bu bilesik, Mg(OH)2
tabakasinin olugmasiyla elde edilen korozyon direncini bozarak 6nemli 6l¢iide azaltir (Hu

vd., 2014; Willumeit vd., 2011).
Mg (OH), + 2CI~ — MgCl, +OH" (2.5)
Viicut plazmasindaki yiiksek konsantrasyondaki tamponlayict maddeler, Mg’nin

yiiksek ¢oziinme oranindan sorumludur. Tampon gorevi goren maddeler iiretilen OH 1

hizli bir sekilde tiiketerek Mg’den Mg?*’ya déniisiimii hizlandirir. Materyalin yiizeyine
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yapisan bakteriler, materyalin fonksiyonlarin1 olumsuz yonde etkileyebilir. Bakterilerin
ortamda ¢ogalmasi, biyofilm olarak adlandirilan yapilarin olusmasina neden olur. Bu
biyofilm olusumu, materyalin yiizeyindeki fizikokimyasal etkilesimleri etkileyerek
biyokorozyon siirecine yol agmaktadir (Beech, 2003; Beech ve Sunner, 2004).

Hidroksil iyonlarmin varligi alkaliniteyi artirir, bu da kalsiyum ve fosfat
iyonlariyla birlikte yiizeyde koruyucu bir tabaka olarak kalsiyum fosfat (Caz(POa4))
bilesiklerinin ¢dkelmesine neden olur. Mg ve alasimlarinin hizli bir sekilde korozyona
ugramasi, olusan ¢oziinme ile kemik dokusunda hizla hidroksiapatit (Ca10(PO4)s(OH)2)
kristallerinde Ca’nin yerine gegerek kemik dokusunun biiylimesine yardimei olmaktadir
(Staiger vd., 2006).
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Sekil. 2.16. Biyobozunur Mg metalinin fizyolojik kosullardaki korozyon davranisi ve olasi kimyasal
reaksiyonlarin gematik gosterimi (Amukarimi ve Mozafari, 2021)

Mg ve alasimlarn, Ozellikle Cl” igeren ortamlarda korozyon davranisini;
kompozisyon, gozeneklilik, tane boyutu ve ikincil fazlarin varligi gibi parametreler

etkilemektedir (Song ve Atrens, 1999; Hu vd., 2014; Candan vd., 2016; Chen ve Yang,
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2016; Emir, 2019; Bahmani vd., 2020). Ozellikle tane boyutu, metallerin korozyonunu
etkileyen dnemli bir faktér olmanin yani sira, sertlik, cekme ve akma dayanimi gibi
mekanik 6zellikleri de belirleyen kritik bir unsurdur (Candan vd., 2016; Bahmani vd.,
2020). Ornegin; agirlikca %0,5 Ti iceren AZ91 Mg alasimlarinda soguma hizinin
mikroyap1 ve korozyon 6zellikleri tizerindeki etkisi izerine Candan vd., (2016) tarafindan
yapilan ¢alismada, soguma hizi arttik¢a (ince taneli) alasimin korozyon dayaniminin
artt1g1 rapor edilmistir. Ti mikro alasimlama, daha ince taneli yap1 olusumunu tesvik
etmenin yani sira B fazinin modifiye olmasini saglamasi nedeniyle alasimin mekanik ve
korozyon 6zelliklerinin kayda deger oranda arttig1 rapor edilmistir.

Ikincil fazlar ile a-Mg alasim matrisi arasinda olusan mikro galvanik korozyon,
korozyon davranisini onemli dlgiide etkileyen bir faktordiir. ikincil fazlar ile matris
arasinda olusan potansiyel farki, elektronlarin anottan katoda dogru hareket ederek
galvanik hiicreler olusturmasina neden olur. Ornegin; Al miktar1 yiiksek olan AZ91 Mg
alagiminin tane sinirlar1 boyunca olusan P fazi fazi (bkz. Sekil 2.17) a-Mg fazina kiyasla
katodik davranis sergilemektedir. Tane smirlarinda gerceklesen bu katodik davranis
mikro galvanik korozyonun olusmasina neden olabilmektedir (Song ve Atrens, 1999;
Chen ve Yang, 2016; Emir, 2019). Mg matrisi ile ikinci faz arasindaki galvanik etki Sekil
2.18’de verilmistir.

Mg H; H, MQ’
r’_ﬂ.T

Sekil 2.17. Mikro-Galvanik Korozyon (Song ve Atrens, 1999)
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Yapay viicut sivisi

Sekil 2.18. Mg matrisi ile ikinci faz arasindaki galvanik etki (Chen ve Yang, 2016)

Mg, pasif bir metal olmasimna ragmen, CI” iyonlarmin varhigi c¢ukurcuk
korozyonunun olusmasina neden olabilmektedir. Bu durum, ikincil faz yapilarina bitisik
bolgelerde korozyon c¢ukurlarinin meydana gelmesiyle sonuglanir ve pasifligin
bozulmasina yol acar (Song ve Atrens, 2003; Meng vd., 2019). Cukurlasma basladiginda,
Mg bileseni hizli bir sekilde korozyona ugrayabilir, bu da ortopedik uygulamalarda
implantlarin yiik tasima kapasitesini azaltir. Ek olarak, ¢ukurlagsma, catlak olusumuna
zemin hazirlayan lokalize stresi artirir. Cukurlarda olusan gerilme korozyonu ve metal
yorgunlugu c¢atlaklari, normal yiikleme kosullar1 altinda implantin bozulmasina yol
acabilir (Agarwal vd., 2016). Sonug olarak, Mg esasli biyomedikal implantlar, doku
tamamen iyilesmek i¢in yeterli zamana sahip olmadan gerekli mekanik biitiinligi
kaybedebilir (Xin vd., 2011).

Hidrojen gaz1 salinimi, Mg metalinin korozyon siirecinin dogal bir pargasidir ve
klinik uygulamalarda bas edilmesi gereken en kritik problemlerden biridir. 37 °C'de
(ortalama viicut sicaklig1) Mg’nin korozyonu sirasinda Hz gazi salimim hizi 40 ml/cm?
giindiir ve insan viicudunun bu iyonlar1 emme hiz1 2,25 ml/cm? giindiir. Fazla iyonlar
emilemez, dokularda gaz kabarciklar1 olarak birikirler. Bu kabarciklar zamanla
kaybolabilir veya hastada rahatsizliga neden olabilecek bir delme yoluyla atilabilir
(Gutiérrez Pua vd., 2023). Yapilan bazi calismalarda Mg alasimlarinin korozyon
esnasinda agiga ¢ikan gazin (H2) hemen absorpsiyona ugrayabildigi i¢in doku onariminda
az derecede etkisi oldugu ispatlanmis olsa da mekanik ozelliklerin kaybi, kemik
iyilesmesini geciktirmesi ve kan akigini durdurma gibi durumlar meydana gelmektedir

(Witte vd., 2005; Pichler vd., 2014; Li vd., 2016). Buna 6rnek olarak Mg alagimindan
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tiretilmis implantlarin, tavsanlarin dizlerinde denenmesi sonucunda operasyondan
yaklagik 2 hafta sonra sislik meydana geldigi ve yaklasik 2 ay sonrasinda ise sislikte
herhangi bir degisim olmadigi gozlenmistir. Sisligin temel nedenin, Mg’nin bozunma
asamasinda ortama H> gazinin salinmasi oldugu tespit edilmistir (Liu vd., 2014). Sert
doku onarimi sirasinda fikstiiriin en az 12 hafta boyunca yerinde kalmasi gerekmektedir
(Staiger vd., 2006).

Arastirmalar sonucunda, Mg’nin biyolojik ortamda yiiksek ¢6ziinme hizi,
implantasyon bolgelerinin yakininda ciddi pH degisimlerine ve Hz gazi ¢ikisina yol
acmasi, biyomedikal uygulamalarini biiyiik Sl¢iide kisitlamaktadir. Dolayisiyla, son
yillarda, Mg alagimlarinin bozunma hizin1 kontrol etmek ve korozyon direncini
tyilestirmek icin mikroyapt modifikasyonu ve yiizey islemleri gibi gesitli stratejiler

tizerinde arastirmalar yapilmaktadir (Ding vd., 2014; Li vd., 2018; Olugbade vd., 2022).

2.5. Elektro-Egirme Yontemi

Mg bazli biyolojik olarak bozunabilir malzemelerin bozunma hizini ayarlamak ve
biyoaktivitesini ve biyouyumlulugunu artirmak icin yapilan ylizey islemleri ve kaplama
yontemleri biiyiik ilgi gormektedir. Yiizey kaplamalar, metalin ¢oziinmesini kontrol
etmenin yani sira, biyoaktiviteyi (6rnegin; kemik baglama yetenegi) ve ilag salinimin
tyilestirmek i¢in biyoaktif parcaciklarin eklenmesiyle ¢ok islevli hale getirilebilir.
Metalik biyomalzemeler iizerinde, osteokonduktivite, antibakteriyel 6zellik veya kan
uyumlulugu gibi istiin biyolojik o6zellikler elde etmek amaciyla biyoaktif veya
biyofonksiyonel ylizey modifikasyonlar: iizerine ¢aligmalar yapilmaktadir. Son yillarda,
Mg ve alagimlarmin korozyon direncini ve korozyon kontroliinii iyilestirmek igin
biyobozunabilir kaplamalarin uygulanmasi gibi ¢esitli teknikler kullanilmistir (Saberi
vd., 2021; Rahim vd., 2022).

Nanoteknoloji alanindaki gelismeler, islevsel uygulamalar i¢in morfolojileri ve
mimari 6zellikleri miikemmel bir sekilde kontrol edilebilen nanofiberlerin iiretilmesini
mimkiin kilmigtir. Kaplama yapisinin nano 06lgek diizeyinde kontrolii, ylizey
Ozelliklerinin altlik malzemelere kiyasla iyilestirilmesine olanak tanir. Nanoyapilarin
gelistirilmesinin korozyon direncine karsi oldukg¢a basarili oldugu kanitlanmistir ve spin
kaplama (Conceicao vd., 2010), sol-jel (Wang ve Bierwagen, 2009), kimyasal buhar
biriktirme (CVD) (Ishizaki vd., 2010) veya fiziksel buhar biriktirme (PVD) (Jehn, 2000)
gibi ¢ok cesitli biriktirme teknikleri metalik alt tabakalar1 korozyondan korumak igin

kullanilmistir. Nanoteknoloji alaninda popiilaritesi artan bir nano biriktirme teknigi olan
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elektro-egirme (elektrospinning) yontemi ise biyolojik bir malzeme olan polimerik
nanofiber yapilarinin elde edilmesinde yaygin olarak kullanilmaktadir (Rezk vd., 2019;
Panahi vd., 2020; Rivero vd., 2020). Bu teknik, mikro-nano 6lgekte uzun ve siirekli
liflerin iiretilmesine, ultra ince polimerik liflerin, hatta nanometrik olanlarin bile metalik
ylizeylere biriktirilmesine olanak tanir.

Elektro-egirme yontemi, polimer ¢ozeltilerinden veya siispansiyonlardan yiiksek
gozeneklilige, genis 0zgiil alana ve iyi gozenek baglantisina sahip liflerin liretilmesine
izin verir. Bu 6zellikler, dogal hiicre dis1 matrisin (ECM) 6zellikleri gibi elektro-egirilmis
nanoliflere olumlu hiicre baglanma ve ¢ogalma yetenekleri saglar. Elektro-egirme
metodu, maliyetli, uygulama yonteminin kolayli§1 ve parametrelerinin ayarlanabilir
olmasi ile nano boyutta film tiretebilme gibi 6nemli 6zelliklere sahip olmasindan dolay1
literatiirde son 20 yilda farkli alanlarda kullanilan dikkat cekici bir yontem haline
gelmistir (Cakmak, 2011; Rather vd., 2018; Rezk vd., 2019). 2002 yilindan bu yana
elektro-egirme ve korozyon direnci tizerine bilimsel dergilerde yayinlanan arastirma
calismalarinin sayisi, bu nano biriktirme tekniginin korozyon koruma alaninda, ¢ok
yonliligi, kolay fonksiyonellestirilmesi ve potansiyel kullanimlar1 nedeniyle giderek

artmaktadir (Sekil 2.19) (Rezk vd., 2019; Rivero vd., 2020; Saberi vd., 2021).
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Sekil 2.19. Basliklarinda, 6zetlerinde veya anahtar kelimelerinde “Elektrospinning” ve “Korozyon”
konusu gegen yillik yayin sayisi (makaleler veya konferans bildirileri) (Rivero vd., 2020)

2.5.1. Cahisma Mekanizmasi
Elektro-egirme cihaz1 yiiksek voltajli bir gii¢ kaynagi, polimer soliisyonun
konuldugu metal igne ucglu plastik siringa ve toplayict olarak iic temel 6geden

olugmaktadir. Sekil 2.20’de elektro-egirme diizenegi verilmistir. Bu yontemde, yiiksek
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voltaj kullanilarak olusturulan elektrik alani sayesinde polimer soliisyonu, ignenin
ucundan damla damla gozle goriilemeyecek boyutta metal toplayiciya piiskiirtiilmekte ve
toplayicinin iizerinde fiber yapilar olusmaktadir. Oncelikle hazirlanan soliisyon bir
siringaya cekilir. Polimer soliisyonu ile dolu olan siringa, belirli bir akis hizinda soliisyon
damlaciklarint itmek {izere belirli basinca ayarlanabilen bir siringa pompasina
yerlestirilir. Elektro-egirme yonteminde kullanilan ¢o6zeltiye elektriksel kuvvet
uygulandiginda, siringa ucundaki ¢ozelti elektrik kuvvetiyle yiiklenir. Zamanla, ¢ozelti
damlasimin boyutu ve elektriksel kuvvetin etkisi degisir. Elektrik alaninin etkisiyle, yiizey
gerilimi elektrostatik kuvvetlerle dengelendiginde, damlaciklar kademeli olarak uzar ve
ignenin ucunda "Taylor konisi" olarak bilinen karakteristik bir konik sekil olusturur. Sekil
2.21°de, poli (akrilik asit) (PAA) onciisii tarafindan olusturulan Taylor konisi ve metalik
bir aliiminyum alagimli alt tabaka iizerine nano fiberlerden olusan elektro-egirme
kaplamanin son hali verilmistir (Rivero vd., 2012).

Elektrostatik itme nedeniyle polimer damlacigi, ylizey gerilimine karsi koyar.
Uygulanan voltaj, soliisyon damlaciklarinin yiizey gerilimini astiginda, ignenin ucundan
ince bir jet ¢ikar. Boylece, yiiklii mikro jet siringa ignesinin ucundan disar1 atilmis olur.
Proses sirasinda ¢oziicliniin buharlastirilmasiyla nano lifler toplayici levhaya ulagir. Jetin

capi, lifler toplayici levhaya ulagtiginda azalir (Wei ve Qin, 2016).

Daner tambur kollektor igne ucu

Yiksek voltaj
gl kaynagt

$Siringa Pompasi

Sekil 2.20. Elektro-egirme diizenegi (a) tek igneli elektro-egirme igne sisteminin sematik diyagrami,
(b) diizenegin ucunda Taylor konisinin olusumu (Giines, 2021)
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Sekil 2.21. (a, b) Polimerik ¢ozeltiyi igeren igneden katoda dogru elektro-egrilen liflerin goriiniimii ve
ignenin ucunda olusan Taylor konisinin bir detayt; (c) referans metalik alt tabaka (6061-T6) {izerine
elektro-egrilen lifle kaplamanin goriiniimil (Rivero vd., 2012)

Elektro-egirme yontemini etkileyen bir¢ok parametre bulunmaktadir. Sistem
parametrelerinden ¢ozeltinin molekiil agirligi, viskozitesi ve konsantrasyonu, yiizey
gerilimi, dielektrik ve iletkenligi 6nemli rol oynamaktadir (Khalili vd., 2016). Elektro-
egirme yonteminin yeniden kullanilabilmesi i¢in, bulundugu ortamin sicaklik, nem ve
basing gibi ¢evresel parametrelerinin sabit tutuldugu bir ortama ihtiyag¢ vardir (Xing vd.,
2008).

Polimerin soliisyon igerisindeki agirlik¢a yiizdesi elektro-egirme siirecinde elde
edilen fiberlerin kalitesi agisindan kritik 6neme sahiptir. Bunun sebebi, polimerin
agirlik¢a yiizdesinin hem yiizey gerilimini hem de viskoziteyi dogrudan etkilemesi ve
dolayistyla fiber liretim siirecini belirlemesidir. Polimer yogunlugu, zincirlerin birbirine
baglanmasinm1 saglarken, ayni zamanda viskozite de jetin dogru bir sekilde olusturulup
toplayiciya ulagmasini saglar. Sollisyon hazirlanirken polimerin konsantrasyonu, siirekli
olarak ayni ¢aplarda fiberler tiretmek i¢in dikkatli se¢ilmelidir.

Uretilecek olan fiberlerin yapisin1 ve soliisyonun viskozitesini etkileyen ikici en
onemli parametre ise polimerin molekiil agirligidir. Ayn1 polimerden farkli molekiiler
agirlikta olacak sekilde tiretim yapildiginda farkli ¢aplarda fiberler elde edilmektedir.
Bunun sebebi polimerin molekiil agirliginin, soliisyonun viskozitesini etkilemesidir.
Polimer zincirinin uzunlugu soliisyon icin yeterli uzunlukta olmalidir. Bu uzunluk
optimum seviyede oldugunda, stirekli olarak ayni ¢apta fiberlerin olusmasi saglanir

(Suwantong, 2016).
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Elektro-egirme metodu igin iretilen soliisyonun viskozitesi, polimerlerin
¢oOzeltisinin yogunluguna bagli olarak degiskenlik gosterir. Optimum seviyedeki
viskoziteye sahip soliisyon liretmek igin polimeri ¢ézecek uygun ¢oziicii ve polimer
karistirilarak bir ¢ozelti elde edilir. Uygun bir ¢6ziicti kullanmak, elektro-egirme teknigi
icin oldukca onemlidir. Cilinkii islem sirasinda sollisyon siringadan ¢ikip toplayiciya
ulasana kadar ¢Oziiciiniin buharlagtigi goézlemlenmistir. Eger optimum seviyede
viskoziteye sahip bir soliisyon elde edilemezse, igne ucundan ¢ikan soliisyon fiber yerine
boncuk (bead) yapili fiberler olusturur. Bu durum, saglikli bir iiretim gerceklestirilmesini
engeller.

