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Tez çalışmasında, Poli(3-Hidroksibütirat-co-3-Hidroksihekzanoat) (P(3HB-co- 

3HHx)) polimeri sentezlenmiştir. Polimere iletkenlik kazandırmak amacıyla katkılanacak 
AgGa0.2In0.8Se2 bileşiği, literatürden farklı olarak bu çalışmada ilk defa termal buharlaştırma 
yöntemi ile sentezlenmiş ve yapısı FT-IR ve XRD teknikleri kullanılarak aydınlatılmıştır. 
XRD toz deseninden 00-035-1098 PDF numaralı AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin tetragonal 

sistemde kristallendiği ve I-42d(122) simetrisinde olduğu belirlenmiştir. P(3HB-co-3HHx), 

AgGa0.2In0.8Se2 ve VEGF büyüme faktörü başlangıç maddeleri olarak kullanılmış ve 
elektroeğirme tekniği ile 6 mm çapında silindirik geometride, katkılı ve katkısız vasküler 
greft şablonları üretilmiştir. Sentezlenen polimerin ve vasküler greft şablonlarının 
karakterizasyonu FT-IR, XRD, SEM, TG/DTA/DTG ve DSC analiz teknikleri kullanılarak 
gerçekleştirilmiştir. Polimerin karakterizasyonunda ayrıca 1H-NMR spektrometresi 

kullanılmıştır. SEM mikrografları katkısız vasküker greft şablonlarının 20-30 µm çapında 
lifler içerirken, katkılı vasküler greft şablonlarının film halinde oluştuğu gözlenmiştir. 
Biyobozunur ve biyouyumlu bir polimer olan P(3HB-co-3HHx) polimerinden hazırlanan 
vasküler greft şablonları kardiyovasküler cerrahide kullanılabilecek uygun bir alternatif 
olabilecektir. 
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polihidroksialkanoat   
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In the thesis study, Poly(-3-Hydroxybutyrate-co-3-Hydroxyhexanoate) (P(3HB-co-

3HHx)) polymer was synthesized. Unlike the literature, AgGa0.2In0.8Se2 compound, which 

will be doped to add conductivity to the polymer, was synthesized for the first time in this 

study by thermal evaporation method and its structure was elucidated using FT-IR and XRD 

techniques. From the XRD powder pattern, it was determined that AgGa0.2In0.8Se2 compound 

with PDF number 00-035-1098 crystallized in the tetragonal system and had I-42d(122) 

symmetry. P(3HB-co-3HHx), AgGa0.2In0.8Se2 and VEGF growth factor were used as starting 

materials and doped and undoped vascular graft templates with 6 mm diameter cylindrical 

geometry were produced by electrospinning technique. Characterization of the synthesized 

polymer and vascular graft templates was performed using FT-IR, XRD, SEM, 

TG/DTA/DTG and DSC analysis techniques. 1HNMR spectrometry was also used for the 

characterization of the polymer. In SEM micrographs, it was observed that while the undoped 

vascular graft templates contained fibers with a diameter of 20-30 µm, the doped vascular 
graft templates formed as a film. Vascular graft templates prepared from P(3HB-co-3HHx), 

a biodegradable and biocompatible polymer, may be a suitable alternative to be used in 

cardiovascular surgery. 
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1. GİRİŞ  
  

Kardiyovasküler hastalıklar dünya genelinde karşılaşılan en önemli ölüm 

sebeplerinden birisidir. Kardiyovasküler hastalıkların tedavisi için tercih edilen birçok 

tedavi yöntemi içerisinde cerrahi yöntemler önemli bir yer kaplar. Kardiyovasküler 

cerrahi alanında by-pass ve benzeri cerrahi müdahalelerde doğal ve yapay olarak çeşitli 

greftler kullanılmaktadır. Son yıllarda bu amaçla kullanılan sentetik greftlerin yapımında 

biyopolimerler tercih edilmektedir.  

Polihidroksialkanoatlar (PHA'lar), biyobozunur ve biyouyumlu olması nedeniyle 

doku mühendisliği için oldukça uygun bir biyomalzeme ailesi olarak bilinir (Chen ve Wu, 

2005). PHA'lar, birçok üretici tarafından üretilen bir alifatik polyester sınıfıdır.  

Bakterilerin hücre sitoplazmasında sentezlenen ve bir karbon depolama bileşiği olarak 

biriken bir çeşit mikrobiyal biyopolimerdir (Steinbüchel ve Valentin, 1995). Son yıllarda, 

farklı PHA'lar ve bunların kompozitleri doku mühendisliği için biyomalzeme olarak 

kullanılmıştır. Bunlar arasında Poli(3-hidroksibutirat-co-3-hidroksiheksanoat) P(3HBco-

3HHx), diğerlerine kıyasla üstün mekanik özelliklere ve işlenebilirliğe sahiptir (Shaik 

vd., 2020).   

 Bu  araştırmada,  biyomedikal  alanda  vasküler  greftlerin  üretiminde  

kullanılabilecek, AgGa0.2In0.8Se2 bileşiği katkılanarak iletkenlik kazandırılmış vasküler 

greft şablonu olarak tasarlanan, vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF) katkılı 

P(3HB-co-3HHx) kompozit nanoliflerinin üretilmesi ve karakterizasyonu amaçlanmıştır.  
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2. GENEL BİLGİLER  

2.1. Kardiyovasküler Hastalıklar  

Dolaşım sistemi, kalp, atardamar (arter) ve toplardamarların (venlerin) oluşur 

(Maton ve Anthea, 1993). Dolaşım sistemini oluşturan her öge oldukça önemlidir. Kalbin 

sol karıncığından çıkan temiz kanın tüm vücuda dağılmasını sağlayan en büyük arter olan 

aort ve aortun ilk dalları olarak düşünülebilecek olan koroner arterler buna örnek 

verilebilir. Şekil 1.1’de dolaşım sisteminin önemli elemanleri aort ve koroner arterlerin 

yapısı verilmektedir.   