Yiizey gerilimi de elektro-egirme siirecinde dikkate alinmasi gereken bir diger
onemli faktordiir. Soliisyonun yiizey gerilimi, uygulanan voltajla fiberin diizgiinliiglini
ve pliriizslizliigiinii etkiler. Diisiik yiizey gerilimi, fiberlerin piiriizsiiz ve siirekli olmasini
saglarken; yliksek yiizey gerilimi, fiberlerin piiriizlii olmasina yol agabilir. Elektro-egirme
teknigi uygulanirken, uygulanan voltaj degeri soliisyonun yiizey gerilimini gegecek kadar
yliksek olmalidir. Bu nedenle, iiretilen soliisyonun yiizey geriliminin diisilk olmasi
esastir. Soliisyonda yalnizca polimerin degil, kullanilan ¢oziiciiniin de yiizey gerilimi
onem arz etmektedir. Ciinki farkli ¢oziiciiler, farkl yiizey gerilimlerine yol agmaktadir.
Literatiire bakildiginda polimerin yogunlugunda herhangi bir degisiklik yapmadan
soliisyonun yiizey gerilimi azaltildiginda, bead denilen boncuk yapidaki fiberlerin
piiriizsiiz ve devamli olarak tiretildigi tespit edilmistir (Thenmozhi vd., 2017).

Soliisyonun iletkenligi, fiber olusumunu etkileyen bir diger 6nemli degiskendir.
Yiiksek iletkenlige sahip soliisyonlar, elektriksel yiikleri daha iyi tasiyarak fiber
caplarinin incelmesine olanak tanir. Bu durumda mekanizma devreye girdigi zaman;
pompa yardimiyla igne ucundan ¢ikan soliisyon, elektriksel alanda daha biiyiik bir
gerilme kuvvetiyle kars1 karstya kalmaktadir. Soliisyonun iletkenligi arttik¢a olusan fiber
caplar1 ise daha ince boyutlarda iiretilmeye baslar (Thenmozhi vd., 2017; Suwantong,
2016).

Bu parametrelerin optimize edilmesi, elektro-egirme yontemi ile yiiksek kaliteli
ve diizgiin fiberlerin iiretilmesi i¢in kritik dneme sahiptir. Kullanilan ¢oziiciiler ytliksek
dielektrik 6zellikte olursa, iiretilen soliisyonlar sonuncuda daha ince fiberler olustugu
bildirilmistir (Pelipenko vd., 2015).

Proses parametreleri ise voltaj, calisma sicakligi, nem, kilcal u¢ ve kolektor
arasindaki mesafe, besleme hizi ve kolektdr tipidir. Islem sirasinda kullanilan voltaj,

Taylor konisinin olugabilmesi ve c¢ozelti jelini igne ucunda tutan yiizey gerilimini
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asabilmesi icin belirli bir esik degerine sahip olmalidir. Literatiirde bu esik deger
genellikle 6 kV olarak belirtilmektedir. Uygulanan voltaj, olusan fiberin yarigapiyla ters
orantilidir. Yani, voltaj arttik¢a fiberin yarigap1 azalir (Bhardwaj ve Kundu, 2010).
Siringanin i¢indeki polimer ¢ozeltisine etki eden iki kuvvetten biri elektrik kuvveti, digeri
ise elektrik kuvvetine zit yonde damlay1 etkileyen yiizey gerilimi kuvvetidir. Elektrik
kuvveti, yiizey geriliminden kaynaklanan kuvveti asarak c¢ozeltinin viskozitesinin
tistesinden gelir ve damla ince jetlere ayrilarak hizla akmaya baslar (Reneker vd., 2000).

Elektro-egirme islemi sirasinda ortam sicakligi, olusacak fiber gaplari i¢in 6nemli
bir faktordiir. Sicaklik arttikca c¢ozeltinin viskozitesi azalir; bu da daha yiiksek
sicakliklarda ¢aligildiginda daha ince lifler veya boncuk yapilarinin olugmasina yol agar.
Ayrica, ortamin nemi de lretilen fiberler i¢in 6nemli bir parametredir. Cilinkii islemde
kullanilan ¢6ziicliniin buharlasma oranma etki etmektedir. Kabin icerisindeki nem
arttikca fiberlerin yiizey morfolojisi degisir, ayn1 zamanda gdzenek sayis1 ve fiber ¢ap
boyu da artar (Kim vd., 2016). Bu nedenle, sicaklik ve nem, elektro-egirme siirecinde
liflerin kalitesini ve yapisini dogrudan etkileyen kritik parametrelerdir.

Deitzel vd., (2001) proses parametrelerinin elektro-egirme yontemi ile olusturulan
nanolifler iizerindeki etkilerini gozlemlemistir. Calisma sonuglari, voltajin nanolif
tizerindeki boncuk yap1 ile dogrudan iligkili oldugunu ve ¢6zeltinin konsantrasyonunun
ise Uretilen lifin cap1 lizerinde Onemli bir etkisinin oldugu saptamistir. Cozeltinin
konsantrasyonunun artmasi ile lif cap1 artmigtir.

Gemci vd., (2011) tarafindan yapilan g¢alismada, elektro-egirme yoOnteminde
uygulanan farkli voltaj degerlerinin (20, 25 ve 30 kV) polivinil biitiral (PVB) nanolif ¢ap1
tizerine etkisi aragtirilmistir. Voltaj degerinin artirilmasi lif ¢ap aralifini artirmistir. Buna
gore 20 kV luk bir gerilim altinda iiretilen liflerin ¢aplarinin ortalama 600 nm de
yogunlastigr ve lif caplarinin 250 nm ila 900 nm arasinda degistigi gozlemlenmistir.
Uygulanan gerilimin 25 kV'a ¢ikarilmastyla iiretilen liflerin ¢aplarinin ¢ogunlukla 600
nm olarak 6l¢iildiigii, bununla birlikte minimum ve maksimum lif ¢ap1 degerlerinin 200
nm ile 1200 nm arasinda oldugu goriilmiistiir. Voltajin 30 kV'a ¢ikarilmasi, liflerin ¢ap
araliginin artmasina yol agmistir. Lif ¢aplar1 300 nm ile 1900 nm arasinda degisirken,
ortalama lif ¢ap1 600 nm'den 700 nm'ye ¢ikmustir. 20 kV'da lif ¢ap dagilimimin diizensiz
bir sekilde yayildigi, 25 kV'da ise daha istikrarli bir yayilimin gozlemlendigi
belirlenmistir. Uygulanan voltaj degerinin artirilmasi ile lif ¢apinin orantili bir sekilde

artmadigr goézlemlenmistir. 20-25 kV arasinda lif ¢apr azalmis, dolayisiyla daha ince
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lifler elde edilmistir. 25-30 kV arasinda ise lif ¢ap aralig1 artmis, ortalama lif cap1 25
kV'da 600 nm iken 30 kV'da 700 nm'ye ¢ikmistir.

Nanolif iiretiminde birgok polimer kullanilmaktadir. Elektro-egirme yontemiyle
biriktirilen polimerler arasinda, poli(e-kaprolakton) (PCL), poli(l-laktik asit) (PLLA),
kitosan (CS), fibrin, aljinat gibi organik bilesikler 6ne ¢ikmaktadir (Stodolak-Zych vd.,
2015; Sabari vd., 2021). Literatiirde, polimerlerin yiizey 6zelliklerinin biyouyumluluga
onemli etkileri oldugu rapor edilmistir (Rahim vd., 2022). Bu ¢alismada polimerik fiber
yapilar elde etmek i¢in biyouyumluluklari ve biyolojik olarak pargalanabilirlikleri
nedeniyle PCL kullanilmigtir. Ayrica biyoaktivite ve anti mikro bakteriyel 6zellikleri
artirmak i¢in PCL ile CS kullanilmistir.

2.6. Polikaprolakton

Son yarim yiizyilda, biyomedikal uygulamalar i¢in biyobozunur polimerik
malzemelerin  gelistirilmesi 6nemli olglide ilerlemistir (Song vd., 2018). PCL
biyobozunur polimerler arasinda en ¢ok kullanilanlardan biridir (Mochane vd., 2019).
PCL hidrofobik, biyobozunur ve homopolimer yapida olup yaklasik 60°C ve diisiik erime
noktasina sahiptir. PCL nin fiziksel 6zellikleri Tablo 2.11°de verilmistir. PCL ilag salinim
sistemlerinde, doku miihendisliginde, gida ve ila¢ sektoriinde yaygin olarak
kullanilmaktadir (Ahmed vd., 2012; Donoghue vd., 2013; Suwantong, 2016). PCL, e-
kaprolakton lineer monomerden oksijen baginin kopmasiyla (halka ag¢ma
polimerizasyonu) olusur ve kimyasal formiili CenH10nO2n” dir. Sekil 2.22” de PCL’nin

zincirinin goriiniimii gosterilmektedir.

Tablo 2.11. PCL nin fiziksel 6zellikleri (Ozsagiroglu, 2011)

Yogunluk (60°C) 1,1 g/cm?®
Viskozite (100 °C) 1.500.000 mPa.s
Erime noktasi 59°C -64°C
Parlama noktasi 275°C
Parcalanma sicakhigi 200°C
O
" 5 Baglaticy’ Katalizor
> \{\()/\/\/\’TL/
e-CL PCL e

Sekil 2.22. PCL nin zincir yapist (Ozsagiroglu, 2011)
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Yapilan bir aragtirma, yergekimi santrifiij etkisiyle (gravity-spun) olusturulan
kolajen kapli PCL liflerinin insan osteoblast hiicrelerinin ¢ogalma oranlarini artirdigini
gostermistir (Mcneil vd., 2011). Benzer sekilde, PCL, antibiyotik ilaglarin1 etkili bir
sekilde hapsetmek i¢in kullanilmis ve daha sonra kemik defektlerinin tedavisinde kemik
biliylimesini ve rejenerasyonunu artirmak amaciyla bir ilag verme sistemine dahil
edilmistir (Singh vd., 2015).

Hanas vd., (2016) tarafindan yapilan ¢alismada nitrik asit (HNO3) ile 6n isleme
tabi tutulmus AZ31 alasimi {izerinde elektro-egirme yontemi ile PCL/nHA kompozit
kaplama tizerine arastirma yapilmistir. Calisma sonuglari, daldirma testi boyunca
kaplanmis numunelerin bozunma hizinin kaplanmamis numunelere gére yarisindan daha
az oldugunu gostermistir. Ayrica, L6 sigan hiicreleri, hiicre canlilig1 yiizdesinde %50' den

fazla 6nemli bir artigla miikemmel sitouyumluluk sergiledigi rapor edilmistir.

2.7. Kitosan

Kitosan (CS) kitinin baslica tlirevidir. Kitin genellikle karides, yenge¢ gibi
kabuklu deniz hayvanlari, bakteriler, mantarlar, 6riimcek gibi baz1 boceklerde bulunur
(Tablo 2.12.). Kitosan, iyi biyobozunurluk, biyoaktivite, antimikrobiyal Ozellikler ve
osteogenezi igeren ¢ok ¢esitli biyolojik dzelliklere sahip dogal bir biyopolimerdir (Hahn
vd., 2011). Kitosan, kitinin kismen veya tamamen deasetilasyonu ile elde edilen
antimikrobiyal dzelliklere sahip bir heteropolisakkarittir (Kong vd., 2010). Sekil 2.23’te

kitinden deasetilasyon ile kitosan sentezi verilmistir.

Tablo 2.12. Kitin ve kitosanin kaynaklar1 (Rinaudo, 2006)

Organizmalar
Annelida Akrep Yesil Algler
Yumusakealar Oriimcekler Mayalar
Solenterler Kolsu Ayaklilar Mantarlar
Kabuklular Karincalar Kahverengi Algler
Istakoz Hamam Bocekleri Sporlar
Yengeg Bocekler Askuslu Mantarlar
Karides
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Sekil 2.23. Kitinin NaOH ile deasetilasyonu ve kitosan olusumu (Yildirim vd., 2016)

Kitosan iyi biyolojik ozelliklerinin yaninda literatiirde medikal alanda (doku
miithendisligi, ilag salinimi ve yara Ortlisii tasarlama vb.), dis hekimliginde, gida
sektoriinde (meyvelerde kararmay1 kontrol etme) ve tekstil endiistrisinde (antibakteriyel
kaplama vb.) sik¢a karsimiza ¢ikmaktadir (Dutta vd., 2004; Deepthi vd., 2016). Sekil

2.24.’te Kitosanin genel dzellikleri ve uygulama alanlar1 6zetlenmistir.

| —
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I — I —

Ozellik Antibakteriyel
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I —
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— - .
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Sekil 2.24. Kitosanin genel 6zellikleri ve uygulama alanlari

Kitosan, pozitif yiiklii iyon yiikiine sahip oldugu i¢in negatif yiiklii molekiillerle
(protein vb.) ve partikiillerle kolayca reaksiyona girebilir. Kitosan jel, film, membran,
fiber, tanecik, toz, tabaka ve soliisyon gibi degisik formlarda elde edilebilir; ¢evreye zarar
vermeden biyobozunabilir olmasi ve non-toksik yapisindan dolay1 avantajlara sahiptir
Kitin ve kitosan heteropolimer bir yapiya sahip olup yiiksek azot igerigi bulunmaktadir,
bu nedenle de metallerle bilesik olusturmada iyi birer selasyon maddesidirler. Selasyon,

serbest amino gruplarinda (pH, nétr seviyelerine yakin) veya protonlanmis amino
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gruplarinda (asidik ¢ozeltiler) elektrostatik ¢ekim ile gergeklesir. Mikroorganizmalarin
hiicre duvar1 molekdilleri ile etkilesimde bulunan metal iyonlar1 (6rnegin, Mg iyonlari)
hiicre duvan kararliliginin korunmasinda énemli bir rol oynamaktadir. Bu nedenle, CS
metal iyonlarini selatlayarak antimikrobiyal aktivite gosterebilmektedir (Kong vd., 2008).

Dogal bir polimer olan CS’nin dokularin matriks igeriginde bulunan glikoz
aminoglikanlara benzerligi nedeniyle bag dokusu tamirine uygun bir biyomateryal oldugu
belirtilmektedir. Kitosan hiicre proliferasyonunu arttirarak bag doku olusumunu
hizlandirmaktadir. Yapilan in vitro ¢aligmalar, CS’nin analjezik etkisinin, yaralanma
bolgesindeki inflamatuar mediatorlerin = konsantrasyonunu azaltmak oldugunu
gostermistir. Ayrica agriy1 kontrol etmek i¢in iltihaplanma bolgesinden salinan proton
iyonlarini da emer (Yildirim vd., 2016).

Kitosan polimeri ile elektro-egirme yontemi sayesinde fiber iretimi
yapilabilmektedir. Bhattarai vd., (2005) yaptiklar1 g¢alismada, hiicre ve dokularla
biyouyumlulugunu incelemislerdir. Calismada, bu fiberle olusturulan doku iskelesinin
doku yapilanmasina yardimci oldugu ve kontrollii ilag salinimini1 basarili bir sekilde
sagladigi rapor edilmistir.

Chen vd., (2015) tarafindan yapilan ¢alismada, SBF'de CS kaplama igeren Mg
bazli bir kompozitin bozunma aktivitesini arastirilmistir. SBF'de CS kaplanmig
kompozitin korozyon hizi, salman metal iyon konsantrasyonu ve pH degerleri,
kaplanmamis Mg kompozitine gore daha diisiik bulunmustur. Ayrica, sifir toksik derecesi
ile CS kaplamali numunenin, biyomedikal uygulamalar i¢in uygun oldugunu gosteren in
vitro sitotoksisite testini basariyla gectigi rapor edilmistir.

Elektro-egirme yontemiyle nanofiber iretimi gerceklestirilirken kullanilan
nanopartikiillerin fiziksel, kimyasal ve biyolojik metotlar kullanilarak {iretimi
gerceklestirilebilmektedir. Bu yontemler arasinda, ¢cevre dostu, yenilenebilirlik ve pratik
iiretim asamalar1 gibi avantajlar1 nedeniyle sikca tercih edilen biyolojik sentez, yesil
sentez olarak da adlandirilmaktadir. Bu yontem, toksik kimyasal kullanimina izin
vermeden, yiiksek sicaklik, enerji ve basing gibi maliyet artiric1 faktorlere ihtiyag
duymadan nanopartikiil tiretimi gergeklestirmektedir (Karnani ve Chowdhary, 2013). Bu
yontemle iiretim gerceklestirilirken bitki 6zleri, viriisler, bakteriler, mayalar vb. gibi
cesitli biyomalzemeler kullanilmaktadir. Bitki 6zleri kullanilarak gergeklestirilen metalik
nanopartikiil sentezinde, bitki igerisindeki biyomolekiiller, sahip olduklar1 fonksiyonel
gruplar (vitaminler, polisakkaritler vb.) sayesinde metallerin indirgenmesine olanak

tanimaktadir (Ciftci vd., 2021). Uretim gergeklestirilirken giimiis (Ag), altin (Au) ve bakir
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(Cu) gibi metaller, inorganik antibakteriyel aktivite dzellikleri sayesinde iltihaplanmay1

Onleyebilme potansiyeli nedeniyle siklikla kullanilmaktadir (Nartop, 2019).

2.7. Giimiis Nanopartikiil

Glimiis nanopartikiiller (AgNP) nanometre boyutunda olup ozellikle
antimikrobiyal 6zellige sahip olmasindan dolayr biyomedikal alaninda en ¢ok tercih
edilen metalik nano partikiillerdendir (Fathi-Achachelouei vd., 2019). AgNP’ler; tibbi
cihazlarda, hastalik teshislerinde, biyomedikal miihendisliginde, fotokimyasal alanlarda
ayni zamanda ila¢ tasima sistemlerinde kullanilir (Calderén-Jiménez vd., 2017). Sekil

2.25’te AgNP’lerin kullanim alanlar1 verilmistir.

‘g N g
e >
Antlmnkrobiyal Vlotermal Terapi /

Genetik Bozukluk
Tamist

Medikal Cihazlar Optik Problar Foto Gériintileme

‘ Biyomedikal
Mihendislik

Sekil 2.25. Giimiis nanopartikiillerin kullanim alanlar1 (Karahan ve Cdlgegen, 2021)

Glimiis nanopartikiiller toz seklinde olup, sentezlenmeleri kolay ve maliyet
acisindan uygundur (Beykaya ve Caglar, 2016). AgNP’ler, farkli yontemlerle
sentezlenmektedir; bunlardan biri de bitki ekstraktlariyla yapilan sentezdir. AgNP’lerin
sentezinde bitki ekstraktlarinin kullanilmasinin sebebi, daha fazla AgNP {iretim
potansiyeline sahip olmasi ve bitkilerin i¢eriginde biyoaktif bilesikler primer (proteinler,
amino asitler ya da sekonder metabolitler) bulunmasindan dolayidir (Gudikandula vd.,
2016). Bu bilesikler biyosentez sirasinda Ag* iyonlarini indirgeyerek Ag®’a doniistiirerek
indirgeyici rol oynar ve AgNP’lerin iiretimin siiresinde kayda deger bir siire azalmasi

gozlemlenir (Mukherjee vd., 2014; Sharifi-Rad vd., 2020). Sekil 2.26°da bitki kullanarak
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tiretilen bitki ekstratli AgNP’in sentez mekanizmasi ve Sekil 2.27°de de bitki ekstrath

AgNP’nin iiretim mekanizmasi (yesil sentez) verilmistir (Karahan ve Colgecen, 2021).

Bitki Ekstrakt:

Sekil 2.26. Bitki ekstraktlt AgNP’nin sentezlenmesi

AQNOy =——> Ag" + NOY
R OH R 0
+  vakk \,/\/ " " i
+ A —— L\/L Ag + 2H'+ ¢
pH o
/ OH / o\\‘
Bitkilerdeki polifenollerin genel Ag-polifenol kompleksinin
molekiil formili muhtemel molekiiler vapis

Sekil 2.27. Bitki ekstraktli AGNP iiretim mekanizmasi (Karahan ve Colgegen, 2021)

AgNP, metaller arasinda en yliksek antimikrobiyal aktiviteye sahip olmasinin yan1
sira, bakteri direncinin olduk¢a diisiik olmas1 ve diisiik derisimlerde toksik etkilerinin
bulunmasi gibi bir¢ok avantaja sahiptir. Bu 6zelliklerinden dolay1 ortopedik implantlarda,
yara Ortli tasarimlarinda, kardiyovaskiiler implantlar ve kateterlerde, nano biyosensorde
antibakteriyel kaplama olarak kullanilmasi yonelik ¢aligmalar yapilmaktadir (He vd.,
2016; Gergeroglu, 2017; Yirtmaz, 2022).

Ma vd., (2019) tarafindan yapilan ¢alismada, CS ile enkapsiile edilmis PCL
cozeltisi kullanarak elektro-egirme yontemiyle nanofiberler iiretilmistir. Literatiirdeki
diger ¢alismalardan farkli olarak, elektro-egirme sirasinda yiizey aktif madde icermeyen
ve diisiik toksik su-yag emiilsiyonu tercih edilmistir. Farkli fiber ¢aplarina sahip PCL/CS
lifleri, emiilsiyon sisteminde CS ve PCL konsantrasyonlarinin titiz ayarlanmasiyla elde

edilmistir. Yapilan biyoaktivite testleri, bu nanofiberlerin hiicre yapismasini ve
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cogalmasini destekledigini gdstermistir. Ayn1 zamandan, mekanik 6zelliklerin artirilmasi
icin liflerin ¢apinin optimize edilmesi, nanofiberlerin daha dayanikli ve islevsel olmasini
saglamistir. Bu ¢alisma, dogal polimerlerden nanofiber liretimini kolaylastirmak ig¢in
umut verici bir yontem sunarken, ayni zamanda iiretilen nanofiberlerin biyomalzeme
olarak potansiyelini de ortaya koymustur.

Boliim 2.8’de, AZ31 alasiminin bozunma hizini kontrol edebilmek i¢in alagim
lizerine elektro-egirme yontemi ile nanofiber kaplamalar ile ilgili literatiir ¢alismalari

Ozetlenmistir.

2.8. AZ31 Alasimi Uzerine Elektro-Egirme Yontemi ile Nanofiber Kaplamalar

Soujanya vd., (2014) tarafindan yapilan ¢alismada, AZ31 alasimi kullanilarak
biyobozunur implantlar iiretilmistir. Implantlarin korozyon hizin1 kontrol altina almak
amaciyla, elektro-egirme teknigiyle biyobozunur olan PCL polimeri kullanilarak AZ31
alasiminin yiizeyi kaplanmustir. Uretilen kaplamanin ortalama fiber kalinlig1 110 nm'dir.
Bozunma davranisini incelemek i¢cin PCL nanofiber kapli AZ31 ile kaplamasiz AZ31
numunelerinin SBF daldirma testi yapilmistir. Test sonuglari, PCL nanofiber kaplanmis
numunenin kaplamasiz AZ31 alasimina kiyasla 6nemli 6lgiide iyilestirilmis korozyon
direncine sahip oldugunu ortaya koymustur ve kaplamanin bozunma siirecini kontrollii
bir sekilde yonettigi belirlenmistir. Bunun yaninda, fiberlerin biyouyumlulugu artirdig:
ve hiicre ¢ogalmasinda artis sagladig tespit edilmistir.

Chen vd., (2015) tarafindan gergeklestirilen calismada, CS kapli Mg bazh
malzemenin fizyolojik ortamindaki (SBF) bozunma o6zellikleri kapsamli bir sekilde
incelenmistir. Elde edilen bulgular, CS kaplanmig numunenin korozyon hizinin, salinan
metal iyon konsantrasyonunun ve pH seviyesinin kaplanmamis numuneye gore belirgin
sekilde daha diisiik oldugunu gdstermistir. Calismanin sonuglari, CS kaplamanin sadece
korozif etkileri azaltmakla kalmayip, ayn1 zamanda biyouyumlulugu artirarak doku
miithendisligi ve implant uygulamalarinda potansiyel kullanim alanlarim1 genislettigini
vurgulamaktadir. Yeni bulgular arasinda, CS kaplamanin, hiicre tutunmasi ve
cogalmasimi artirarak doku onarim siireclerine katkida bulundugu ve inflamasyon
cevabini minimize ettigi gézlemlenmistir.

Hanas vd., (2016) tarafindan yapilan ¢calismada, SBF ortaminda AZ31 alasiminin
bozunma hizin1 kontrol edebilmek icin numunenin yiizeyi elektro-egirme teknigi
kullanilarak PCL nanofiberler ile kaplanmigtir. Kaplamadan once, alagimin kaplama ve

alt tabaka ile iyi bir yapisma saglamasi i¢in bazi numunelere HNO3 ile 6n islem
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uygulanmis ve bu 6n islemin kaplamadaki rolii karsilastirilmistir. Daldirma testi ile elde
edilen agirlik kaybi sonuclari, HNO3s 6n isleminin ve PCL kaplamanin birlesiminin
bozunma hizin1 kontrol etmede ve biyoaktiviteyi iyilestirmede etkili oldugunu
gostermistir. L6 hiicreleri kullanilarak gerceklestirilen sitotoksisite c¢alismalari,
kaplamanin daha iyi hiicre yapismasi ve ¢cogalmasina sahip oldugunu gdstermistir. Asitle
on islemin nano-lifli PCL kaplama ile birlestirilmesinin, Mg alasimlarinin
biyoaktivitesini artirma ve bozunma hizim1 kontrol etme agisindan etkin bir yontem
olabilecegi sonucuna varilmaistir.

Hanas vd., (2018) tarafindan yapilan bir baska ¢alismada, HNO3z 6n islemi
uygulanmis AZ31 alasimi iizerine elektro-egirme yontemi ile PCL nanofiber kaplama
yapilmistir. Numunelerin in vitro performansi, SBF sivisinda daldirma testi ve hiicre
kiltiri ¢alismalart ile degerlendirilmistir. Daldirma testi, PCL kaplamanin bozulma
hizint azalttigini gostermistir. SEM-EDS analizleri, PCL kaplamanin yiizeyinin kloriir
iyon saldirisindan korundugunu ve cukur (pitting) korozyonunu onledigini ortaya
koymustur. Sonuglar, kaplamanin hiicre yapismasini ve ¢ogalmasini artirdigini, gelismis
biyoaktiviteye sahip oldugunu ve daha kontrollii bir sekilde bozundugunu gostermistir.

Rezk vd., (2019) calismasinda, AZ31 alasiminin yiizeyine simvastatin ilaveli PCL
ve sentezlenmis hidroksiapatit nanopartikiillerinden (HA-NP'ler) olusan bir fiber kaplama
uygulanmistir. Kaplama, elektro egirme teknigi ile tiretilmis ve SBF ortaminda korozyon
testine tabi tutulmustur. Sonuglar, PCL/HA/SIM kaplamali AZ31 alagiminin, hiicre
yapismast ve c¢ogalmasi agisindan kaplamasiz alasima kiyasla daha iyi performans
gosterdigini ortaya koymustur. Calisma, bu fiberlerin kemik dokusu rejenerasyonunu
tesvik etme ve bozunma siirecini kontrol etme potansiyeline sahip oldugunu gostermistir.
Bu nedenle, elektro-egirme ile liretilen biyobozunur fiberlerin biyomedikal alanda 6nemli
bir rol oynayabilecegi sonucuna varilmistir.

Yapilan bir bagka caligmada (Negrescu vd., 2021) ticari AZ31 Mg alagimini
kaplamak amaciyla kumarin (CM) ve/veya ¢inko oksit nanoparcaciklari (ZnO) ile yiikli
PCL malzemeleri kullanilmistir. Caligmada, bu kaplamalarin makrofaj inflamasyon
yanit1 lizerindeki etkileri incelenmis, ayn1 zamanda numunelerin reaktif oksijen tiirleri
iretme kapasitesi de arastirilmistir. Arastirmanin devaminda, fosfat tamponlu salin
¢ozeltisindeki bozunma agisindan PCL-ZnO ve ikincil PCL-CM-ZnO kapli numunelerin
en iyi korozyon davranisini sergiledigi tespit edilmistir. Ek olarak, bu kaplamalarin in-
vitro hiicre kiiltlirii deneylerinde hiicre canlilig1 ve tutunmasi iizerinde olumlu etkiler

gosterdigi belirlenmistir. Ayrica, kaplamalarin biyouyumlulugu, doku miihendisligi
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uygulamalar1 i¢in potansiyel bir ¢oziim sunabilecegi Onerilmistir. Sonuglar, Mg
alagimlarinin CM ve/veya ZnO igeren fiberli PCL ile kaplanmasinin, biyomedikal
uygulamalar i¢in giivenilir ve etkili bir yontem olusturabilecegini gostermektedir. Bu
bulgular, 6zellikle gecici implantlar ve yenilik¢i biyomalzeme tasarimlari i¢in 6nem arz
etmektedir.

Dabirian vd., (2022) elektro-egirme yontemiyle iiretilen PCL-zerdegal (PCL-Cur)
nanofiber kaplamalarin, Mg (AZ31 alasimi) implantlarinin korozyon kontrolii tizerindeki
etkilerini arastirmiglardir. Elektro-egirme teknigi kullanilarak {iretilen bu nanoliflerde,
PCL ve sodyum aljinat-polivinil alkol/PCL-Cur (PVA)/PCL-Cur) gibi farkli kaplama
tirleri de incelenmistir. Bu amagla, implant yerlestirilmesinin ilk glinlerinde hasarli
dokunun iltihaplanmasin1 6nlemek icin elektro-egirme teknigi kullanilarak zerdecal
varliginda PCL polimerik kaplama bir hafta boyunca yavas salinim yontemiyle test
edilmistir. Aragtirma sonuglari, zerdecalin PCL nanoliflerin morfolojisi iizerinde olumsuz
bir etkisi olmadigini, aksine kaplamanin yapismasini artirdigini gostermistir. Ayrica, 7
giin sonra zerdecalin %74,59’unun salindig1 belirlenmistir. SBF sivisinda Mg metalinin
yiizeyinde farkli polimerik kaplamalarin etkilerini aragtirmak i¢in SEM, agirlik kaybi, pH
Ol¢iimii, polarizasyon ve elektrokimyasal empedans spektroskopisi (EIS) yontemleri
kullanilmistir. SEM, polarizasyon, EIS ve agirlik kaybi sonucglarma gore, PCL-Cur
polimer kaplamalarin ¢aligma siiresince en iyi performansi sergiledigi ve bu kaplamalara
herhangi bir zarar gelmedigi tespit edilmistir. PCL'ye Cur ilavesinin sadece antibakteriyel
ozellikler saglamakla kalmayip ayni zamanda elyafin mukavemetini de artirdig1 sonucuna
varilmistir.

Chen wvd., (2023) AZ31 alasimmin korozyon direncini artirmak ve
biyouyumlulugunu iyilestirmek amaciyla polikaprolakton/kolajen/seryum-hidroksiapatit
(PCL/Col/Ce-HA) kaplamasi gelistirmistir. Analizler, bu kaplamanin agindirici iyonlara
karsi etkili bir fiziksel bariyer sundugunu ve kaplanmamis AZ31 alasimina kiyasla yillik
korozyon hizinin yaklagik 30 kat daha diisiik oldugunu gostermistir. Ayrica,
biyouyumluluk testleri kaplanmis 6rneklerde hiicrelerin yapisma ve biiyiime oranlarinin
oldukca yiiksek oldugunu ortaya koymustur. Bunun yani sira, kaplamanin antimikrobiyal
Ozellikler tasidig1 ve iltihap olusma riskini azalttigi da tespit edilmistir. Bu ¢alismada,
biyomedikal miihendisligi alaninda malzeme gelistirme gereksinimlerini karsilamakla
kalmayip, aym1 zamanda klinik uygulamalarda daha gilivenli ¢6ziimler sunma

potansiyeline sahip olabilecegi sonucuna varilmistir.
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Vahedi vd., (2023) tarafindan gergeklestirilen ¢calismada, AZ31 alasimina elektro-
egirme yontemiyle kitosan/karbon nanotiip (CS/CNTs) nanokompozit kaplama
uygulanmistir. Calisma kapsaminda, AZ31 alasimina herhangi bir kaplama islemi
gerceklestirilmeden Once birkag on islem yapilmistir. Bes farkli numune grubu
olusturulmus: (a) kaplanmamigs Mg alasimi (Mg), (b) anodize edilmis Mg alagimi (Mg-
A), (c) CS kaplanmis Mg alagim1 (Mg-C), (d) CS kaplanmis anodize edilmis Mg alagimi
(Mg-AC) ve (e) CS-CNT kaplanmis anodize edilmis Mg alasimi (Mg-ACC). Anodize
islemi uygulanmis numunelerde, nanoliflerin yiizeye daha iyi yapistigr gézlemlenmistir.
Kaplanmis numunelerin SBF ¢6zeltisinde korozyon direncinin arttigi ve sitotoksisite
testlerinde osteoblast hiicrelerinin neredeyse tiim ylizeyi kaplayarak her yere tutundugu
belirlenmistir. Ayrica, CS-CNT kaplamanin mekanik stabiliteyi artirdigi, hiicrelerin
metabolik aktivitesini tesvik ettigi ve iltthaplanma yanitin1 azaltma potansiyeli tasidig
bulunmustur. Bu bulgular, Mg esasli biyomalzemelerin ortopedik uygulamalarda daha
etkili ve giivenilir hale getirilmesi i¢in 6nemli bir temel sunmaktadir.

Literatiirde, Ti mikro alasimlandirma ile AZ31 alasiminin korozyon ve mekanik
dayanimlarimin iyilestirildigi rapor edilmistir (Choi ve Kim, 2016; Tiiren vd., 2017; Emir,
2019; Candan vd., 2022). Candan vd., (2022) tarafindan yapilan ¢alismada, AZ31
alasiminin SBF i¢inde in-vitro korozyon ve buna bagli mekanik dayanimlarinin Ti mikro
alasgimlama ile gelistirilebildigini ve Hz salinimimin kontrol edilebilecegini gostermistir.
Literatiir ¢aligmalarindan, CS igerikli elektro-egirme yontemi ile PCL nanofiber
kaplanmis Ti mikro alasimlandirilmis AZ serisi Mg alagimlarinin in-vitro biyobozunurluk
ozellikleri ile ilgili bir ¢calismaya rastlanilmamaistir.

Bu tez kapsaminda, nano fiber olusumu i¢in dogal polimer olarak CS ve sentetik
polimer olarak PCL kullanilmig, bu yapiya karanfil 6ziitlii enkapsiile giimiis nanopartikiil
(eAgNP) eklenerek hazirlanan karisim ile AZ31Ti alasimu yiizeylerine elektro-egirme
yontemiyle nanofiber Ttretimi gergeklestirilmis ve biyokorozyon dayanimi ile
biyouyumluluklar1 arastirilmistir. PCL nanofiberler, toksik olmayan, enflamatuvar
olmayan bozunma {riinlerine sahip olmalari, ucuz ve kolay imalat siirecleri,
biyouyumluluklar1 ve yavas biyolojik bozunma 6zellikleri nedeniyle tercih edilmistir. CS
kaplamanin bakteriyel yapismayi azaltmasi, fibroblastik aktiviteyi artirmasi ve yara
iyilesmesini hizlandirmas1 nedeniyle enflamasyonun oOnlenmesinde olumlu etkiler
gostermesi  beklenmektedir. Bu nanofiber yapiya eAgNP’lerin eklenmesi ile

antibakteriyel ve antimikrobiyal ozelliklerin artirilmasi hedeflenmektedir. Gilimiisiin



50

karanfil ekstrakti ile yesil sentezi sayesinde, karanfilin antiseptik, antimikrobiyal ve

antioksidatif 6zelliklerinin {iretilen nanokompozite kazandirilmasi diisiiniilmektedir.



o1

3. MATERYAL VE YONTEM
3.1. Malzeme Uretimi

AZ31 ve AZ31Ti (agirlik¢a %0,1 Ti) alasimlarina ait numuneler dokiim yontemi
ile kiilge halinde tiretilmistir. Alagimlarin {iretimi i¢in minimum saflig1 %99,90 olan Mg,
Al ve Zn kiilgeler kullanilmigtir. Master alasimi, saf Mg ve Al alasiminin, 750 °C' de Ar
gaz atmosferi altinda grafit pota i¢inde eritilmis ve metal Y kaliba dokiimii yapilmaistir.
AZ31 alasimina agirlik¢a %0,1 Ti alasim elementi ilave edilmistir. Alagima Ti ilavesi Al-
10Ti master alagimi kullanilarak yapilmistir. Dokiim pargalar kaliptan ¢ikarilmis ve
uygun bolgelerden kesilerek haddelenecek kisimlar 400 °C 24 saat homojenlestirilmistir.
Sonrasinda 350°C olarak secilmis haddeleme sicakliginda ve %60 deformasyon orant,
4,7m/dak haddeleme hizi, numunelere gegis basina yaklasik olarak ¢ = 0.2’lik sabit bir
deformasyon derecesi uygulanmistir. 10 mm’den 4 mm’ye kadar 4 paso ile haddeleme
islemi yapilmistir. Numunelerin dokiim yontemi ile {iretimi ve haddeleme proses
parametrelerinin detaylar1 Tiren vd., (2017) ve Kazan (2019) tarafindan yapilan
calismalarda rapor edilmistir. Daha sonra Sekil 3.1°de goriildiigii gibi hadde
numunelerden seritler kesilerek in vitro korozyon galismalari i¢in ~13 mm boyunda ~
3mm capinda pinler iiretilmistir. Mg alagimlarinin dokiimii ve pimlerin liretimi hizmet
alimi1 yapilarak gercgeklestirilmistir. Elektro-egirme yontemiyle kaplanacak ve
karakterizasyon testleri i¢in kullanilacak numuneler hadde levha numunelerinden
~10x10x3mm boyutlarinda kesilerek hazirlanmistir (Sekil 3.1). Alasimlarin kimyasal

bilesimleri Tablo 3.I’de verilmistir.