  

Şekil 1.1 Dolaşım Sisteminde Aort ve Koroner Arterlerin Yapısı (Giol, 2016).  

Kardiyovasküler hastalıklar dolaşım sisteminin herhangi bir bölümünü etkiler. Özellikle 

kalp hastalıkları, beyin ve böbrek damarlarını etkileyen hastalıklar ve periferik damar 

hastalıkları bu gruba girer. Günümüzde, kardiyovasküler hastalıklar dünya genelinde 

neredeyse bir numaralı ölüm nedenidir (Levenson vd., 2002). Dünya Sağlık Örgütü 

verilerine göre, dünya genelinde sadece 2016 yılında veriler, kardiyovasküler problemler 

nedeniyle yaklaşık 17.9 milyon insanın öldüğünü göstermektedir. Buna göre, 

kardiyovasküler hastalıklar, dünya genelindeki ölümlerin % 31'ini oluşturmaktadır. 

(OECD&WHO, 2012). Avrupa İstatistiklerine göre 2015 yılında Avrupa Birliği'nde 1.9 

milyon insan kardiyovasküler hastalıklar sebebiyle ölmüştür ve bu Avrupa Birliği'nde 

(AB) görülen tüm ölüm vakalarının % 36.7'sini kapsamaktadır (European Statistical 

Office, 2018). Bu raporlar, kardiyovasküler hastalıktan kaynaklı ölümlerin kanser 

kaynaklı ölümlerden sonra en yüksek ikinci orana sahip olduğunu göstermektedir 

(European Statistical Office, 2018). Bunun yanında, erken ölüm ve kronik yetmezlik 
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sebepli ölümlerinin temel sebebinin kardiyovasküler hastalıklar olduğu bilinmektedir 

(Roth vd.,  2017). Kardiyovasküler hastalıklar, Asya-Pasifik ülkelerindeki tüm ölümlerin 

de yaklaşık üçte birini kapsamakta ve Amerika Birleşik Devletleri ve Kanada'daki 

ölümlerin en başta gelen nedeni olarak göülmektedir. Örneğin, Kuzey Amerika'da tüm 

ölümlerin üçte biri kardiyovasküler hastalıklar nedeniyle meydana gelmiştir 

(OECD&WHO, 2012). Bununla beraber, 2030'a kadar kardiyovasküler hastalıklar 

nedeniyle yaklaşık olarak 23.6 milyon insanın öleceği konusunda tahminler 

yürütülmektedir (Eisenberg vd., 2005). Tüm bu veriler, kardiyovasküler hastalıkların 

tedavisi için araştırma ve geliştirme faaliyetlerinin önemini göstermektedir. Kalp ve kan 

damarlarındaki dolaşım bozukluğuna neden olan kardiyovasküler hastalıklar, genellikle 

sigara içme, kötü beslenmeye bağlı fazla kilo, fiziksel aktivitelerin yetersizliği ve diyabet 

gibi kronik rahatsızlıklar sonucu oluşan kolesterolün, dolayısıyla kan basıncının artması 

sonucu oluşmaktadır (Rai vd., 2005; Irza, 2016). Kardiyovasküler hastalıklar, kan 

damarlarındaki ve kalpteki farklı tipteki problemleri ve rahatsızlıkları temel alarak;  

 

*Koroner kalp rahatsızlıkları,   

*Serebrovasküler kalp rahatsızlıkları,   

*Periferik arter rahatsızlığı,   

*Romatizmaya bağlı kalp rahatsızlıkları,   

*Doğuştan gelen kalp rahatsızlıkları ve  

* Derin ven trombozu ve Akciğer embolisi gibi alt gruplara ayrılabilir (Onat ve Can, 

2017).   

1990 ile 2016 yılları arasında yapılan araştırmalarda, Türkiye'de tüm ölümlerin % 

42'sinin, koroner temelli hastalıklar nedeni ile gerçekleştiği ortaya konmuştur (Onat ve 

Can, 2017). Arter, temizlenmiş kanı ve oksijeni insan vücudunun tüm dokularına taşıyan 

ve dolaşım sisteminde bulunanlar arasında, en çok zarar görme eğiliminde olan kan 

damarıdır (Giol, 2016). Türkiye'de her yıl 37 yaş ve üstü 340000 insan bu sebeple ölmekte 

ve yaklaşık 420.000 insana koroner arter hastalığı teşhisi konmaktadır (Kasapoğlu ve 

Enç, 2017).  

 Koroner arter hastalığı, damar sertleşmesi olarak bilinen, kan damarlarının 

duvarlarında plak oluşumunun bir sonucudur (Rocco vd., 2014). Aterosikleroz (Damar 
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Sertliği), damar duvarlarında kolesterol birikmesi nedeniyle oluşan damar daralmasıdır. 