Sekil 3.1. Dokiim, hadde numuneleri, bu numunelerden iiretilen pimler, karakterizasyon ve nanofiber
kaplama numunesine ait fotograflar



Tablo 3.1. Deneylerde kullanilan alagimlarin kimyasal analizleri (% agirlik¢a orani)
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Alasim Al Zn Mn Fe Ti Mg
AZ31 3,0 1,0 0,20 0,018 Kalan
AZ31Ti 3,0 1,0 0,20 0,018 0,1 Kalan

3.2. Elektro-Egirme Yontemi ile Kaplama
3.2.1. Cihaz ve Malzemeler

Elektro-egirme yontemi ile kaplama yapmak i¢in kullanilan i¢in PCL polimeri
(80,000 g /mol) Sigma-Aldrich, Kitosan ((CsH1:NO4)n) Bio Basic Inc. Firmasindan satin
alinmigtir. Sollisyon hazirlamak i¢in ¢6ziicii olarak kullanilan renksiz bir sivi ve CH2Cl:
kimyasal formiilli formik asit VWR Chemical’dan ve organik bir ¢oziicii olarak
kullanilan Aseton (CH3).CO), Honeywell firmasindan temin edilmistir. Gilimis
nanopartikiille enkapsiile edilmis karanfil, Necmettin Erbakan Universitesi Biyomedikal
Miihendisligi Laboratuvari’ndan temin edilmistir.

Deney asamasinda soliisyonun i¢inde bulunacak malzemenin tartimini yapmak
icin hassas terazi (DAIHAN marka WBA220 model) ve soliisyonu karigtirmak i¢in
manyetik karistirict (DAIHAN marka MSH model) kullanilmigtir. Sentez sirasinda
karanfil bitkisi ve giimiis nitrat (AgNO3) ¢6zelti oranlarini ayarlamak igin HITACHI U-
3900 marka UV-Vis Spektrofotometre cihazi kullanilmigtir. Fiber tiretimi i¢in kullanilan
0-30 kV araliginda voltaj kapasitesine sahip Necmettin Erbakan Universitesi Bilim ve
Teknoloji Arastirma ve Uygulama Merkez’inde (BITAM) bulunan Eraktek inovasyon
marka NANO S0-30 model elektro-egirme cihazi Sekil 3.2°de goriilmektedir.

Sekil 3.2. Elektro-egirme cihazi
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3.2.2. Kaplama Oncesinde Yapilan Islemler
3.2.2.1. Numune Temizleme islemi

Kaplama 6ncesi, 10x10x3mm boyutlarinda kesilen numuneler 600, 800, 1000 ve
1200 ‘liikk zzimpara yapildiktan sonra numuneler saf suyla yikanip kurutulmustur ve
numunelerin yiizey temizleme islemi gergeklestirilmistir. Zimparalanan numunelerin

ylizey temizleme adimlari agagida 6zetlenmistir:

I. Numuneleri 10 dk. aseton igerisinde ultrasonik temizleyicide temizleme

N\

I1. 40 °C ’de 10 dk. kurutma

NS

I11. 10 dk. saf suda bekletildikten sonra II. adimdaki gibi tekrar kurutma

NS

IV. 3 dk. etanol igerisinde ultrasonik temizleyicide temizleme ve daha sonra kurutma

NS

V. Kuruyan numune yiizeylerini 1 dk. IM’lik HNOj'de daglama

Sekil 3.3’te zzimparalanmis ve asit ile temizlenmis numune yiizeyi goriilmektedir.

(b)

Sekil 3.3. Kaplama dncesi yiizeyi hazirlanmis numuneler (a) zimparalanmis ve (b) asit ile temizlenmis
numune yiizeyi (Olgek: Cizgiler aras1 1 mm)
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3.2.2.2. Nanofiber Uretimi icin Soliisyon Hazirlama

Elektro-egirme yontemiyle olusturulan nanofiberlerin iiretiminde en Onemli
parametrelerden biri olan soliisyon iiretimi i¢in polimer ve ¢oziicli oranlar1 biiyiik 6nem
arz etmektedir. Bu sebeple optimum oranda polimer ve ¢0ziicii miktarlar1 bulunarak

nanofiber tiretimi yapilmustir.

3.2.2.2.1. Polikaprolakton/Kitosan Soliisyonu Hazirlama

Polikaprolakton (PCL) soliisyonunu hazirlamak igin 6nce formik asit ve aseton
(7:3) coziiciileri icerisine %12 w/v PCL polimeri ilave edilmistir. Daha sonra soliisyon
homojen hale gelene kadar 18 saat boyunca manyetik karistiricida karistirtlmistir. Kitosan
(CS) soliisyonu hazirlarken formik asit ve aseton (7:3) ¢oziiciileri icerisine %2 w/v ‘lik
CS eklenerek soliisyon homojen bir kivam alana kadar 18 saat boyunca 1s1 verilmeden
manyetik karistiricida karistiritlmistir. Hazirlanan bu iki soliisyon, bagka bir cam kaba 7:2
oranda olacak sekilde 14 ml PCL ve 4 ml CS alinarak 18 ml PCL/CS soliisyonu elde
edilmistir. Bu soliisyon homojen hale gelinceye kadar 18 saat boyunca manyetik
karistiricida 1s1 verilmeden karistirilarak elektro-egirme isleminde kullanilacak olan

sollisyon hazirlanmstir.

3.2.2.2.2. Karanfil Enkapsiile Giimiis Nanopartikiil Ekstrakth PCL/CS Soliisyonu
Hazirlama

Soliisyon hazirlamak i¢in yukarida da agiklandigi gibi ¢6ziicii olarak formik asit
ve aseton (7:3) kullanilmistir. Karanfil enkapsiile glimiis nanopartikiil (¢AgNP) PCL nin
%1°1 miktarda olacak sekilde organik ¢oziicii olan aseton igerisinde ultrasonik karistiric
yardimiyla 30 dk. boyunca karistirilmistir. Daha sonra bu karisimin igerisine formik asit
ve %12 w/v PCL polimeri ilave edilerek soliisyon homojen hale gelene kadar 18 saat
boyunca manyetik karistiricida karistirilmistir. Ayri bir cam kapta %2 w/v CS, formik
asit ve aseton (7:3) icerisinde ¢Ozdiiriilerek 18 saat boyunca manyetik karistiricida
karistirtlmistir. Bu iki ¢6zelti bagka bir cam kaba 7:2 oraninda 7 ml eAgNP ekstraktli PCL
ve 2 ml CS olacak seklinde soliisyonlar birlestirilmistir. Daha sonra homojen hale gelene
kadar 18 saat boyunca manyetik karistiricida karistirilarak soliisyon hazir hale
getirilmistir. PCL/CS ve %1 karanfil-eAgNP PCL/CS soliisyonlarina ait gorseller Sekil

3.4’te verilmistir.
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(b)

Sekil 3.4. (2) PCL/CS soliisyonu ve (b) %1 karanfil-eAgNP PCL/CS soliisyonu

3.2.2.3 Elektro-Egirme Yontemi ile Nanofiber Uretimi
Elektro-egirme yontemi ile 6nce PCL/CS daha sonra % lkaranfil enkapsiile giimiis
nanopartikiil ekstraktli PCL/CS (PCL/CS-eAgNP) yiizey kaplama islemleri

gerceklestirilmistir. Tablo 3.2’de nanofiber kaplama icin uygulanan parametrelere ait

bilgiler verilmistir.
Tablo 3.2. Nanofiber liretim parametreleri
Nanofiber Mesafe (cm) Akis mz1 (ml/saat) | Voltaj (kV)
PCL/CS 14 0,3 27
PCL/CS-eAgNP 14 0,2 30

15 cm X 15 cm boyutlarinda olan toplayici levhanin iizerine ayni boyutlarda
aliminyum folyo kesilerek yerlestirilmistir. Levhanin iizerine ylizeyi zimparalanmis ve
asit ile temizlenmis AZ31Ti alasimli numuneler yerlestirilmistir. Parametreler
belirlendikten sonra iiretilen soliisyon 10 ml’lik siringa icerisine hava kabarcigi
olmayacak sekilde 4 ml c¢ekildikten sonra siringa kiliflarina konularak pompalama
sistemine yerlestirilmistir. Pompaya yerlestirilen siringanin igne ucuna, levhaya iletim
i¢cin baglantilar kurularak Voltaj degeri 27 kV, akis hizi~ 0,3 ml/saat ve igne ucu ve levha
arasindaki mesafe 14 cm olarak ayarlanmistir. Nanofiber iiretim parametreleri literatiirde

yapilan ¢alismalar (Yirtmaz, 2022; Giines, 2021) 1s1ginda ve kaplama siiresi ise yapilan
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On calismalar sonunda 1 saat olarak belirlenmistir. Sekilde 3.5’te nanofiber kaplanmig

numune yiizeyi goriilmektedir.

Sekil 3.5. Nanofiber kaplanmis numune yiizeyi (Olgek: cizgiler aras1 1 mm)

3.3 Korozyon Deneyi

Korozyon deneyinde (daldirma deneyi) elektrolit olarak yapay viicut sivisi (SBF)
kullanilmistir. SBF hazirlamak i¢in gerekli olan kimyasal bilesen ve miktarlari Tablo
3.3’te verilmistir. Cozelti igerisine tampon ¢ozeltisi olarak hydroxymethylaminomethane

(TRIS), ¢ozelti pH 11 (pH=7,4) ayarlamak i¢in ise; 1,0M HCI kullanilmistir.

Tablo 3.3. SBF kimyasal bilesen ve miktarlar1 (Kokubo vd., 1990)

Kimyasal Bilesen Miktar(g/L)
NaCl 7,996 ¢
NaHCO3 0,350¢9
KCI 0,224 ¢
K2HPO4.3H,0 0,228 ¢
MgCl..6H,0 0,305¢
1M-HCI 40 mL
CaCl, 0,278 g
NaSO4 0,071 ¢
(CH20H)3CHN_2 (TRIS) 6,057 g

Daldirma deneyi i¢in pim numunelere (~10x10x3mm boyutlarindaki pimler)
sirastyla 600, 800, 1000 ve 1200’1k zimpara ile saf su kullanilarak zzimparalama islemi

uygulanmis daha sonra sirasiyla 3 pum ve 1 pm’lik elmas soliisyon kullanilarak parlatma



57

islemi yapilmistir. Yiizeyi parlatilan numunelerin ultrasonik temizleme cihazi ile dnce
alkol daha sonra saf suda 5’er dakika temizlenmesi saglanmigtir. Daha sonra temizlenen
ve hassas terazide tartilan numunelerin SBF ¢ozeltisi i¢inde daldirma testleri yapilmistir.

Daldirma deneyleri SBF ¢ozeltisi icerisinde (~20 ml/cm?), sicaklik 37.5 + 0.5°C’
de sabit tutularak 1, 3, 7 ve 21 giin olmak flizere farkli siirelerde bekletilerek su
banyosunda gerceklestirilmistir. Cozelti icerisindeki numunelerin ¢oziinme durumlarina
gore zamanla olugacak reaksiyonlar sebebiyle pH degeri periyodik araliklarla kontrol
edilerek pH degisimleri kontrol altina alinmistir. Deney siireleri boyunca, deney
hiicresinin hava ile temasi kesilmis olup ayrica 1s1 kaybmin engellenmesi i¢in su
banyosunun tizeri kapatilmistir.

Daldirma testlerinden sonra, numuneler hassas terazide tekrar tartilmistir.
Korozyon kayiplari, numunelerin toplam yiizey alam goéz Oniine alinarak mg/cm?
biriminde hesaplanmistir. Sekil 3.6’da korozyon ortaminda daldirilan numunelerin

goriintiileri verilmistir.



AZ31

1 giin

3 giin

7 giin

21 giin

Tam ¢0ziinme

AZ31Ti

Sekil 3.6. SBF ortaminda 1, 3, 7 ve 21 giin korozyon ortaminda daldirilan numunelere ait goriintiiler
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Sekil 3.6’da goriildiigii gibi AZ31 alasimi 3. giinden sonra korozif ortamda
biitiinliglinii kaybetmistir dolasiyla nanofiber kaplama sadece AZ31Ti numuneleri
lizerine yapilmustir. Kaplanmamis (AZ31, AZ31Ti) ve nanofiber kaplanmis AZ31Ti kare
numuneler (~10x10x3 mm) daldirma deneyi igin SBF ¢ozeltisi igerisinde (~20 ml/cm?),
sicaklik 37.5 + 0.5°C” de sabit tutularak 1 ve 3 giin bekletilerek yapilmistir. Daldirma
deneyi Oncesi, kaplamasiz nunumelerin bir yiizeyine yukarida agiklandigi gibi
zimparalama, parlatma temizleme, kurutma islemleri yapilmistir. Daldirma deneyi 6ncesi
bir yiizeyi parlatilmis kaplanmamis AZ31 (kontol numunesi) ve AZ31Ti numunelerinin
diger ylizeyleri boyanarak izole edilmistir. Aym sekilde nanofiber kaplanmis PCL/CS
numunesinin kaplanmamig tiim yiizeyleri boyanarak izole edilmistir. Numuneler
korozyon ortamina daldirmadan 6nce ve daldirma sonrasi hassas terazi de tartilarak
korozyon kayiplari, numunelerin toplam yiizey alam1 gdz Oniine alinarak mg/cm?

biriminde hesaplanmustir.

3.4. Biyouyumluluk ve Hiicre Tutunma Testi
3.4.1. Biyouyumluluk Testi

Numunelerle birlikte ayn1 ortamda iken hiicre ¢ogalmasi ve biyouyumluluk
degerlendirmesi igin, MC3T3-E1 (CRL-2593) osteoblast hiicreleri model olarak
kullanilmistir. Hiicreler deney Oncesi riboniikleositler, deoksiribontikleositler, 2 mM L-
glutamin ve 1 mM sodyum piruvat igeren ancak askorbik asit igermeyen, ¢alisma 6ncesi
%10 fetal s1g1r serumu ve gentamisin eklenmis olan Alpha Minimum Essential Medium
(Alpha MEM, Gibco 12571063) hazir besiyeri i¢inde 25 cm? hiicre kiiltiirii kaplarinda,
37 °C'de CO2’li inkiibatorde (Niive, 50 L) dtretilmis ve ileriki c¢alismalar igin
dondurulmustur. Biyouyumluluk g¢aligmalar1 i¢in aktif halde liremekte olan hiicreler
kullanilmistir.

Tiim numunelerin ylizeyleri ¢alismaya baslamadan en az iki saat once ultraviyole
151k altinda sterilize edilmistir. Alasim ornekleri tiger tekrarli olacak sekilde 48 kuyulu
plakalarin kuyular1 igerisine ayr1 ayri yerlestirilmis ve kuyular hazir besiyeri ile
doldurulmustur. Biyouyumlulugun 1, 3, 6 giin test edilmesi i¢in her zaman dilimine ayr1
plakalar hazirlanmistir. Alagimlarin ekstraktlarinin hiicre kiiltiirii ortamina salinmasi i¢in
alasim ornekleri bir gece 37 °C'de CO2’li inkiibatorde bekletilmistir. 3T3 hiicreleri tripsin-
EDTA ¢ozeltisi vasitasiyla ylizeyden kaldirilmis ve trifan mavisi ile hiicreler sayilmigtir.
Kontrol grubu kuyusu (alasim igermeyen, hiicre kontrolii) ile tiim 6rneklerin iizerine

10.000 hiicre sayilip hazir besiyeri igerisinde hiicre ekimi yapilarak plakalar inkiibatorde
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1, 3, 6 giin inkiibasyona birakilmigtir. Sekil 3.7°de 1,3 ve 6 giinlerde gozlenen in vitro
XTT testine ait gorseller verilmistir.

Kaplanmamis ve kaplanmis alasim numunelerinin hiicre canliligina etkisi, XTT
Kiti (Sartorius) kullanilarak belirlenmistir (n=3). Coziinmiis formazan kristallerinin
absorbansi, XTT ¢ozeltisinin 48 kuyulu plakadan 96 kuyulu plakalara transfer edilerek
¢ok kuyulu plaka okuyucu (Thermo Skyscan) ile 450 nm’de 6l¢iilmiistiir. Kaplanmis ve
kaplanmamis numunelerle etkilesimin hiicre iiremesine etkisi kontrol grubundan elde

edilen absorbans degerleri ile karsilastirilarak degerlendirilmistir.



Kontrol AZ31 AZ31Ti AZ31Ti-PCL/CS

1 giin

3 giin

6 giin

Sekil 3.7. 1, 3, 6 giinlerinde gozlenen in vitro XTT testi (1: AZ31, 2: AZ31Ti, 3:AZ31Ti-PCL/CS)
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3.4.2. Hiicre Tutunma Testi

3T3 hiicrelerinin alasim Orneklerine tutunmasini test etmek {izere hiicreler
Biyouyumluluk Testi Béliimiinde belirtilen sekilde iiretilmistir. Ornekler UV 1sik ile
sterilize edilmis ve 48 kuyulu plakanin kuyularina yerlestirilerek hazir besiyerinde bir
gece inkiibe edilmistir. Alasim 6rneklerinin tizerine 40.000 hiicre ekilmis ve 6 giin inkiibe
edilmistir.

Inkiibasyon tamamlandiktan sonra hiicre besiyeri bosaltilmistir. Numuneler 0.1 M
sodiumcacodylate tampon ¢ozeltisiyle yikanmistir (pH 7.4). Glutaraldehit (%3) ¢ozeltisi
eklenerek iki saat boyunca oda sicakliginda hiicreler sabitlenmistir. Numuneler {i¢ kez
distile su ile yikandiktan sonra sirayla %50, %75, %90 ve %100 (h/h)
konsantrasyonlarinda etanol soliisyonu kullanilarak, dehidrasyon yapilmistir. Daha sonra
ornekler kurutulmus ve kurutulan numuneler paladyum ile kaplanarak, taramali elektron

mikroskop (SEM) altinda g6zlemlenmistir.

3.5. Karakterizasyon Analizleri

Malzeme karakterizasyon analizleri i¢in; Optik Mikroskop (OP), Taramali
Elektron Mikroskobu (SEM), Alan Emisyonlu Taramali Elektron Mikroskobu (FE-
SEM), X-Isinlar1 Difraksiyonu (XRD), Fouirer Dontisiimli Kizilotesi Spektroskopisi
(FTIR), su temas acis1 dlgiimleri BITAMda gerceklestirilmistir.

3.5.1.0ptik Isik Mikroskobu

Mikroyapisal inceleme caligmalarinin gergeklestirilmesi i¢in bakalite alma,
zimparalama (400, 600, 800, 1000, 1200, 2000 mesh zimparalar) ve parlatma (6-1 pm
elmas soliisyon) islemlerinden sonra ~10x10x3mm boyutlarindaki numuneler saf su ve
alkol ile yikanarak kurutulmustur. Daha sonra parlatilan numuneler 5 g pikrik asit, 10 mL
asetik asit, 70 mL etanol, 10 ml saf su kullanilarak hazirlanan daglama sivisiyla daglanmis
ve mikroyapi gériintiileri, BITAM laboratuvarinda bulunan Olimpus/GX41 marka optik
151k mikroskobunda elde edilmistir.

3.5.2. Taramah Elektron Mikroskobu ve Alan Emisyonlu Taramali Elektron
Mikroskobu

Ayrintilh  mikroyapt ¢aligmalart BITAM Laboratuvarinda bulunan SEM
(HITACHI SU1510) marka) ve FE-SEM (ZEISS Gemini SEM 500 marka ve model) ile
gerceklestirilmistir. Uretilen nanofiberlerin  SEM ve FE-SEM analiz analizleri
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yapilmadan 6nce numune yiizeylerindeki elektrik iletkenliginin arttirilmasi igin yiizeyleri
altin/paladyum ile kaplanmistir. SEM ve FE-SEM analizlerinde elektron mikroskobunda
bulunan sekonder elektron (SE) ve geri sagilan elektron dedektorii (BSED) kullanilarak
goriintiiler alinmustir. ilgili dedektdr kullanilarak alinan goriintiilerden; alansal EDS
analizler alinarak, numune ylizeyindeki kimyasal kompozisyonlar1 hakkinda genel olarak

fikir sahibi olunmustur.

3.5.3. X-Isim Difraksiyonu

Malzemelerin kristalografik 6zellikleri ve igerdikleri fazlar1 hakkinda bilgi veren
X-Isin1 Difraksiyonu (XRD), numuneyi tahrip etmeden analiz yapilmasini saglar.
Kaplama oOncesi AZ31 ve AZ31Ti alasimlarindaki fazlar1 ve nanofiberlerin kristal
fazlarin1 tanmimlamak i¢in Panalytical/Empyrean marka/model cihaz ile o6l¢iim
gergeklestirilmistir. XRD analizi sirasinda tarama hizi 1°/dakika ’ya, tarama araligi 0° ile
90° araligma ve adim boyutu 0.05°’ye ayarlanmistir. XRD dl¢iimlerinde A=1.54059 A

dalga boyuna sahip CuKa 1s1nimi1 kullanilmastir.

3.5.4. Fourier Doniisiimlii Kiziltesi

Fourier doniistimlii kizilotesi spektroskopisi yonteminde (FTIR), bir numuneye
kizilotesi (IR) 1smnlar1 gonderilir ve numunenin IR 1sinlarin1 sogurmasi dlgiliir.
Numunenin IR 1s1nlarin1 sogurma sekli, numunenin kimyasal yapis1 hakkinda bilgi verir.
ThermoScientific—Nicolet 1S20 marka/model cihaz ile FTIR analizi 400-4000 cm™! dalga
sayist araliginda gergeklestirilmistir. Elektro-egirme yontemiyle tiretilen nanofiberlerin

FTIR analiz ile fonksiyonel gruplar ve kimyasal karakterizasyon saptanmustir.

3.5.5. Temas Acis1 Ol¢iimii

Temas agisi, bir sivi damlasmin kati yiizeyi ile olusturdugu aci olarak
tanimlanabilir ve sivi tarafinda islatma 6zelliginin belirlenmesidir. Biolin Scientific
Attension—Theta Lite cihazi ile su temas agis1 6l¢iimleri gergeklestirilmistir. Temas s1visi
olarak saf su kullanilarak farkli noktalarda temas agis1 dlglimleri yapilmistir. Her bir
numunenin ylizeyine bir damla test sivisi (siringadan 5 pl damla) damlatilarak
gerceklestirilmistir. Daha sonra temas agis1 bir goriintii analizorii ile belirlenerek temas

acis1 kaydedilmistir.
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3.6. Mekanik Deneyler
3.6.1. Sertlik Deneyi

Sertlik deneyleri BITAM laboratuvarinda bulunan Emcotest-Durascan G5 marka
sertlik test cihazi kullanilarak yapilmistir. Sertlik 6l¢timii 6ncesinde 400, 600, 800, 1000,
1200 ve 2000 grid zimpara kagitlar1 kullanilarak numune yiizeyleri sertlik dlglimlerine
hazir hale getirilmistir. Numunelerin orta noktasindan baslayip en dis noktasina kadar esit
araliklarla 10 ayr1 6l¢tim yapilmis ve 6l¢iim sonuglarinin ortalamasi alinarak alagimlarin
sertlik degerleri bulunmustur. Sertlik 6l¢iim sonuglart HVos batma yiikiinde 15 saniye

uygulanarak tespit edilmistir.

3.6.2. Cekme Deneyi

(Cekme deneyi numunesinin teknik resmi ve ¢ekme deney numune 6rnegi Sekil
3.8°de verilmistir. ASTM E 8M-99 standartlarinda levha numuneler 0.25 mm/dk ¢ekme
hizinda test edilmistir. Her iki alagim i¢in en az 3 adet ¢ekme numunesi hazirlanmistir.
Cekme deneyleri BITAM’da Shimadzu marka ¢ekme cihazi kullamlarak yapilmugtir.
Deney sonrasinda AZ31 ve AZ31Ti alasimlarina ait akma mukavemeti (YS), ¢cekme

mukavemeti (UTS) ve % uzama (EL) degerleri karsilastirilmistir.

W0 +

E—mm—rl‘!num

1n l

4 ”-Lh—zs m—lll i~

(b)

Sekil 3.8. (a) Levha ¢ekme deney numunesi teknik resmi (ASTM E 8M; Yokoyama, 2003) ve (b) cekme
deney numunesi
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4. ARASTIRMA SONUCLARI VE TARTISMA

4.1. Mikroyapi

Sekil 4.1°de AZ31 ve AZ31Ti alagimlarinin optik mikroskop goriintiileri ve Sekil
4.2’de bu alasimlarin SEM mikroyapilar1 goriilmektedir. AZ31 alasimi ile
kiyaslandiginda Ti mikro alasimlama ile ortalama tane biiyiikliigii ve tane sekillerinde
bariz farklilik olmadig1 gozlenmistir. AZ serisi Mg alasimlari ile ilgili daha 6nce yapilan
calismalarda (Candan vd., 2011; Candan vd., 2016; Choi ve Kim 2016; Candan vd.,
2019), Ti mikro alasimlandirmanin dokiim halindeki alasimlarda tane inceltici etkisinin
oldugu rapor edilmistir. Fakat bu ¢calismada homojenleme 1s1l islemi ile tane biiyiimesi ve
ardindan haddeleme islemi sonrasi tane incelmesi meydana geldiginden Ti mikro
alagimlamanin dokiim alasiminda oldugu gibi hadde sonrasi tane inceltme etkisinin
olmadigi sonucuna varilmigtir. Dokiim ve sicak haddelenmis AZ31 Mg alasiminin
mikroyap1 ve mekanik 6zellikleri iizerine Ti (agr. %0,5, %1) mikro alasimlandirma ile
ilgili Tiiren vd., (2017) tarafindan yapilan ¢alismada benzer sonuglar rapor edilmistir.
Bununla birlikte, bu caligmada Ti iceren alasimin daglama sonrasi ylizey morfolojisinin
fakli oldugu goriilmektedir (Sekil 4.2b). Yiizey morfolojisindeki bu farkliligin Ti ilavesi
ile yiizeyde olusan oksit tabakasinin bilesiminin farkli olmasindan kaynaklandigi
diistiniilmektedir.

Sekil 4.3’te AZ31 ve AZ31Ti alasimlarinin SEM goriintiileri ve EDS sonuglari
verilmistir. Her iki alagimin kimyasal kompozisyonlar1 karsilastirildiginda, benzer
bilesimlere sahip oldugu gozlemlenmistir. Diger taraftan, Sekil 4.4’te goriildigi gibi Ti
iceren Mg alasiminda ¢ok seyrek goriilen etrafi ignemsi yapi ile gevrili farkli parlak bir
fazin Al-Ti-Fe-Mn elementleri icerdigi SEM-EDS analizi ile tespit edilmistir. Benzer faz
Candan vd., (2011) ve Candan vd., (2019) tarafindan yapilan ¢alismalarda da rapor
edilmistir. Parlak faz mikroyapida ¢ok seyrek bulundugu i¢in XRD analizlerinde
gozlemlenmemistir (Sekil 4.5). Aym1 zamanda Sekil 4.5’te gorildiigi gibi, AZ31 ve
AZ31Ti alasgimlarmin difraksiyon kirmimlar1 benzerlik gostermektedir. Bu, Ti mikro
alasimlamanimn AZ31 alasiminin kristal yapisini degistirmedigini gostermektedir. Elde

edilen bu sonuglar, daha dnce yapilan benzer ¢alismalarla uyumludur (Candan vd., 2022).
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Sekil 4.1. (a) AZ31 ve (b) AZ31Ti alasimiin optik mikroskop goriintiileri

SU1510'20.0kV 11.4mm x1.00k SE SU1510:20.0kV 13.3mm x1.00k SE

(b)

Sekil 4.2. (a) AZ31 ve (b) AZ31Ti Mg alagimlarinin SEM goriintiileri
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Mg Al Zn Mn Fe
% agr. | 96,42 | 2,38 | 1,10 | 0,04 | 0,02

Mg Al | Zn | Mn | Ti Fe
97,13 | 2,38 | 0,66 | 0,04 | 0,02 | 0,01

%
agr.

(b)

Sekil 4.3. (a) AZ31 ve (b) AZ31Ti Mg alagimlarinin SEM goriintiileri ve EDS degerleri
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Sekil 4.4. AZ31Ti Mg alasiminda Ti ve Fe’ce zengin fazlar ve EDS analizleri
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Sekil 4.5. AZ31 ve AZ31Ti alagimlarimin X-1gin1 difraksiyon analizleri

4.2. Mekanik Ozellikler

Tablo 4.1°de AZ31 ve AZ31Ti alasimlarina ait sertlik, UTS, YS ve EL degerleri
verilmigtir. Her iki alagimin sertlik degerlerinin yaklasik ~56 HV oldugu, AZ31 ve
AZ31Ti alagimlarinin sirasiyla YS degerlerinin 140 ve 146 MPa, UTS degerlerinin 245
ve 250 MPa, EL degerlerinin ise 14 ve 15 oldugu goriilmektedir. Ti mikro alasimlamanin
sertlik degerlerinde ve mekanik Ozelliklerde herhangi bir degisiklige neden olmadigi
gozlemlenmistir. Candan vd., (2022) tarafindan yapilan ¢alismada, dokiim AZ31 ve
AZ31Ti (agr. %0,1 Ti) alagimlarinin sertlik degerlerinin ~50 HV oldugu rapor edilmistir.
Bu tez ¢alismasinda her iki alagimin sertlik, YS ve UTS degerlerinin daha yiiksek ¢ikmasi
haddeleme isleminden kaynaklanmaktadir. Tiiren vd., (2017) tarafindan yapilan
calismada, haddeleme isleminden sonra, AZ31 ve AZ31Ti alasimlarinin mekanik
ozelliklerde 6nemli 6l¢giide 1yilesme saglandigi rapor edilmistir. Tablo 4.2'de Tiiren vd.,
(2017) ve Candan vd., (2022) tarafindan yapilan dokiim ve hadde AZ31 ve AZ31Ti
alagimlarina ait sertlik, UTS, Y'S ve EL degerlerinin karsilastirilmasi verilmistir. Mekanik
ozelliklerdeki 1iyilesme haddeleme islemi sonrasi tane yapisinin incelmesine
dayandirilabilir. Haddeleme isleminde, tiim alasimlar dinamik yeniden kristallesme

(DRX) nedeniyle ¢ok daha ince taneler géstermistir (Tiiren vd., 2017).
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Tablo 4.1. AZ31 ve AZ31Ti alasimlarina ait sertlik, UTS, YS ve EL degerleri

Sertlik Akma Cekme Dayanimi
Alasim HVos Dayanimi (YS) (UTS) Uzan;j (EL)
(MPa) MPa (%)
AZ31 56(+5) 140 (+ 7) 245 (£ 5) 14 (£ 4)
AZ31Ti 56(+5) 146 (£ 7) 250 (= 5) 15 (£ 4)

Tablo 4.2. Dokiim ve hadde AZ31 ve AZ31Ti alagimlarina ait sertlik, UTS, Y'S ve EL degerlerinin
karsilastirilmasi (*Candan vd., 2022; PTiiren vd., 2017)

Sertlik Akma Cekme
Alasim HVos Dayanim Dayanimi (UTS) Uzama (EL)
(YS) MPa (%)
(MPa)
Dokiim AZ31° 50 98 173 13
Dokiim AZ31° - 138,6 153 10
Hadde AZ31P - 140,5 235 17,95
Dokiim AZ31Ti (ag. %0,1)? 50 116 178 16
Dékiim AZ31Ti (ag. %0,5)" - 148,3 161,1 10
Hadde AZ31Ti" - 134 255,7 16,9

4.3. Korozyon Daldirma Testi Sonuclar:
4.3.1. Makroyapi

Sekil 4.6’da kontrol (korozyon Oncesi) ve daldirma deneyi sonrasi (1, 3, 7 ve 21
giin) AZ31 ve AZ3ITi alasimlarina ait numunelerin makroskobik goriiniimleri
verilmistir. Makro yap1 fotograflari incelendiginde, SBF ortaminda bekletilen tim
numunelerin daldirma siiresine bagli olarak korozyon hasarlarinin arttig1 goriilmektedir.
AZ31Ti ile kiyaslandiginda, AZ31 alasiminin 3 giinden sonra korozyon oraninin biiyiik
oranda arttig1 ve 5. gilinlin sonunda tamamen ¢oziindiigli gozlenmistir. Korozyona
ugramis ylizeyler incelendiginde, daldirma siiresi arttikga (3 giin), Ozellikle AZ31
alagiminda ¢ukurlarin daha da derinlestigi ve biiylik pargalar halinde numuneden koparak
ciddi korozyon kayiplarinin meydana geldigi gozlemlenmistir. Ti mikro
alagimlandirilmis alagimin ise 21 giinliik test siliresince SBF ortaminda ¢dzlinmesine

ragmen biitiinliigiinii korudugu goériilmektedir.
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Kontrol 1 giin 3 giin 7 giin 21 giin

Tam c¢oziinme Tam c¢oziinme

Sekil 4.6. AZ31 ve AZ31Ti alagimlarinin korozyon sonrasi (1, 3, 7 ve 21 giin) makro yap1 fotograflar

4.3.2.Korozyon Kaybi

AZ31 ve AZ31Ti alasimlariin korozyon kayb1 sonuglari Sekil 4.7°de verilmistir.
Korozyon kayiplari, numunelerin toplam yiizey alan1 géz Oniine aliarak mg/cm?
biriminde hesaplanmistir. AZ31 alasiminin 3. giin sonunda korozyon oraninin biiyiik
oranda arttig1 ve 5. giin daldirma deneyi sonrasinda ise tam ¢oziindiigii gozlenmistir. Ti
mikro alagimlandirma ile alasimin korozyon dayanimlarinin ciddi oranda arttigi

goriilmektedir.
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Sekil 4.7. AZ31 ve AZ31Ti alasimlarinin korozyon kaybi1 sonuglari

Sekil 4.8’de SBF ortaminda bekletilen AZ31 ve AZ31Ti alasimlarinin ylizey SEM
mikroyapilari verilmigtir. SEM analizleri korozyon kayb1 sonuglarini teyit ederek en fazla
korozyona ugrayan alasimin AZ31 alasimi oldugunu gostermektedir. SBF’ye daldirilan
AZ31 alasimina ait yiizey SEM goriintiileri AZ31Ti alasimu ile kiyaslandiginda Sekil
4.8’de goriildiigii gibi yilizeyinde ¢ok sayida catlak ve ¢ukur olustugu goriilmektedir. Her
iki alastmimm SEM goriintiileri  kiyaslandiginda, alasimlarinin  yiizey korozyon
morfolojilerinin farkli oldugu gézlenmistir. Candan vd., (2022) tarafindan yapilan benzer
calismada, korozyonun dokiim AZ31 alagiminin yiizeyinden i¢ kesimlere dogru kismen
ilerledigi goriiliitken AZ31Ti alasiminda ise s6z konusu ilerlemenin ¢ok daha smrh
oldugu rapor edilmistir. AZ31 ve AZ31Ti alasimlilarina gore daha fazla korozyona
ugramasi birbiriyle baglantili ii¢ nedene dayandirilarak agiklanmistir (Candan vd., 2022).
Birinci neden tane incelmesi ve mikro yapidaki 8 fazidir; korozyon genellikle hem tane
siirlarinin hem de ikincil parcaciklarin (yani  fazi) yakinlarinda meydana gelir. AZ31
alagiminin ortalama tane boyutu Ti mikro alasgimlama ile 110 pm’den 68 pm'ye diistiigii
rapor edilmistir. Tane sinirlarindaki amorf bdlge, korozyona yol acan bir potansiyel
farkina neden olur. Ince tanelerin etrafindaki amorf alandaki potansiyel farkinin kaba
tanelere kiyasla daha az olmasi beklenir. B fazinin hacim oran1 ve morfolojisi de bir diger
etken olabilir. Ti mikro alasimlama, a-Mg matris fazindaki Al ¢6ziiniirligiini artirir. Bu,