Oluşan plaklar, kan damarlarının daralmasına, kan akışının azalmasına ve bu nedenle de 

distal doku iskemiği (kansızlık) meydana gelmesine yol açmaktadır. Bu nedenle, kalp 

kaslarına yeterli oksijen taşınamamaktadır. Ayrıca kalp damarlarının daralması, göğüs 

ağrılarına neden olmaktadır. Daralmış kan damarlarının kan pıhtısı ile tıkanması 

durumunda ise oksijen yetersizliği nedeniyle kalp kasları zarar görmekte ve bu durum 

halk dilinde kalp krizi olarak adlandırılmaktadır. Kalp krizi, dünyada ölümle sonuçlanan 

en önemli problemlerdendir ve ciddi bir şekilde tedavi edilmelidir. Bütün bu bilgiler 

ışığında ölümlerin ana sebeplerinden biri olan kardiyovasküler hastalıklar etkili tedaviler 

gerektirmektedir.   

2.2. Kardiyovasküler Hastalıklarda Cerrahi Tedavi Yöntemleri  

Teşhis edildikten sonra kardiyovasküler hastalıkların tedavisinde, diyet, egzersiz, sigara 

içme alışkanlıkları ve stres faktörlerini azaltmak gibi yaşam alışkanlıklarının 

değiştirilmesinin medikal tedavilerle yapılan kombinasyonları önerilmektedir. Bu tür 

tedavi kombinasyonları ve yaşam alışkanlıklarındaki değişimler yetersiz kalırsa cerrahi 

müdahaleler gerekli görülür. Şekil 1.2.’de Kardiyovasküler cerrahi yöntemleri şematik 

olarak verilmiştir. Cerrahi alanda;  

*Anjiyoplasti,   

*Perkutan koroner müdahale (PCI)  

*Koroner arter by-pass greftleri gibi yöntemleri kullanmak mümkündür.   

                       
              a.          b.                        c.  

Şekil 1.2. Kardiyovasküler cerrahi yöntemleri: (a) Anjiyoplasti, (b) PCI, (c) Greftleme 

(Melly vd., 2018).  
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2.2.1. Anjiyoplasti  

Kan damarlarının ucunda balon bulunan ince bir tüp kullanılarak onarılması 

anlamına gelmektedir. Dar bir balonla tüp, kan damarının tıkanmış bölgesine doğru 

hareket ettirilir. Bu kısma ulaştığında balon, plakların temizlenmesine ve kan akışının 

düzenlenmesine yardımcı olmaktadır. Tıkanmış kan damarları balonun basınç 

kullanılarak şişirilmesi ile açılabilmektedir (Mayoclinic, 2020).   

2.2.2. Perkutanöz Koroner Müdahale (PCI)  

Perkütanöz koroner müdahale de bir çeşit anjiyoplasti yöntemidir. Dolayısıyla 

anjiyoplasti ile aynı prensibe sahiptir. Ancak, bu uygulamada stent olarak adlandırılan 

metalik bir çerçeve ve ince esnek bir tüp kullanılmaktadır. Stent, kasık ve kol gibi insan 

vücudunun bazı bölgelerinden yerleştirilmektedir. Stent, tıkanmış veya gevşemiş kan 

damarının bölgesine kadar damar boyunca ilerletilmektedir. Böylece bloklanmış olan 

bölüme yerleştirilerek kan damarlarını genişletmek mümkün olmaktadır. Öte yandan 

stent gevşemiş kan damarlarına yerleştirilerek burada pıhtı oluşturarak anormal kan 

akışını düşürmektedir (Williams vd., 1999).  

2.2.3. Koroner Arter By-pass Greftleri (KABG)  

Kan damarlarındaki tıkanıklıkları tedavi etmek için kullanılan bir diğer cerrahi 

yöntem olarak Koroner Arter By-pass Greftleri (KABG) kullanmaktır. Greftleme, 

kendine ait kan dolaşımına sahip olmayan bir dokuyu, vücuttaki bir bölgeden diğerine, 

bir başka canlıdan diğerine taşımak veya bunu yapay olarak sağlamayı içine alan bir 

cerrahi müdehale yöntemini ifade eder (Dimelling vd., 2021). Koroner Arter By-pass 

Greft yöntemleri, hastanın kendi vücudundan elde edilen bir geftler ya da hayvan ve 

kadavra gibi diğer kaynaklardan elde edilen greftler kullanılarak gerçekleştirilmektedir. 

Öte yandan bu işlem sırasında bazı sentetik greftler de kullanılabilmektedir. Bu 

sistemlerde, greftler insan vücudunun zarar görmüş kan damarlarına ve aorta köprü gibi 

implante edilmektedir. Açık kalp ameliyatları, koroner arter by-pass greft temelli 

operasyonlara örnek olabilmektedir.   

By-pass gibi açık kalp ameliyatları, kan damarlarının zarar görmüş parçalarının bir 

vasküler doku ile değiştirilmesi temeline dayanmaktadır. Öte yandan, endovasküler 

onarım uygulamaları, mevcut kan damarlarının stent adı verilen metalik çerçeveler 
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kullanılarak onarılması anlamına gelmektedir. By-pass ameliyatlarında, zarar görmüş kan 

damarları yerine biyolojik ya da sentetik kaynaklı greftler, tıkanmış bölge ve kalpten 

çıkan sağlıklı bir başka damar üzerine dikilmektedir. Böylece, bu iki damar arasında 

köprü görevi görmektedir. Sonuç olarak, kalp kaslarındaki oksijen eksikliğini önlemek 

için başka greft kullanılmaktadır.    