AZ31Ti alagiminda katilagsma sirasinda olusacak 3 fazinin hacim oranini azaltmalidir. AZ
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serisi Mg alagimlarina Ti ilavesiyle B fazinin hacim oraninda azalma oldugu, daha 6nceki
calismalarda (Candan vd., 2011; Candan vd., 2016; Choi ve Kim, 2016) calismalarinda
bildirilmistir. Ti katkili alasim, B fazinin hacim oraninin ve boyutunun azalmasina, ayrica
galvanik korozyon etkisinin azalmasma neden olur. Mg, tiim ikincil fazlardan daha
aktiftir ve sonug olarak Mg matrisi anottur ve tercihen galvanik bir ¢iftte korozyona ugrar
(Song ve Atrens, 1999). Galvanik korozyonun temel prensibine gore, galvanik bir
hiicrede, biiyiik katoda (intermetalikler) karsin kiiciik anot (a—Mg) bulunmasi anodik
metalin daha fazla korozyona ugramasina neden olur. Ayrica Ti i¢ceren alagimdaki [ fazi,
AZ31 alagimina gore mikro yapida daha ince ve nispeten kiiresel formlar halinde olustugu
rapor edilmistir. AZ31 alasiminda, daha biiyiik tane boyutu ve daha yiiksek hacim oranina
sahip daha kaba B fazi1 sz konusudur ve bdylece, daha yiiksek bir korozyon akim
yogunluguna yol a¢an diizensiz korozyon meydana gelir. AZ3Ti alasiminda ise, B faz1 a-
matrisinde daha ince ve kiireseldir ve daha diizgiin korozyon sz konusudur. Ikinci neden;
alasim ylizeylerinde olusan oksit filminin devamliligina ve B fazi nedeniyle kesintiye
ugramasina dayandirilabilir. Candan ve Candan (2018) AZ serisi alasimlarinin korozyon
davranig1 lizerine yaptigr calismada [ fazinin ve yiizeyde olusan oksit filminin
morfolojisinin korozyonun ilk evreleri ve ilerleyen evreleri arasinda farkli etkilere neden
oldugunu rapor etmislerdir. MgO hidrasyonu, suya maruz birakildiginda meydana
gelmektedir. MgO’in hidrasyonu, kiibik MgO’1, oksitin iki kat1 hacmine sahip hegzagonal
Mg(OH)2’ye donistiiriir ve filmin kayda deger bir sekilde bozulmasina ve kararsiz
bolgelerinin olugmasina neden olur. Diger bir yandan, AIMgx(OH)y gibi  faz1 iizerindeki
olusan oksit filminin biiylime hiz1 a-Mg tizerinde olusan oksit filminkinden daha hizli
gerceklesmektedir. Iki oksit filmi (Mg(OH). ve AIMgx(OH)y) yarasindaki hacim
degisiklikleri, a-Mg ve B-fazi arasindaki ara yiizeyi bozabilmektedir. Farkli oksit
filmlerinin arasindaki biiylime farkliliklar1 etkisiyle meydana gelen basing, yirtilmalara
ve dogrudan metal ylizeyine uzun siireli temas ile korozyonun siirekliligine neden olabilir.
Ucgiincii neden, yari pasif film ile alasimin yiizeyi arasinda bir Al,O3 tabakasinin olusmasi
olabilir. Song ve Atrens (1999) ve Esmaily vd., (2016) tarafindan bildirildigi lizere, AZ
serisi Mg alagimindaki oksit filmi {i¢ tabakadan olusur: bir i¢ tabaka (Al2O3 a¢isindan
zengin), bir orta tabaka (¢ogunlukla MgO) ve bir dis tabaka (Mg(OH).). Mg alasimindaki
Al'in 1iyilestirilmis korozyon ozellikleri lizerindeki olumlu etkisinin, yar1 pasif film ile
alagimin yiizeyi arasinda pasif bir film goérevi goren i¢ kisimda bir Al2O3 tabakasinin

olusmasindan kaynaklandig1 one siiriilmiistiir. a-Mg'deki artan Al igeriginin Ti mikro
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alasimlamasiyla desteklenmesi, muhtemelen alasimin yiizeyinde Al2Osz oksit filminin
olusumunu artirarak, Cl” iyonlarinin agresif saldirilarina kars1 direncini iyilestirir.

Bu c¢alismada hadde numuneler kullanildigi i¢in, haddelenmeden oOnce
numunelere homojenleme 1s1l islemi uygulandigindan Ti’nin tane inceltici etkisi ve B-fazi
morfolojileri (Sekil 4.1 ve 4.2) ile ilgili etkileri ihtimal dig1 kalmaktadir. Dolayisiyla, SBF
ortaminda Ti mikro alasimlandirma ile uzun siireli daldirma testinde korozyon
dayaniminin daha iyi olmasinin nedeninin yiizeyde olusan oksit film kararlilig1 ve Ti’nin
etkili bir bicimde yap1 i¢cinden Fe’yi temizleme (scavenge) etkisinden kaynaklandigi
disiiniilmektedir.

Magnezyum matrisi ile matris igerisine sa¢ilmig halde bulunan Fe partikiilleri
galvanik ¢ift olusturarak metal malzemede korozyon olusumlarina sebep olmaktadir. Mg-
Al alasimlan igerisinde Fe elementince zengin ¢okelti fazlar1 diger giiglii katotlar:
olusturmaktadir. Genellikle, Al-Fe elementleri olusturduklar1 Al-Fe intermetalik bileseni
olan bu yapilar, korozyon dayanimini olumsuz yonde etkilemektedir. Alasim elementleri
eklenerek Fe’nin zararh etkisini azaltmak miimkiin olabilmektedir. Fe'nin yapmis oldugu
zararl1 etkiyi azaltabilen alagim elementi ise Mn'dir (Westenge ve Aune, 2005). Al igeren
Mg alasimina ilave edilen Mn’nin Fe partikiillerini sardigi (AIMnFe) ve bu yolla Mg ile
Fe’nin dogrudan temas kurmasmin engellendigi varsayilmaktadir. Mg-Fe ve Mn-Fe
ciftleri arasinda bir karsilastirma yapildiginda, Mg-Fe ¢iftinin standart elektrot
potansiyelleri arasindaki fark daha az olmaktadir ve dolayisiyla malzeme daha az
korozyona ugramaktadir (Polmear, 1995; Makar ve Kruger, 1993). Diger taraftan,
Candan vd. (2011, 2016, 2019) yaptiklar1 deneysel caligmalarda, dokiim AZ91 Mg
alasgimlarina Ti ilave edilmesinin malzemenin korozyon dayanimini onemli Olgiide
gelistirdigi rapor edilmistir. Ti’nin bu etkisinin barindirdigi f fazin1 modifiye etmesi
yaninda, a-Mg’de bulunan eser miktardaki Fe’nin Ti tarafindan baglanarak yeni bir faz
olusturmasina dayandirilmistir. Alagimlarda farkli Fe miktarlari bulunmasina ragmen agr.
%0,5 Ti mikro alagimlama ile ayn1 korozyon kayiplarinin elde edilmesi Ti’nin etkili bir
bi¢cimde yapi i¢inden temizleme (scavenge) etkisine dayandirilmistir (Candan vd., 2011;
Candan vd., 2019). Matriste (a-Mg) bulunan eser Fe’nin Ti tarafindan baglanarak yeni
bir faz olusturdugu Sekil 4.3’te goriilmektedir. Bu durum mikroyap1 igerisinde Fe
safsizliklarinin homojenleme islemi siirecinde ¢6ziinmedigini ve haddeleme sonrasinda
matriste kararli kaldigin1 gostermektedir. Diger taraftan, matris genelinde azalan Fe orani
yukarida tartisildig1 gibi Al-Fe intermetalik olusumunu da azaltarak yiizeyde Al.O3 oksit
filmini daha kararli kilacaktir. Bu iki faktoriin (scavenging ve kararli Al>Osz filmi)



75

etkisinin sonucunda, Ti mikro alasimlanan AZ31Ti alasiminin SBF ortaminda daha iyi

korozyon dayanimi gostermesi agiklamaktadir.

Giin AZ31 AZ31Ti

SU1510 20.0kV 14 1mm§46'(xSE

SU1510.20:0kV 13.5mm x150 SE

Tam ¢oOziinme
21

Sekil 4.8. Korozyon sonrasinda AZ31 ve AZ31Ti Mg alagimlarinin SEM yiizey goriintiileri.

Sekil 4.9-4.10°da 1, 3 ve 21 giin korozyon sonrasinda AZ31 ve AZ31Ti
alagimlarinin SEM ylizey goriintiileri ve EDS analiz sonuglart ve Tablo 4.3’te bu

alasimlara ait EDS degerleri kiyaslanmistir. EDS analizlerinde Ca, P ve O varligi,
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hidroksiapatit (HA) ve magnezyum fosfat fazlarinin varligindan dolayidir (Wang vd.,
2008; Soujanya vd., 2014). Mg, sulu ortama maruz kaldiginda yiizeyde yari-pasif bir
Mg(OH)2 oksit filmi olusturur. Korozif ortam, numune yiizeyindeki pasif tabakanin
kararsiz olmasi nedeniyle tabakada catlaklarin olugsmasimma ve zamanla yiizeyden
styrilarak, altindaki saf metalin agiga ¢ikmasina ve daha sonra da bozulmaya ugramasina
neden olur. Kimyasal reaksiyonlarla tabakalarin olusmasi, bu tabakalarda ¢atlak olusmasi
ve bu tabakalarin ortadan kalkmasi siireci dongiisel olarak devam ederek metalin siirekli
bozulmasina neden olur. Ayrica Cl- iyonlarinin varligi sulu ortamda ¢oziinen ve ¢ukur
korozyonuna neden olan MgCl; olusumuna yol agar. Boylece numunelerin yiizeylerinin

ortama daldirildiginda oldukca kararsiz hale geldigi gortiilmektedir (4.1).

2Mg+2 @q) T 4H20 + 30H" (ag) + CI (ag) «> Mg2(OH)3 Cl 4H20¢s) 4.2)

Mg alasimi ylizeyinin korozyonu, amorf Mg ve O agisindan zengin bilesik olan
Mg(OH)2'nin olusumuna yol agan fizyolojik ortam icinde bir dizi reaksiyonu miimkiin
kilar. Alagim esas olarak Mg'den olustugu goz 6niine alindiginda, alasimin pH 7,4'te sulu

cozeltide bozunmasiyla olusan baskin anodik reaksiyon su sekilde temsil edilebilir:

Mg+ 2H20 < Mg?" +20H" + Ha1 (4.2)

Denklem 4.2'nin reaksiyonundan kaynaklanan hidroksil iyonlarinin olusumu, Mg
alasiminin baslangigtaki bozunma arayiiziindeki yerel pH" arttirir. pH ve Mg iyon
konsantrasyonundaki es zamanl artis, Mg'nin ¢oziiniirlik dengesini ¢cokelmis Mg(OH)2

tiretimine dogru hareket ettirerek kritik bir noktaya ulagsmasina neden olur (4.3).

Mg(OH); <> Mg?* +20H" (4.3)

Bu agiklamalar 1s1ginda ve EDS element profillerinin (Sekil 4.9-4.10) sonuglarina
dayanarak, Mg alasiminin bozunmasiyla yilizeyin yeni ¢okelmis Mg(OH). tarafindan
kaplanmis olmasi beklenebilir. Hidroksil iyonlarimin varlig alkaliniteyi artirir, bu da
kalsiyum ve fosfat iyonlariyla birlikte ylizeyde koruyucu bir tabaka olarak kalsiyum
fosfat bilesiklerinin ¢okelmesine neden olur (Witte, 2010; Tahmasebifar vd., 2016; Zhao
vd., 2016; Bakhsheshi-Rad vd., 2016). insan viicudundaki baslica kalsiyum fosfat
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bilesiklerinden biri olan hidroksiapatit (HA) olusumuna yonelik reaksiyon su sekilde tarif
edilebilir:

5Ca%" + 3P0s™* + OH" «» Cas(PO4)30H (4.4)

Tablo 4.3.71 incelendiginde, 3. giin sonunda AZ31 alagiminin 1. giine gore Ca ve
P'den ¢ok daha fazla Mg ve O igerdigi goriilmektedir. Literatiirde in-vitro biyokorozyon
calismalarinda bu bolgenin, bozunma yan iriinii olan Mg(OH)2 katman1 oldugu rapor
edilmistir (Li vd., 2008; Zheng vd., 2014). EDS analizinden elde edilen sonuglara gére
(Tablo 4.3.), daha yiiksek Mg konsantrasyonunun baskin Mg(OH), fazi olusumuyla
sonuclandigi, diisiik Mg konsantrasyonunun ise amorf kalsiyum fosfat (Ca/P=1,45-1,55
Molar) olusumunun daha baskin oldugu sonucuna varilabilir. Bu sonuglar literatiir ile
benzerlik gostermektedir (Lee vd., 2016). Yari-pasif Mg(OH). katmani yiizeyde
biyomineralizasyonu zorlastirir ve dolayisiyla bu yiizeyde CaP tabakasi olusmaz (Hanas
vd., 2017). Tablo 4.3.’te goriildiigii gibi, AZ31 alasiminda 1. ve 3. giiniin sonunda Ca/P
oraninin 0,72’den 3,67’ye yiikseldigi; buna karsilik AZ31Ti alasiminda 1, 3 ve 21 giiniin
sonunda sirastyla 0,65, 0,61 ve 1.31degerlerinde bir artis gézlenmistir. Hanas vd., (2018)
tarafindan yapilan bir ¢alismada, Ca/P oraninin mineralizasyon siiresinin uzamastyla 1,
3, 5 ve 7. glniin sonunda sirastyla 1,79'dan 2,26'ya, 1,66'ya ve 1,52'ye diistigl
gbzlemlenmis ve mineralizasyonun 1, 3 ve 7. giinlerinden sonra Ca/P oraninin, dogal
kemik dokusundaki 1,67 degerine yakin oldugu sonucuna varilmistir (Cui vd., 2007). Bu
calisma sonugclari literatiirle uyumlu olup, Ti mikro alasimlama yiizeyde CaP tabakasi

olusumunu tesvik ettigi sdylenebilir.
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Sekil 4.9. (a) 1. giin ve (b) 3. giin korozyon sonrasinda AZ31 alasimmin SEM yiizey goriintiileri ve EDS
degerleri
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Sekil 4.10. (a) 1. giin, (b) 3. giin ve (c) 21. giin korozyon sonrasinda AZ31Ti alagiminin SEM yiizey

goriintiileri ve EDS degerleri
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Tablo 4.3. Korozyon sonrasinda AZ31 ve AZ31Ti Mg alagimlarinin EDS degerleri

% ag. AZ31-1 giin AZ31-3 giin AZ31Ti-1 giin AZ31Ti-3 giin | AZ31Ti-21 giin
] 56,23 58,46 45,13 55,18 56,26
Mg 27,14 36,38 33,41 12,38 23,52
P 6,55 0,03 10,90 14,16 6,81
Ca 4,73 0,11 7,10 8,80 8,94
Cl 2,27 4,01 1,06 0,94 1,36
Zn 0,41 0,24 0,84 1,45 0,57
K 0,18 0,02 0,10 0,08 0,11
Na 1,72 0,22 1,47 1,14 0,86
Al 0,77 0,53 5,60 5,87 1,54
Ti - - - - 0,03

Ca/P 0,72 3,67 0,65 0,62 1,31

4.4. Elektro-Egirme Kaplama Sonuclari
4.4.1. Elektro-Egirme Kaplama Oncesi ve Sonras1 Mikroyapi

Sekil 4.11 ve Sekil 4.12°de, HNO3 (asit) 6n isleminden 6nce ve sonra AZ31Ti
ylizeyinin SEM goriintiileri ve EDS analizleri verilmistir. Asit 6n iglemi 6ncesi numunede
sadece Mg yapist ve metal hazirlama siirecindeki parlatma adimiyla ilgili ¢izgiler
goriilmektedir (Sekil 4.11a). Sekil 4.11b’de, asit ile daglama sonras1 yiizeyin metalik
parlakliginin kayboldugu ve ylizeyin piiriizlendigi goézlenmistir. EDS analiz sonuglari
kiyaslandiginda (Sekil 4.12) asit 6n islemi dncesi numune yiizeyinde agr. %1,89 olan
oksijen konsantrasyonun asit 6n isleminden sonra agr. %35,54 oldugu goriilmektedir.
Buradan, asit 6n isleminden sonra numune yilizeyinin aginmasinin yani sira yiizeyinde
ince bir oksit kaplama tabakasi olustugu sonucuna varilmistir. Literatiirde de benzer
sonuglar rapor edilmistir (Hanas vd., 2018). Yiizey hazirligi sirasinda Mg matrisine
yerlesen ylizey kirleticileri ve mekanik islemden kaynaklanan diger yiizey kirlilikleri de
asit muamelesi ile uzaklastirilir. Bu tiir bir islem, ytlizeydeki kirlilikler nedeniyle mikro
galvanik hiicre olusumunun 6nlenmesi, yiizeyde pasif koruyucu bir tabaka olusturulmasi
ve kaplama ile alt tabaka arasinda iyi1 bir arayiiz olusturulmasi gibi bir¢ok agidan da
faydalidir (Nwaogu vd., 2010; Hanas vd., 2018). Ayrica yiizeye uygulanan asit islemi,
hiicrelerin tutunmasina ve proliferasyonuna yardimci oldugu rapor edilmistir (Gawlik vd.,
2019; Rahim vd., 2020).
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Sekil 4.12. (a) Asit 6n isleminden 6nce ve (b) sonra AZ31Ti yiizeyinin FE-SEM goriintiileri ve EDS
analizleri

Sekil 4.13’te, ylizeyleri PCL/CS ve PCL/CS-eAgNP nanofiber kapli AZ31Ti
numunelerinin diigiik ve yliksek biiyiitmede ylizey FE-SEM goriintiileri ve Sekil 4.14°te
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EDS analizleri de verilmistir. FE-SEM goriintiileri incelendiginde, numune yiizeylerine
rastgele hizalanmis PCL nanofiberleri, birbirine bagli gézeneklere sahip lifli bir kaplama
olusturarak homojen bir morfolojide biriktigi goriilmektedir (Sekil 4.13). Bu tiir bir
morfolojinin doku iyilesmesi icin hiicre biiylimesini tesvik etmede etkili olacag:
literatiirde rapor edilmistir (Hanas vd., 2018). Bu agsit yapi, malzemenin
biyouyumlulugunu artirarak hiicrelerin yiizeyde veya malzeme iginde hareket
edebilmesini destekleyebilir. Hiicreler arasi bosluklar ve yiizeydeki gozeneklilik, hiicre
gbclinil kolaylastirirken, ayn1 zamanda hiicrelerin birbirleriyle etkin bir sekilde iletisim
kurmasina imkan taniyabilir (Hanas vd., 2018). Bu o&zellikler, biyobozunur metalik

implantlar i¢in biiylik 6nem arz etmektedir.
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Sekil 4.13. Yiizeyleri (a) PCL/CS ve (b) PCL/CS-eAgNP nanofiber kaplit AZ31Ti numunelerinin diisiik
ve yiiksek bilyiiltmelerdeki yiizey FE-SEM goriintiileri
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Sekil 4.14. Yiizeyleri (a) PCL/CS ve (b) PCL/CS-eAgNP nanofiber kapli AZ31Ti numunelerinin yiizey
FE-SEM goriintiileri ve EDS analizleri

AZ31Ti-PCL/CS kaph yiizeyin EDS analizlerinde (Sekil 4.14), Mg ve Al
konsantrasyonlarinin sirastyla agr. %5,0 ve 0,5 oldugu buna karsilik AZ31Ti-PCL/CS-
eAgNP kapli yiizeyin ise Mg ve Al konsantrasyonlarinin sirasiyla agr. %0,4 ve 0,1 oldugu
dikkati ¢cekmektedir. Bu durum, nanofiberlerde bulunan eAgNP’lere dayandirilmigtir.
EDS analizinde X-ismn1 polimer yapilarda (PCL/CS) daha derinlerden alinabilirken,
PCL/CS-eAgNP kaph yiizeylerde AgNP’leri ile etkilesimlerinden dolayr daha
yiizeylerden almmasindan kaynaklabilir. PCL/CS nanofibere ait EDS analizinde agr.
%5,3 olan N konsantrasyonu PCL/CS-eAgNP nanofiberde ise gozlenmemistir. N piki
kitosanin (-NH2 ve -NH-CO-CHp3) yapisinin N i¢cermesinden kaynaklanmaktadir. eAgNP
kaplama ile N piklerinin maskelendigi goriilmektedir.