Anjiyoplasti, iyileşme sürecinin kısa ve uygulaması kolay bir yöntem olması 

nedeniyle sıklıkla kullanılır. Ayrıca, diğer arterlerden daha çok kalp kası besleyen 

atardamar olan sol ön aort atardamarın tıkanma olması durumunda, by-pass’ın en iyi 

seçenek olduğu bilinmektedir. (Sekhar vd., 2001). Ayrıca insanın ana atar damarlarında 

birden fazla tıkanma olması durumunda by-pass, hayatta kalma oranı daha fazla olan 

cerrahi yöntem olması nedeniyle tercih edilmesi gereken bir seçenektir. Tüm bu bilgilerin 

ışığında bypass, bu avantajları sayesinde günümüzdeki önde gelen koroner arter tedavi 

yöntemlerinden biri olmuştur (Zinn vd., 2001).  

Günümüzde, farklı türde by-pass greftleri;   

i. Otolog greftler  

ii. Alogreftler  

iii. Ksenogreftler  

iv. Sentetik prostetik greftler 

v. Sentetik vasküler greftler olarak sınıflandırılabilmektedir (Kurobe vd., 2012).   

Otolog greftler, insan vücudunun başka bir bölümünden alınan kan damarlarının greft 

olarak kullanılmasını ifade etmektedir. Bu tip greftlerin kullanımının dezavantajları kısıtlı  

donörün olması ve anatomik farklılıkların bulunabimesidir (Kasapoğlu ve Enç, 2017).  

Alogreftler olarak adlandırılılan greftler kadavradan elde edilen greftlerdir. Otolog 

greftlerde olduğu gibi alogreftlerde de donör azlığı ve anatomik farklılıklar nedeniyle 

sınırlamalar bulunmaktadır (Kasapoğlu ve Enç, 2017).  

Ksenogreftler sığır ve domuz benzeri hayvanların akciğer ventil kanallarından elde 

edilmektedir. Kısa ömürlü greftler olarak bilinen ksenogreftlerin, 10-15 yıla kadar 

yenileri ile değiştirilmeleri gerekmektedir (Kasapoğlu ve Enç, 2017).  
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Sentetik prostetik greftler genellikle insanların bağışıklık sistemi tarafından birkaç 

ay içinde reddedilirler. Diğer greft türlerinin birçok dezavantajı olmasına rağmen, 

istenilen özellikteki bir koroner arter grefti üretmek için politetrafloretilen (PTFE) ve 

polietilentereftalat (PET) gibi polimerlerden yapılmış greftler iyi birer seçenek olarak 

görülmüştür. Prostetik greft cinsi olarak halen en fazla tercih edilen malzeme cinsi 

Dacron© (Polyester grubunun ticari adı) ve Politetrafloretilendir (PTFE). Günümüzde, 

biyobozunur, biyouyumlu ve yeniden üretilebilir polimerlerden yapılmış sentetik greftler 

tercih edilmesi, kardiyovasküler doku mühendisliğinde giderek önem kazanan 

seçeneklerden biridir (Rocco vd., 2014; Hasan vd., 2014).  

2.3 Vasküler Cerrahide Kullanılan Biyopolimerler  

Kardiyovasküler tıp alanında patalojik durumu bulunan hastaların tedavisi için 

cerrahi yaklaşım ve vasküler transplantasyon tercih edilebilmektedir. Periferal vasküler 

hastalık kanın besleyici özelliğini düşüren ve nihai olarak iskemik koşullara sebebiyet 

veren bir dolaşım bozukluğudur. Damarların tamamen tıkanması durumunda vasküler 

transplantasyon ve by-pass ameliyatı önerilmektedir (Melly vd., 2018). Günümüzde 

vasküler greftler hastanın veya uygun donörün vücudundan alınan parçalardan 

hazırlanabilmektedir. Greft yerleştirildikten sonra yeni kan damarları tarafından beslenir 

ve yeni damarların oluşumu gözlenir. Kendi kan akışı bozulmadan aktarımı 

tamamlanabilen dokuya flep denir. Greft ile flep yapıları birbirine benzese de arasındaki 

fark greftin kendine ait beslenmesinin olmamasıdır. Greft konulduğu yerden beslenir ve 

yeni damarlar oluşur (Tezel, 1996).   

Vasküler transplantasyon kaynakların sınırlı olması nedeniyle hastanın ihtiyaçlarını 

karşılamada yetersiz kalabilmektedir (Yuan vd., 2020). Ayrıca, bu koşullarda pıhtı 

oluşması, enfeksiyon gelişimi ve vasküler transplantın vücut tarafından kabul edilmemesi 

risk oluşturmaktadır (Kabirian vd., 2018). Bu nedenle yapay damar transplantasyonlarıa 

olan ihtiyaç hızla artmaktadır. Bu ihtiyacı karşılamak için vasküler alanda yeniden 

yapılanmada kullanılmak üzere yeni doku mühendisliği teknolojileri umut 

vadetmektedir. Halen daha kardiyovasküler hastalıkların koroner damar by-pass greft 

ameliyatı yoluyla tedavisinde klinik talepleri karşılayacak kadar küçük çapa sahip kan 

damarı doku mühendisliği yoluyla elde edilememiştir (Carrabba ve Madeddu, 2018). Son 

yıllarda vaskuler greft üretiminde hücresizleştirilmiş matris, kendi kendine oluşan hücre 
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katmanları, biyoaktif ve biyotaklit malzemeler gibi çeşitli yaklaşımlar geliştirilmiş ve 

klinik olarak araştırılmıştır. Bununla beraber, bu yöntemlerin çoğu mekanik destek 

sağlamak için sadece iskele olarak işlev görür, konut dokunun yeniden modelleme 

prosesine dayalıdır ve yeni kan damarlarının rejenerasyonuna desteği sınırlıdır. Bugüne 

kadar bunların hiçbiri yeterli klinik sonuca ulaşamamıştır (Hiobb vd., 2017).  

Farklı patolojik evrelerde özellikle kan akışı ve vaskuler greftler arasında karmaşık 

bir etkileşim enflamasyona neden olup tromboz, neointimal hiperplazi veya yumuşak kas 

hücrelerinin iskele civarında birikmesine ve klinik olarak da farklı yanıtların elde 

edilmesine neden olmuştur ( Rafique  vd., 2021). Bu sorunların üstesinden gelebilmek 

için gelecek nesil vaskuler greftlerin mekanik desteği sağlamak ve konut hücrelerin 

işlevlerini yapmaları için hem iskele olarak işlev görmeleri hem de implant işleminden 

sonra adaptasyon tedavileri için yeniden doğal modelleme prosesine yanıt vermeleri ve 

bu prosesle eşleşebilmeleri gerekir.  

Yapısal bileşenler bağlamında doku mühendisliği üç ana bileşen ve aşamadan 

meydana gelmektedir:  

i. İskeleler Hücre Dışı Matris’e (ECM) uygulanabilir bir fonksiyona sahip yapılar olarak 

rol almaktadır. Kullanılan iskele, biyolojik olarak üretilebilmiş veya sentezlenmiş bir 

materyal olabilir. İnsan implantasyonunda kullanılacak iskele malzemesi biyolojik olarak 

uyumlu olmalıdır.  

ii. Doku yapısının ana bileşeni olarak ayrı ayrı hücre türlerini ve hücre içi sinyalizasyon 

etkilerini geliştiren büyüme faktörleri içermesini sağlayabilmek için, doku mühendisliği 

genellikle doğal bir kaynaktan (protein) ve sentetik malzemelerden (polimerler) elde 

edilen uygun çoklu bileşenlerin bir araya getirilmesiyle özel matrislerin üretilmesiyle 

yola çıkar. İskele, implantasyon öncesi hastanın hücrelerine emdirilir.  

iii. Üretilen bu yapılar doğal mikro çevreyi hemen hemen tüm açılarıyla taklit etme 

potansiyeline sahiptir. Sonuca yaklaşıldığında iskeleler hücreler üzerinde büyüdükçe 

iskelenin çözünmesi için tasarlanmalıdır. Bir süre sonra iskele ortadan kalkar ve yeni 

doku olarak gelişir.  
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Tüm bu aşamalarda in vivo koşullarla kıyaslanabilen çevrelerle ilintili olan 

substratları gerekli parametrelere ve değerlere sahip olacak şekilde üretebilmek 

konusunda ciddi zorluklar bulunmaktadır.  

Biyomedikal mühendisliği alanında günümüze kadar çeşitli polimer türleri kullanılmıştır. 

Çizelge 2.1.’de Biyomedikal mühendisliğinde kullanılmış bazı polimer türleri ve çalışma 

bilgileri verilmiştir.  

Çizelge 2.1. Biyomedikal Mühendisliğinde Kullanılmış Bazı Polimer Türleri ve Çalışma 
Bilgileri  

  Polimer Adı  Kısaltma Adı  Uygulama 

Örnekleri  
Çalışma 
Bilgileri  

1  β-D-mannurat ve α-

Lguluronat  

Aljinatlar  Hidrojel ve ilaç 
uygulamaları  

(Fuh vd., 2016)  

2  Poli(7-benzil-1- 

glutomat)  

PBLG  Biyouyumlu  

piezoelektrik  

(Pan vd., 2014)  

3  Poli -ε- (kaprolakton)  PCL  Kemik 

rejenerasyonu  

(Delatat vd.,  

2017)  

4  Kabuklular ve 

asetilenmiş DGlukozmin  
Kitosan  İlaç sanayii  (Fuh vd., 2012)  

5  Poli(L-Laktik-co-

εkaprolakton-ko-poli 

akrilloil karbonat)  

Poli (LLA-

εCL-AC) 

kopolimer  

Cerrahi iplik ve 

yara örtüsü üretimi  
(Chen vd., 

2015)  

6  Poli(üre-siloksan)    Dayanıklı tıp 
uygulamaları  

(Hochleitner 

vd.,  

2018)  

7  Polidioksanon  PDO  Ameliyat iplikleri  (Das vd., 2020)  

8  Polietilenoksit  PEO  Hidrojel 

uygulamaları  
(Kameoka vd.,  

2003)  

9  Poli(2 etil-2- okzazoin)  PEtOzi    (Nahm vd., 

2020)  

10  Poli(2etil-2-okzazolin)  Pet Ox  Hidrofilik Polimer  (Hochleitner 

vd.,  

2014)  

11  Jelatin  Tropokolojen  İlaç endüstrisi  (Davis vd., 

2020)  

12  Poli (L-Laktik Asit)  PLLA  İlaç salımı  (Yuan vd., 

2015)  

13  Poli Metil Metakrilat  PMMA  Ortopedi  (Fattahi 

vd.,2017)  

14  Polistiren  PS    (Xin vd., 2012)  

15  Poli Vinil Alkol  PVA  Yumuşak lensler  (Yan vd., 2013)  
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 Çizelge 2.1. Biyomedikal Mühendisliğinde Kullanılmış Bazı Polimer Türleri ve Çalışma 
Bilgileri (Devam)  

17  Poli Tetra Flor Etilen –  

Polivinilalkol karışımı  
PTFE-PVA    (Cheng vd.,  

2020)  

18  Poli Viniliden Florür  PVDF    (Fuh vd., 2013)  

19  
Poli Vinil Pirolidin  PVP    ( Guo vd., 

2019)  

 

2.4. Polihidroksialkanoatların (PHA) Genel Özellikleri  

Doku mühendisliği alanındaki artan talebe yanıt olarak, günümüzde biyomalzeme 

olarak değerlendirilen önemli bir polimer sınıfı polihidroksialkanoatlardır (PHA). 