PCL/CS ve PCL/CS-eAgNP'nin AZ31Ti numune yiizeylerinde diizgiin ve siirekli
fiberler seklinde oldugu Sekil 4.15’te goriilmektedir. FE-SEM goriintiileri, PCL/CS ve
PCL/CS-eAgNP kaplamalarin ortalama fiber ¢aplart arasinda anlamli bir fark
bulunmadigini ve her iki kaplama i¢in de ~55 nm oldugunu gostermistir. Literatiirdeki

AZ31 alasim yiizeyine uygulanan elektro-egirme kaplama c¢alisma sonuglar
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kiyaslandiginda, bu calismada elde edilen ortalama fiber ¢aplarinin daha kii¢iik oldugu
gozlemlenmistir. AZ31 alasimli implantlarin biyobozunur 6zelliklerinin iyilestirilmesine
yonelik yapilan elektro-egirme PCL nanofiber kaplamalarla ilgili Hanas vd., (2018)
tarafindan yapilan ¢alismada liflerin ortalama ¢apinin 400 nm oldugu rapor edilmistir.
Dabirian vd., (2022) tarafindan yapilan ¢alismada ise, AZ31 alasimmin korozyon
dayanimini iyilestirme amaciyla yapilan elektro-egirme polikaprolakton-zerdecgal (PCL-
Cur) nanofiber kaplamalarin ortalama cap1 179,60 nm olarak degerlendirilmistir.
Literatiirdeki ve bu ¢alismadaki nanofiber ¢aplar1 arasindaki farkliliklar, elektro-egirme
parametrelerine dayandirilmistir. Elektro-egirme yontemiyle nanofiber kaplamalarda,
voltaj, soliisyon iletkenligi, siringa ucu ile toplayici levha arasindaki mesafe ve akis hizi
gibi parametrelerin iyi optimize edilmesi gerekmektedir. Hanas vd., (2018) tarafindan
yapilan caligmada, PCL nanofiberleri elde etmek i¢in kullanilan proses parametreleri;
akis hiz1 0,2 ml/saat, ug-hedef mesafesi 12 cm, kaplama siiresi 4 saat ve uygulanan voltaj
15 kV’dir. Dabirian vd., (2022) tarafindan yapilan ¢alismada ise saf PCL ve PCL-Cur
nanofiber liretmek icin 16, 18 ve 20 kV'luk voltajlar, 1 ve 0,7 ml/saatlik akis hizlar1 ve
14, 16, 18 ve 20 cm'lik mesafeler arastirilmis ve optik mikroskobik goriintiilerine gore,
voltaj, akis hiz1 ve mesafe icin sirastyla 16 kV, 1 ml/saat ve 16 cm degerleri optimum
degerler olarak belirlenmistir. Bu ¢alisma da ise kullanilan proses parametreleri; akis hizi
0,3 ml/saat, ug-hedef mesafesi 14 cm, kaplama siiresi 1 saat ve uygulanan voltaj 27
kV’dir. Literatiirle kiyaslandiginda, bu calismada uygulanan voltaj degerinin oldukca
yuksek oldugu goriilmektedir. Yapilan ¢alismalarda, uygulanan voltajin olusan fiberin
yarigapiyla ters orantili oldugu, yani voltaj arttikca fiberin yaricapinin azaldigi rapor

edilmistir (Bhardwaj ve Kundu, 2010).



85

@ (b)
10+ 10
94 e
84 8
74 7
64 €4
£ 3
? 5 a L
Q
44 44
34 3
24 2.
1 1
0 ]
25 N B N &5 0 B 0 6 20 25 30 35 40 45 50 35 60 €5 VO 75 80 85
Fiber Capi (nm) Fiber Capt (nm)

Sekil 4.15. Yiizeyleri (a) PCL/CS ve (b) PCL/CS-eAgNP nanofiber kapli AZ31Ti numunelerinin yiizey
FE-SEM goriintiileri ve histogram grafikleri

4.4.2. XRD Analiz Sonuclari

X-151m1 kirinimi kullanilarak karakterize edilen kaplanmamis AZ31Ti alasimi ve
PCL/CS ve PCL/CS-eAgNP kaplanmis AZ31Ti alasimina ait numunelerin faz
kompozisyonlar1 Sekil 4.16'da verilmistir. AZ31Ti alasimina karsilik gelen kirmim
tepeleri yalnizca a-Mg fazindan olugmaktadir (bkz. Sekil 4. 5). Kaplanmig numunelerde
ise a-Mg piklerine ilaveten, PCL/CS i¢in 20 = 18,9°, 20 = 21,4°, 20=23,8°'de ve PCL/CS-
eAgNP i¢in 20=21,4° ve 20=23,8°de pikler gozlenmistir. Soleymani vd., (2019)
tarafindan yapilan ¢alismada, PCL/CS nanokompozit kapli AZ91 alagimindan alinan
XRD analizde PCL ve CS pikleri 21,6° ve 23° arasinda olup, bu sonuglar mevcut ¢alisma
ile benzerlik gostermektedir. Literatiirde 20=21,3° ve 20=23,8° pikler sirasiyla PCL’nin
(110) ve (200) diizlemlerine karsilik geldigi rapor edilmistir (Balu vd., 2011; Soujanya
vd., 2014; Hanas vd., 2016; Rezk vd., 2019; Giines vd., 2022; Yirtmaz 2022). PCL/CS
ve eAgNP katkili AZ31Ti numunelerinin XRD pik siddetleri kiyaslandiginda en belirgin
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farkin 26=23,8°'de tepe siddetinde oldugu goriilmektedir. Bu ¢alismada eAgNP katkili
nanofiberlere ait XRD spektrumlarinda ek piklerin tespit edilmemesi, eAgNP miktarinin
diisiik olmasina dayandirilmistir. Bu numunelerde Agmin varli§i, EDS analizi ile
dogrulanmistir (Sekil 4.14).

Glimiis nanopartikiil igeren PLA polimer esasli antibakteriyel nanoliflerin elektro-
egirme yOntemiyle tiretimi ile ilgili yapilan bir ¢aligmada (Saygili, 2021), %1 AgNP
iceren nanolifte piklerin tepe siddetinin arttig1 ve en belirgin iki karakteristik piklerin
65,23° ve 78,38° tepe noktasinda AgNPlere ait oldugunu rapor edilmistir. Saygili (2021)
tarafindan yapilan c¢alisma sonuclari ile bu calisma kiyaslandiginda ozellikle ve
AgNP’lere ait olan en belirgin iki karakteristik pik siddetinin c¢ok kiigiik oldugu
goriilmektedir. Literatiirde, kristal yapili malzemelerin XRD analizlerinde yiiksek
siddette pik verdigi bilinmektedir. Bu calismada ise eAgNP ilavesi ile PCL/CS’de 26 =
18,9° pikinin kaybolup, PCL/CS-eAgNP’de 20=21,4° pik siddetinin daha yiiksek
olmasinin nedeni eAgNP nin fiber olusumu sirasinda ¢ekirdeklenmeyi tesvik ederek daha
cok kristal yapida olustugunu isaret etmektedir. AgNP’ler, X-isinlartyla giiglii bir

etkilesim gostererek olusan fazlarda daha keskin pikler meydana getirebilir.
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Sekil 4.16. AZ31Ti, AZ31Ti-PCL/CS ve AZ31Ti-PCL/CS-eAgNP nanofiberlerinin XRD difraktogrami
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4.4.3. FTIR Analiz Sonuglar:

Fonksiyonel gruplar1 belirlemek ve numunelerin kimyasal yapisini tespit
edebilmek i¢in kaplamasiz, PCL/CS ve eAgNP kapli nanoliflere ait 400-4000 cm-1 dalga
boyu araligindaki FTIR spektrumlar1 Sekil 4.17°de verilmistir. Kaplamasiz AZ31Ti
alasim yiizeyinde, spektrumda higbir tepe noktasi goriilmemistir. Benzer sonug,
literatiirde AZ31 alagiminin FTIR spektrumunda da rapor edilmistir (Kunjukunju vd.,
2013). PCL/CS nanofiber kapl1 AZ31Ti yiizeyinde, 2950-2865 cm™! dalga sayilarinda
PCL’ye 0zgii -CH2 grubuna ait sirasiyla asimetrik ve simetrik gerilme titresimlerini
gosteren bantlar goriilmistiir. PCL/CS'nin FTIR spektrumu ile karsilastirildiginda,
PCL/CS-eAgNP'de -CH2 grubuna ait gerilme titresimlerini gésteren bantlarin siddetinde
belirgin bir azalma oldugu gdzlenmistir. Literatiirde, 1726 cm ™' dalga sayisina ait bandin
PCL’ nin karbonil grubuna ait C=0 gerilme titresimine karsilik geldigi rapor edilmistir
(Baluvd., 2011; Nhi vd., 2016; Giines vd., 2022). eAgNP'nin karbonil grubuna ait gerilme
pikinin ise 1739 cm "’ de meydana geldigi gézlenmistir. Bunun nedeni, eAgNP ilavesinin
karbonil gruplarmin titresim frekansini degistirmesine dayandirilabilir. PCL/CS-eAgNP
kapli nanofiber yilizeyinde, 2360 cm '’de olusan pik, CO: molekiiliiniin titresimi
sonuncuda ortaya ¢ikmistir. Bu titresimin meydana gelmesi CO2’nin adsorpsiyonu ya da
CS’nin yapisinda bulunan az miktardaki CO. molekiiliinden olusabilir (Saderi vd., 2018;
Sangsanoh ve Supaphol, 2006). PCL/CS’ nin 1295 cm™ (C-C gerilme), 1242 cm™ ve 1179
cm™” de (asimetrik ve simetrik C-O-C gerilme) dalga sayilarina denk gelen bantlarin da
PCL/CS-eAgNP’nin FTIR spektrumlarinda siddetleri azalmis olarak goériinmektedir.
PCL/CS’de gozlenen 728 cm™ (CH; biikiilme) dalga sayilarina denk gelen titresim
bantlarinin, PCL/CS-eAgNP’de CH: biikiilme gerilme titresimine ait bant siddetinin
azaldig; ayrica 1366 cm™ (C-H makaslama) dalga sayisina ait bant siddetinin ise PCL/CS
ile karsilagtirlldiginda belirgin = degisiklik gostermedigi gozlenmistir. Literatiir
arastirmalarinda, PCL/CS nanofibere ait FTIR analizinde benzer sonuglar elde edilmistir
(Nhi vd., 2016; Rezk vd., 2019; Dabirian vd., 2022). Yapilan bir c¢alismada,
Poliakrilonitril (PAN) polimerinin igerisine Ag (agr. %1), SiC (agr. 0,5) ve Ag+SiC
nanopartikiilleri katilarak nanopartikiil katkili PAN nanofiberleri iiretilmis ve FTIR
spektrumlarinda Ag ve SiC nanopartikiillerin kimyasal baglarindan ya da fonksiyonel
gruplarin olusumundan ziyade yalnizca belirli karakteristik zirvelerin yogunlugunu

azalttig1 gozlenmistir (Kurdis, 2023).
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Sekil 4.17. AZ31Ti, PCL/CS ve PCL/CS-eAgNP kaplanmig nanofibere ait FTIR spektrumlari

4.4.4, Temas Acis1 Analiz Sonuclar

Sekil 4.18’de kaplamasiz AZ31Ti, nitrik asitle ylizeyi daglanmis AZ31Ti,
PCL/CS ve PCL/CS-eAgNP nanofiber kapli AZ31Ti yiizeyinin su temas agis1 6l¢lim
sonuglari ve gorselleri verilmistir. Temas agis1 yilizeyin 1slanabilirligi (hidrofilik), fiziksel
bariyer 6zellikleri ve biyouyumlulugu hakkinda bize bilgi vermektedir (Chen vd., 2023).
Kati yiizey ile s1v1 ylizey arasinda meydana gelen temas agis1 ne kadar kiiciik olursa kati
materyalin 1slanabilirligi de o kadar fazla olur. Su temas acisinin 90°’lik aginin iistiinde
bir deger vermesi malzemenin numunenin hidrofobik (1slatmaz) yapida oldugu ve 90°’nin
altinda (0-30°’ye yakinsa) bir a¢1 olusturmasi numunenin hidrofilik bir yapida oldugunu
gostermektedir.

Asit 6n islemi Oncesi su temas agist (68°) ile karsilastirildiginda daha fazla
piirtizliige sahip olan HNO3 uygulanmis 6rnekte su temas agisinin diisiik olmasi (27°), 6n
uygulamalardan sonra malzeme ylizeyinin daha hidrofilik o6zellik kazandigini
gostermektedir (Sekil 4.18). Bu 6n uygulamalar sonucunda, yilizeyde olusturulan nano-
boyutlu piiriizliiliikler, tiretilecek olan nano-fiberlere yiizey alanmi olusturacak, fiberler,
metal yiizey ve oksit tabaka iizerindeki ¢atlak ve porlara penetre olarak mekanik bir
baglanma saglayacaktir. PCL/CS nanofiber kapli numunenin su temas agist 123° ve
PCL/CS-eAgNP kapli numunenin su temas agisi ise 118° olarak 6l¢iilmiistiir. Bu sonuglar

nanofiber kaplamalarin hidrofobik yapida oldugunu ve eAgNP ile 1slatma 6zelliginin cok
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da degismedigini gostermektedir. Litaratiirde de (Soujanya vd., 2014; Hanas vd., 2016;
Gilines vd., 2022) rapor edildigi gibi, PCL kaplama sonrasi islanabilirlik, PCL’nin
hidrofobik bir polimer olmasindan dolay1 azalmaktadir.

Hanas vd., (2016) tarafindan yapilan g¢alismada 1si1l islem uygulanmis AZ31
alasiminin su temas agisinin ~78, HNO3 islem sonrasi ~58 ve elektro-egirme PCL
kaplama sonrasi ~118 oldugu rapor edilmistir. Sasikumar vd., (2019) tarafindan yapilan
bir ¢calismada AZ31 alagiminin su temas agisinin 68,55 oldugu ve baska bir caligmada
(Song vd., 2017) ise ~52° oldugu rapor edilmistir. AZ31 alagiminin korozyon dayanimini
iyilestirme amactyla Dabirian vd., (2022), tarafindan yapilan ¢alismada, elektro-egirme
PCL-zerdecal (PCL-Cur) nanofiber kaplamalarin su temas agisinin PCL i¢in ~146° ve
PCL-Cur i¢in ~135° oldugu rapor edilmistir. Kaplama 6ncesi Mg metal alasiminin su
temas acis1 degerlerindeki farkliliklar, 6l¢iim Oncesi ylizey hazirlama prosediiriinden
kaynaklanabilir. Sonug olarak, literatiir ile bu ¢alismadaki su temas agilar1 arasindaki bazi
farkliliklar gozlenmekle birlikte PCL kaplama sonrasi 1slanabilirligin azaldigi
goriilmektedir.

Yiizeyin hidrofobik bir malzemeyle kaplanmasi, iiretilen ortopedik implantlar i¢in
iyi bir fiziksel bariyer olusturabilir. Ayrica, kaplama, korozyona neden olan maddelerin
yiizeyi etkilemesini engelleyerek, korozyona karst dayanikliligi artirir ve kaplamanin

altindaki metalin Omriini uzatabilir.



Alasim

Temas Acisi

©) -
r
AZ31Ti 68,5
AZ31Ti-HNO3 27
AZ31Ti-PCL/CS 123
AZ31Ti-PCL/CS-eAgNP 118

Sekil 4.18. AZ31Ti alagiminin asit 6n islemi, sonrasi ve kaplama sonrasi su temas agis1 6l¢limleri
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4.4.5. Korozyon

Sekil 4.19°da SBF ortaminda 3 giin bekletilen AZ31, AZ31Ti ve AZ31Ti-PCL/CS
numune yiizeylerinin korozyon dncesi ve sonrasi yiizey fotograflar1 gériilmektedir. Levha
seklindeki daldirma deney sonuglarini pim numuneler ile kiyaslamak amaciyla kontrol
numunesi olarak AZ31 alasimi kullanilmistir. Nanofiber kaplamalar ise yalniz AZ31Ti
alasimina uygulanmigtir. Tiim numunelerin korozyona ugradigi ve AZ31Ti-PCL/CS-
eAgNP numunesinin ylizeyinde nanofiberlerin bozulma nedeniyle koruyucu tabakalarin
kayboldugu goriintiilerinden anlasilmaktadir. Sekil 4.20’de SBF ortaminda 3 giin
bekletilen daldirma testi sonucunda numunelerin korozyon kaybi sonuglar1 verilmistir.
Sonuglar, AZ31 numunesinin Ti mikro alasimlandirilmis numuneden ¢ok daha fazla
korozyona ugradigini gostermektedir. Sekil 4.7°de de goriildiigli gibi AZ31 ve AZ31Ti
pim numunelerinin daldirma siiresi boyunca korozyon kaybinda artis oldugu
goriilmektedir. Pim ve levha numunelerin 3 giin sonundaki korozyon kayiplar
karsilastirildiginda benzer sonuglar verdigi gézlemlenmis ve AZ31 igin sirastyla 285
mg/cm? ve 288 mg/cm?, AZ31Ti i¢in ise sirastyla 5,05 mg/cm? ve 6,2 mg/cm? degerleri
elde edilmistir. PCL/CS nanofiber kapli numunenin korozyon kayb1 5,9 mg/cm? olarak
hesaplanmis ve bu degerin kaplanmamis AZ31Ti numunesine olduk¢a yakin oldugu
gbzlemlenmistir. Dolayisiyla, bu kosullarda nanofiber kaplamanin korozyon kontroliinde
beklenen performansi gosteremedigi sdylenebilir.