PHA’ların genel yapıları Şekil 2.1’de verilmiştir. PHA'lar, aşırı karbon kaynağı 

gereksinimi varlığında, azot, fosfor, oksijen veya magnezyumun sınırlandırılması gibi 

olumsuz büyüme koşulları altında hücre içi karbon ve enerji bileşiği olarak 

mikroorganizmalar tarafından üretilen bir biyopolyester ailesidir (Jendrossek, 2009; 

Mitra vd., 2020). PHA'lar, biyolojik olarak emilebilir ve biyolojik olarak uyumlu 

oldukları için özellikle çekicidir.  

Günümüzde yaygın olarak kullanılan plastik malzemeler, petrol ve doğal gaz gibi 

fosil yakıtlardan sentezlenmektedir. Öte yandan PHA’lar, atmosferik CO2'yi karbon 

kaynağı olarak kullanmanın dolaylı bir yolu olan şekerler ve bitki yağları gibi 

yenilenebilir karbon kaynakları kullanılarak üretilebilir. Çeşitli atık malzemeler de PHA 

üretimi için potansiyel karbon kaynakları olarak değerlendirilmektedir.  Bunların 

arasında peynir altı suyu (Kim vd., 1997; Ahn vd., 2000), pekmez (Wang ve Lee, 2000; 

Page vd., 1997) ve nişasta (Zhong vd., 1994; Hassan vd.,1998) bulunmaktadır.  

Polihidroksialkanoatlar, doğada şekerlerin veya lipitlerin bakteriyel fermantasyonu 

örneğinde olduğu gibi çok sayıda mikroorganizma tarafından üretilen polyesterlerdir. 

Bakteriler tarafından üretildiklerinde, hem enerji kaynağı hem de karbon deposu görevi 

görürler. Aynı zamanda PHA’lar, besin eksikliği, pH ve sıcaklık değişimleri, ozmotik 

basınç, çözünmüş oksijen derişimi gibi olumsuz koşullar söz konusu olduğunda, oksidatif 

veya indirgeyici ajanlar ve organik çözücülerin olduğu durumlarda bakterilerin hayatta 

kalmasını sağlayan bir mekanizmadır (Lopez vd.,1995). PHA ailesi içinde bulunan 150 

https://tr.wikipedia.org/wiki/%C5%9Eeker
https://tr.wikipedia.org/wiki/%C5%9Eeker
https://tr.wikipedia.org/wiki/Lipit
https://tr.wikipedia.org/wiki/Lipit
https://tr.wikipedia.org/wiki/Bakteri
https://tr.wikipedia.org/wiki/Bakteri
https://tr.wikipedia.org/wiki/Polyester
https://tr.wikipedia.org/wiki/Polyester
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monomer, farklı özelliklere sahip malzemeler elde etmek için birleştirilebilirler (Kumar 

vd., 2017). Bu polimerler biyobozunurdur ve biyoplastik üretiminde kullanılır.  

PHA’lar oldukça geniş bir erime sıcaklığı (Tm), camsı geçiş sıcaklığı aralığı (Tg) 

ve termal bozunma sıcaklığı (Td) ile esnek bir Young modülü, kopma uzaması ve gerilme 

dayanıklılığı gibi bir çok mekanik özelliğe sahip olmaları sayesinde fosil yakıt türevli 

sentetik plastiklerin yerini alabilecek alternatif malzemeler arasında yer almaktadır 

(Valezquez-Sanchez vd., 2017).  

 
  

Şekil 2.1 PHA’ların Genel Yapı Formülü  

PHA üretiminde uygun bir ortama Cupriavidus necator gibi bir mikro organizma 

kültürü yerleştirilir ve uygun besinlerle beslenerek hızlı bir şekilde çoğalabilmesi sağlanır 

(Kumar ve Thakur, 2017). Popülasyon önemli yüksek bir düzeye ulaştığında, 

mikroorganizmayı PHA'yı sentezlemeye zorlamak için beslenme koşullerı değiştirilir.  

Hücre içinde bu şekilde elde edilen PHA'nın verimi, organizmanın kendi ağırlığının % 

80'i kadar yüksek olabilir.  

PHA'nın biyosentezi, genellikle belirli eksiklik koşullarından (örneğin, fosfor, azot, 

iz elementler veya oksijen eksikliği gibi makro elementlerin eksikliği) ve aşırı karbon 

kaynağı eksikliği nedeniyle ortaya çıkar. PHA’lar, hücrelerde oldukça kırıcı granüller 

olarak depolanır. Mikroorganizmaya ve ekim koşullarına bağlı olarak, farklı 

hidroksialkanik asitlere sahip homo- veya kopolyesterler üretilir. PHA granülleri daha 

sonra hücrelerin parçalanmasıyla geri kazanılır. Yapılan bir çalışmada Rekombinant 

Bacillus subtilis str. (pBE2C1) ve Bacillus subtilis str. (pBE2C1AB), PHA’ların 

üretiminde kullanılmıştır ve malt atıklarının kullanımı, PHA üretiminin düşük maliyeti 

için karbon kaynağı olabileceğini gösterilmiştir (Wang, 2006).  

PHA sentazları, PHA biyosentezinde kullanılan anahtar enzimlerdir. Yağ asitlerinin 

substratları olarak Koenzim A-tioester (R)-hidroksi kullanılır. PHA sentezinde sentaz 

  

https://tr.wikipedia.org/wiki/Biyoplastik
https://tr.wikipedia.org/wiki/Biyoplastik
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Cupriavidus_necator&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Cupriavidus_necator&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Kopolyester&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Kopolyester&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/wiki/Bacillus_subtilis
https://tr.wikipedia.org/wiki/Bacillus_subtilis
https://tr.wikipedia.org/wiki/Malt
https://tr.wikipedia.org/wiki/Malt
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sınıfı, kısa veya orta zincir uzunluğundaki hidroksi yağ asitlerinin özel kullanımlarında 

farklılık gösterir.  

  

İki tip PHA elde edilir:  

i. Üç ile beş karbon atomu içeren kısa zincir uzunluklarına sahip hidroksi yağ 

asitlerinden poli (HA SCL), Cupriavidus necator ve Alcaligenes latus gibi çok sayıda 

bakteri tarafından sentezlenir.  

ii. 6 ile 14 arası sayıda karbon atomu içeren orta zincir uzunluklarına sahip hidroksi 

yağ asitlerinden poli (HA MCL), örneğin Pseudomonas putida ile yapılabilir (Anderson 

ve Dawes, 1990).  

Aeromonas hydrophila ve Thiococcus pfennigii gibi birkaç bakteri, yukarıdaki iki 

tip hidroksi yağ asidinden kopolyesteri sentezler veya en azından bu sentezin bir parçası 

olabilen enzimlere sahiptir. Daha da büyük ölçekli bir sentez için toprak organizmaları 

kullanılabilir. Azot ve fosfor eksikliği nedeniyle, her üç kilogram şeker için bir kilogram 

PHA üretirler. En temel ve en yaygın şekilde ortaya çıkan PHA formu, 1000 ila 30000 

hidroksi yağ asidi monomerinden fermente edilerek oluşturulan Poli-3-

hidroksibütirat’tır, (PH3B) (Lemoigne, 1925; Lemoigne, 1927). Fermantasyon için ham 

madde olarak, glukoz ve sukroz gibi bazı karbonhidratlar kullanılabilir, ayrıca biyodizel 

üretiminden elde edilen bitkisel yağ veya gliserin de bu amaçla olarak kullanılabilir. 

Araştırmacılar, bakterilerden PHA sentez yollarını ifade eden ve böylece dokularında 

enerji deposu olarak PHA üreten transgenik ürünlerin geliştirileceği yöntemler üzerinde 

çalışmaktadır. Birçok şirket ve Ar-Ge kuruluşu atık sudan PHA üretme yöntemleri 

geliştirmek için çalışmaktadır (Bugnıcourt vd., 2014).   

PHA'lar esas olarak enjeksiyon kalıplama, ekstrüzyon ve ekstrüzyon kabarcıkları 

yoluyla filmlere ve içi boş gövdelere uygulanmaktadır. PHA polimerleri termoplastiktir, 

geleneksel işleme ekipmanında işlenebilir ve içeriğine bağlı olarak değişen oranlarda 

uzayabillme ve daha elastiklik özelliklerine sahiptir. Kimyasal bileşimlerine göre (homo- 

veya kopolyester olmaları, hidroksi yağ asitleri içermeleri vb.) özelliklerinde farklılık 

gösterir. PLA, kısmi selüloz asetat gibi polimerlerdeki diğer biyoplastiklerin aksine 

180°C'ye kadar olan sıcaklıklarda morötesi (UV) ışınlara dayanıklıdır ve su geçirgenliği 

https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Cupriavidus_necator&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Cupriavidus_necator&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Alcaligenes_latus&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Alcaligenes_latus&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/wiki/Pseudomonas_putida
https://tr.wikipedia.org/wiki/Pseudomonas_putida
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Aeromonas_hydrophila&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Aeromonas_hydrophila&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Thiococcus_pfennigii&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Thiococcus_pfennigii&action=edit&redlink=1
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düşüktür. Kristallenme özellikleri % 1-70 aralığında değişebilmektedir. İşlenebilirliği, 

darbelere dayanıklılığı ve esnekliği, malzemedeki valeratın kütlece yüzde bileşiminin 

artmasıyla artar.  

PHA'lar, kloroform, diklorometan veya dikloroetan gibi halojenli çözücüler içinde 

çözünür. Polihidroksibütirat (PHB), malzeme özellikleri polipropilene (PP) benzer, nem 

ve aroma tutucu özelliklerine karşı iyi bir dirence sahiptir. Saf PHB'den sentezlenen 

polihidroksibütirik asit, nispeten kırılgan ve katıdır. Beta-hidroksivalerik asit gibi başka 

yağ asitlerini içerebilen PHB kopolimerlerinde elastik özellik görülebilir.  