AZ31 alasiminin, fizyolojik ortamda (SBF) bozunmasini kontrol etmek amaciyla
elektro-egirme teknigi kullanilarak PCL nano lifli tabaka kaplanmasi ile ilgili Hanas vd.,
(2016) tarafindan yapilan calismada, daldirma testi ile elde edilen agirlik kayb1 sonuglari,
HNO3 6n isleminin PCL kaplama ile birlestirilmesinin bozunma hizin1 24 saate kadar
kontrol etmede oldukca etkili oldugunu gostermistir. Ancak daha sonra bozulmalar
nedeniyle ¢atlaklar olugsmasi ve koruyucu tabakalar kaybolmasi sonucu agirlik azalmasi
gozlendigi rapor edilmistir. Bununla birlikte, PCL nanofibréz kaplamanin uygun bir 6n
islemle birlestirildiginde, gecici implant uygulamalar1 icin Mg alagimlarinin kontrollii
bozunmasinda kullanilabilecegi sonucuna varilmistir. Dabirian vd., (2022) tarafindan
yapilan benzer ¢aligmada, elektro-egirme teknigi kullanilarak PCL, PCL-Cur ve SA-
PVA/PCL Cur kaplamalar1 iiretilmistir. Calisma siiresince PCL-Cur hidrofobik polimer
kaplamanin herhangi bir boliimiinde bozulma meydana gelmedigi ve PCL-Cur polimerik
kaplamanin uygulanmasiyla Mg implantlarinin korozyon oraninin, kaplamasiz ve/veya

diger kaplama 6rneklerine kiyasla 6nemli dlglide azaldigi rapor edilmistir.
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Yukaridaki literatiir sonuglari ile bu ¢alisma sonuglari kiyaslandiginda nanofiber
kaplamanin korozyon kontrolinde (SBF ortaminda) Hanas vd., (2018) benzer egilim
gostermekle birlikte Dabirian vd., (2022)’nin sonuclar ile tezathik gostermektedir.
Ozellikle bu tiir nanofiber kaplamalarmin gdézenekli yapisi ve fiber gaplar1 gdz oniine
alindiginda bu tiir kaplamalarin SBF ortaminda ¢ok iyi bir performans gdstermemesi
dogaldir. Stvinin nanolifler aras1 bosluklardan kapiler etki ile sizarak metal yiizeyi ile
temas etmesi sonucu korozyonun zamana bagl olarak artacagi dolayisiyla kaplamanin
korozyon kontroliinde bariyer etkisinin olamayacagi disiliniilmektedir. Ancak
kaplamalarin biyouyumluluk ve hiicre tutunma potansiyeli agisindan asagidaki sonuglar

1s1ginda 6nemli etkisi oldugu gézlenmistir.

AZ31 AZ31Ti AZ31Ti-PCL/CS

Sekil 4.19. SBF ortaminda 3 giin bekletilen AZ31, AZ31Ti ve AZ31Ti-PCL/Cs nanofiber kaplanmig
yiizeylerin korozyon sonrasi fotograflar1 (Olgek: Cizgiler aras1 1 mm)
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Sekil 4.20. AZ31, AZ31Ti ve AZ31Ti-PCL/CS numunelerinin korozyon kayb1 sonuglari

4.4.6. Biyouyumluluk ve Hiicre Tutunma Potansiyeli

In vitro sitotoksisite degerlendirmesi, biyomalzemeler i¢in temel bir biyolojik
testtir. Hiicre ¢ogalmasi, malzeme ekstraksiyonu kullanilarak biyouyumlulugun ilk
gostergesi olup, ayn1 zamanda hiicrelerin biyomalzeme arayiiziine baglanma yetenegini
de yansitir.

AZ31, AZ31Ti, PCL/CS ve PCL/CS-eAgNP nanofiber kapli AZ31Ti
numunelerin 3T3 hiicreleriyle birlikte 1, 3, ve 6 giin inkiibasyonunun hiicrelerin yasamasi
ve ¢ogalmasina olan etkileri XTT sitotoksisite testi ile degerlendirilmistir. XTT hiicre
proliferasyon testi sonucunda elde edilen absorbans olgtimleri Sekil 4.21°de verilmistir.
Elde edilen sonuglara gore Kontrol grubuyla karsilastirildiginda alasim numunelerinin
ekstraktinin 3T3 kemik hiicrelerinin iiremesini azaltmis oldugu sonucuna varilmistir. Bu
nedenle sirastyla PCL/CS ve yesil sentezlenmis glimiis nanopartikiil (eAgNP) iceren
PCL/CS ile kaplama yapilip AZ31Ti alagim 6rneginin biyouyumlulugunun artirilmasina
calisilmistir. PCL/CS kaplamanin ii¢ zaman dilimi i¢in hiicre iireme ortalamalarinda az
da olsa bir artisa neden oldugu gbzlenmis olup yesil sentezlenmis eAgNP iceren PCL/CS

kaplamanin biyouyumlulugu artirici bir etkisi gézlenmemistir.
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Sekil 4.21. XTT hiicre proliferasyon testi sonucunda elde edilen absorbans dl¢iimleri.

1, 3 ve 6 giin boyunca hiicre lireme ortalamalarinda test edilen numuneler ile
kiiltiir ortam1 arasindaki temas sirasinda elde edilen mikroskopi goriintiileri Sekil 4.22°de
verilmistir. 1 ve 3 giinliik inkiibasyondan sonra, AZ31 numunesinde salinan partikiil
kiimeleri gézlemlenmistir. Ozellikle, bu partikiiller tiim numuneler i¢in kiiltiir ortaminda
6 giinliik inkiibasyondan sonra silindirik korozyon iirlinlerinin salinmasiyla karakterize
edilen belirgin bir sekilde goriilmektedir. Gozenekli PCL ile kaplanmig biyolojik olarak
parcalanabilir magnezyum (AZ31) biyomedikal protezlerin elektro-egirme yontemi ile
iretilmesi ile ilgili Palumbo vd., (2019) tarafindan yapilan ¢alismada, kaplanmamis
numunede 2 (48 h) ve 6 (144 h) giinliik inkiibasyon sonrasi silindirik korozyon
tirtinlerinin salinmastyla ilgili benzer sonuglar rapor edilmistir. Ayni ¢aligmada PCL ile
kaplanmis AZ31 numunesinde ise, 3 ve 6 giin inkiibasyon sonras1 metal korozyonuna
bagli belirgin bir pargacik gézlemlenmemistir. Ancak bu ¢alismada, 6 giinliik inkiibasyon
sonrast kaplanmis numunelerde de silindirik korozyon iirlinlerinin salindigi
gozlemlenmistir. Bu durum, numune iiretim yonteminin farkliligimin yani sira elektro-

egirme parametrelerinden kaynaklaniyor olabilir.
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Sekil 4.22. Hiicre ekimi yapilan numunelerin 1, 3, 6 giin bekletildikten sonra alman mikroskop
goriintileri (a) AZ31, (b) AZ31Ti, (c) AZ31Ti-PCL/CS ve (d) AZ31Ti-PLC/CS-eAgNP

Hiicre kiiltiirii calismalar1 sonrasinda numunelerin SEM goriintiileri Sekil 4.23°te
verilmistir. SEM goriintiileri, AZ31, AZ31Ti, AZ31Ti-PCL/CS ve AZ31Ti-PCL/CS-
eAgNP numuneleri i¢in 6 giin sonra dogrudan temas testi ile hiicre tutunmasini
gostermektedir. SEM goriintiileri degerlendirildiginde AZ31 alasiminda hiicre tutunmasi
gozlenmemis, AZ31Ti alasimi {izerine ise ¢cok yogun olmamakla birlikte hiicre tutunmasi

gozlenmigtir (Sekil 4.23a ve Sekil 4.23b). PCL/CS kaplanmis alasim tiizerinde ise
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tutunmus hiicre miktarinda artis oldugu goriintiilenmistir (Sekil 4.23c). Bu sonuglardan
alagimin biyouyumlu bir polimer ile kaplanmasinin hiicre canlilig1 ve hiicre tutunmasi
tizerinde olumlu bir etkisi olacagi ¢ikarimi yapilabilir. Kaplanmamis numune, zayif hiicre
yapismasi sergilerken, hiicreler, karakteristik kaplama morfolojisi nedeniyle nanofiber
kapli numune iizerinde diizlesmekte ve genislemektedir. eAgNP iceren PCL/CS ile
kaplanmis AZ31Ti Ornekleri iizerinde fiber lizerine az sayida tutunmus ve uzanmisg
hiicreler gozlenmis olup, eAgNP’lerin hiicre tutunmasmi artirict  bir  etkisi
gozlenememistir  (Sekil 4.23d). Bu durum giimiis nanopartikiillerinin hiicre
proliferasyonunu azaltici etkisinin olabilecegini gostermektedir. Bu gibi sonuglar yesil
sentez ile elde edilmig AgNP’ler iceren biyopolimerlerin biyouyumlulugunun arastirildigi
caligmalarda da gozlenmistir (Wypij vd., 2021; Giines vd., 2022).

Kaplanmamis alagimlar i¢in gdzlemlenen in-vitro sitotoksik etkiler, hiicre
canliligin1 etkileyebilecek pH artisindan ve mikroskobik goriintiilerde gozlenen korozyon
{iriinlerinin salinimindan kaynaklanabilir. Ozellikle, AZ31 alasimi icin 6 giin inkiibasyon
siiresinin ardindan hiicre tutunmasinin gézlemlenememesi, olusan catlaklar ve hiicre

yokluguna yol acan birlesik hidrojen salinimiyla iligkilendirilmistir.
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Sekil 4.23. 6 giin inkiibasyon siiresince hiicre ¢ogalmasi. SEM gériintiileri, (a) AZ31, (b) AZ31Ti, (¢)
AZ31Ti-PCL/CS ve (d) AZ31Ti-PCL/CS-eAgNP

Literatiirde, osteoblast hiicre cogalmasini iyilestirmek ve bozunmay1 geciktirmek
icin elektro-egirme yontemi ile AZ31 alagimi iizerine kaplamalar ile ilgili caligmalar
yapilmistir (Hanas vd., 2016; Palumbo vd., 2019; Rezk vd., 2019). Daha diisiik bozunma
orani ve hiicre dig1 matrikse benzer morfolojiye sahip stabil biyouyumlu elektro-egirme
yontemi ile yapilan PCL kaplamanin, hiicrelerin AZ31 alasim iizerinde daha iyi
bliylimesine ve ¢ogalmasina yardimci oldugu Hanas vd., (2016) yapilan ¢alismada rapor
edilmistir. Rezk vd., (2019) tarafindan yapilan ¢aligmada, ortopedik implant uygulamalari
icin biyolojik olarak parcalanabilir Mg alasimi iizerine kompozit PCL/HA/simvastatin
elektro-egrilmis nanofiber kaplama gelistirilmistir. Kompozit nanofiber kapli AZ31
alasiminin sitotoksisite ve hiicre uyumlulugu agisindan hiicresel tepkisi CCK-8 ile
arastirllmis ve fare preosteoblast hiicreleri (MC3T3-El) kullanilarak kaplanmamis

numune ile karsilagtirilmistir. Kaplanmamis AZ31°de daha diisiik sayida hiicre cogalmasi

leri

eleri
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gbzlemlenmis fakat herhangi bir toksisite goriilmedigi rapor edilmistir. in vitro hiicre
kiltiirti testi, HA ve simvastatin kullanimimin hiicre yapismasini ve g¢ogalmasini
kaplanmamis alasima gore daha fazla iyilestirdigini ortaya koymustur.

Literatiir ve bu c¢alisma sonuglarindan alasimin biyouyumlu bir polimer ile

kaplanmasinin hiicre tizerinde olumlu bir etkisi olacagi ¢ikarimi yapilabilir.
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5. SONUCLAR VE ONERILER

5.1. Sonuclar

Bu tez calismasinda, ortopedik implant uygulamalar1 i¢in AZ31 alasiminin Ti
mikro alagimlandirma ile kontrollii biyobozunur 6zelliginin gelistirilmesi ¢alisilmistir.
Calisma kapsaminda, Ti mikro alagimlandirilmis AZ31 alagiminin mikroyapi, mekanik
Ozellikleri, elekro-egirme yoOntemi ile nanofiber kaplanmis alasimin in-vitro
biyokorozyona bagli bozunma siiregleri ile biyouyumluluk ve hiicre tutunma potansiyeli
incelenmistir. Elde edilen sonuglar asagida 6zetlenmistir:

e Optik mikroskop goriintiileri ve SEM mikroyapt sonuglari; AZ31 alasim ile
karsilastirildiginda, Ti mikro alasimlama ile ortalama tane biytkligii ve tane
sekillerinde belirgin bir farklilik olmadigin1 gdstermistir. Ancak, AZ31Ti
alasiminda ¢ok seyrek goriilen etrafi ignemsi yapi ile ¢evrili farkli parlak bir
fazin Al-Ti-Fe-Mn elementleri igerdigi SEM-EDS analizi ile tespit edilmistir.

e XRD analizleri, AZ31 ve AZ31Ti alagimlarinin difraksiyon kirmimlarinin
benzerlik gosterdigini ve Ti mikro alagimlama ile AZ31 alasiminin kristal
yapisinin degistirmedigini gostermistir.

e Ti mikro alasimlama ile hadde numunelerin sertlik degerlerinde ve mekanik
ozelliklerinde kayda deger bir degisiklik olmadig1 gézlemlenmistir.

e AZ31 alasiminin 5. giiniin sonunda tamamen ¢6ziindiigii, buna karsilik AZ31Ti
alasimmin 21 giinliik test boyunca SBF ortaminda ¢dziinmesine ragmen
biitiinliiglinii korudugu gdzlemlenmistir.

e Her iki alasimin SEM goriintiileri karsilastirildiginda, yiizey korozyon
morfolojilerinin farkli oldugu gézlemlenmistir. SEM analizleri korozyon kaybi
sonuglarini teyit ederek en fazla korozyona ugrayan alasimin AZ31 alasimi
olugunu gostermistir. AZ31Ti alasiminin SBF ortaminda uzun siireli daldirma
testinde korozyon dayaniminin daha 1yi olmasinin nedeni, yiizeyde olusan oksit
film kararlilign ve Ti'nin yapr i¢inden Fe’yi etkili bir sekilde temizleme
(scavenge) etkisine dayandirilmistir.

e PCL/CS ve PCL/CS-eAgNP nanofiber kapli AZ31Ti numunelerin FE-SEM
goriintiilerinde, numune ylizeylerinde rastgele hizalanmig PCL nanofiberlerinin,
birbirine bagli gozeneklere sahip lifli bir kaplama olusturarak homojen bir

morfolojide biriktigi gbzlemlenmistir.
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FE-SEM goriintiileri, PCL/CS ve PCL/CS-eAgNP kaplamalarin ortalama fiber
caplar1 arasinda anlamli bir fark bulunmadigin1 ve her iki kaplama i¢in de ~55
nm oldugunu gostermistir.

XRD analizi sonucunda, AZ31Ti alasimina karsilik gelen kirinim tepelerinin
yalnizca a-Mg fazindan olusurken, eAgNP ilavesi ile PCL/CS’de 20 = 18.9°
pikinin kayboldugu, ayrica PCL/CS-eAgNP’de 20 = 21.4° pik siddetinin daha
yuksek oldugu gozlemlenmistir. Bu durumun, eAgNP'nin lif olusumu sirasinda
cekirdeklenmeyi tesvik ederek daha fazla kristal yapida olustuguna
dayandirilmistir.

FTIR spektrumlarinda, eAgNP nanopartikiillerin kimyasal baglarindan ya da
fonksiyonel gruplarin olusumundan ziyade yalnizca belirli karakteristik
zirvelerin yogunlugunu azalttig1 goézlenmistir.

PCL/CS nanofiber kapli numunenin su temas agis1 123° ve PCL/CS-eAgNP
kapli numunenin su temas agist ise 118° olarak Ol¢iilmiistiir. Bu sonuglar,
nanofiber kaplamalarin hidrofobik yapida oldugunu ve eAgNP ile islatma
ozelliginin ¢ok da degismedigini gostermistir.

PCL/CS nanofiber kapli AZ31Ti alasimmnin korozyon kaybi, kaplanmamis
AZ31Ti numunesine olduk¢a yakin oldugu i¢in nanofiber kaplamanin korozyon
kontroliinde beklenen performansi gosteremedigi sonucuna varilmistir.

XTT hiicre proliferasyon testi sonucunda elde edilen absorbans 6l¢iim sonuglart;
PCL/CS kaplanmis numunelerin kaplanmamis alagim grubuna kiyasla daha iyi
biyouyumluluga sahip olmasina karsin PCL/CS-eAgNP kapli numunelerin en
zayif biyouyumluluga sahip oldugunu gostermistir.

Hiicre kiiltiirti ¢alismalart sonrasinda numunelerin  SEM  goriintiilerinde,
kaplanmamis numune, zayif hiicre yapismasi sergilerken, hiicreler, karakteristik
kaplama morfolojisi nedeniyle PCL/CS nanofiber kapli numune {izerinde

diizlesmekte ve genislemekte oldugu gozlemlenmistir.
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5.2. Oneriler
Bu tez kapsaminda yapilan ¢alismalara ek olarak yapilabilecek ¢aligmalar asagida
Onerilmistir:
e Uretilen PCL/CS ve karanfil 6ziitlii PCL/CS-e AgNP’lerin antimikrobiyal testleri
yapilabilir.
e Elektro-egirme proses parametreleri degistirilerek farkli c¢aplarda lifler elde
edilerek kaplamanin biyobozunur 6zellikleri karsilastirilabilir.

e Yapilan in-vitro testlerinin ardindan in-vivo hayvan deney testleri ¢aligilabilir.
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