 

Şekil 2.2.a) Poli-3-hidroksivalerat (PH3V) Yapısı  

 
  

Şekil 2.2.b) Poli-4-hidroksibütirat (P4HB) Yapısı  

Biyolojik olarak parçalanabilirliği, yeni ve farklı özelliklere sahip biyoplastikler 

oluşturma potansiyeli nedeniyle PHA içerikli malzemelerin kullanımını yaygınlaştırmak 

amacıyla yoğun çalışmalar sürmektedir. PHA, fosil yakıtlara alternatif enerji 

kaynaklarından plastik oluşturmak için bir araç olarak yeşil ekonomiye uyar. Ayrıca 

Pseudomonas putida bakterileri kullanılarak, plastik atıkların (örneğin, polietilen 

tereftalat ve poliüretan) "geri dönüştürülmesiyle" PHA elde edilebilmesi için aktif 

araştırmalar yapılmaktadır. PHA'nın mekanik özellikleri ve biyouyumluluğu aynı 

  
  

  

  

         

https://tr.wikipedia.org/wiki/Kloroform
https://tr.wikipedia.org/wiki/Kloroform
https://tr.wikipedia.org/wiki/Diklorometan
https://tr.wikipedia.org/wiki/Diklorometan
https://tr.wikipedia.org/wiki/Diklorometan
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Dikloroetan&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Dikloroetan&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/wiki/Biyoplastik
https://tr.wikipedia.org/wiki/Biyoplastik
https://tr.wikipedia.org/wiki/Biyoplastik
https://tr.wikipedia.org/wiki/Biyoplastik
https://tr.wikipedia.org/wiki/Ye%C5%9Fil_ekonomi
https://tr.wikipedia.org/wiki/Ye%C5%9Fil_ekonomi
https://tr.wikipedia.org/wiki/Ye%C5%9Fil_ekonomi
https://tr.wikipedia.org/wiki/Ye%C5%9Fil_ekonomi
https://tr.wikipedia.org/wiki/Pseudomonas_putida
https://tr.wikipedia.org/wiki/Pseudomonas_putida
https://tr.wikipedia.org/wiki/Polietilen_tereftalat
https://tr.wikipedia.org/wiki/Polietilen_tereftalat
https://tr.wikipedia.org/wiki/Polietilen_tereftalat
https://tr.wikipedia.org/wiki/Poli%C3%BCretan
https://tr.wikipedia.org/wiki/Biyouyumluluk
https://tr.wikipedia.org/wiki/Biyouyumluluk
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zamanda, yüzeye veya içeriğine eklemeler yaparak veya PHA'yı diğer polimerler, 

enzimler ve inorganik malzemelerle birleştirmek suretiyle değiştirilebilir. Böylece elde 

edilen malzemeler, daha geniş bir uygulama alanı için kullanıma uygun hale getirilir.   

Birçok türü bulunan PHA'lar, lineer, uzun, 3-hidroksi yağ asidi monomerlerinden 

oluşan, aktif mikrobiyal polyester sınıfı bileşiklerdir. Fiziksel özelliklerine bakıldığında, 

kısa zincir uzunluğundaki (short-chain length, scl) PHA biyopolimerlerinin uzun zincirli 

türlere oranla daha sert, kırılgan ve yüksek kristallenme derecesine sahip olduğu 

görülürken, orta zincir uzunluğuna sahip (medium-chain length, mcl) PHA 

biyopolimerleri ise daha esnek, gerilme kuvvetine sahip, kristallenme derecesinin ve 

erime noktasının daha düşük olduğu görülmektedir. (Sharma vd., 2017). Bu nedenle, 

sclPHA biyopolimerleri termoplastik özellik göstermekle birlikte, PP veya PE gibi 

geleneksel plastiklere benzer fiziksel özelliklere sahiptir. Mcl-PHA biyopolimerleri ise 

daha amorf yapıda olup, elastomerik özellik göstermektedir (Muhammadi vd., 2005).   

Bunlar içinde PHA'ların en yaygın ve geniş kapsamlı olarak çalışılan tipi ve yer alan 

Polihidroksibütirat (PHB), PHA polimer sınıfına ticari ilginin doğmasını sağlayan 

PHA'dır. PHB polimeri, sert ve hidrofobik özelliği, 1920 lerde cerrahi süturlar ve protez 

cihazlarda kullanılmaya başlanmasına neden olmuştur. PHB, ilk kez, Lemoigne 

tarafından, 1920'li yıllarda, topraktan izole edilen Bacillus megaterium bakterisinde 

bilinmeyen bir materyalin parçalanması sonucu rastlanılan 3-hidroksi bütirik asit, poli-

3hidroksibütirat homopolyesteri olarak belirlenmiştir (Prieto, 2007). Sonraki yıllarda 

PHB polimerine olan ilgi giderek artmış ve 1958 yılında Macrae ve Wilkinson Bacillus 

hücresi içinde PHB sentezi ve parçalanmasını neden olan hücre içi şartları ve 

mekanizmasını araştırmıştır.  

 PHB ile ilgili araştırmalarla, termoplastik ve elastomerik bir materyal olduğu 

anlaşılan polimer, patentli ürünlere dönüşmüştür. Biyoparçalanabilir, termoplastik bir 

materyal olan PHB'ın, petrol türevli plastiklerin yerini almak için ticari olarak üretimi 

çalışmaları, 1960'lı yıllarda başlamış, ancak ilk endüstriyel üretimi 1970'li yılları 

bulmuştur. 1980'lerde Imperial Chemical Industries, fermantasyon yoluyla 

Poli(3hidroksibütirat-ko-3-hidroksivalerat) polimerini geliştirmiş ve ticari olarak 

Biopol© adını vermiştir. Biopol©, ABD'de Monsanto ve daha sonra Metabolix tarafından 

dağıtılmıştır (Dawes ve Senior, 1973). 

https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Imperial_Chemical_Industries&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Imperial_Chemical_Industries&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/wiki/Monsanto_(%C5%9Firket)
https://tr.wikipedia.org/wiki/Monsanto_(%C5%9Firket)
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Metabolix&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Metabolix&action=edit&redlink=1
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Aynı dönemde İngiltere'de Imperial Kimya Endüstrisi (ICI) birçok bakteriyel türünü, 

potansiyel PHB üretimi açısından incelemiş ve endüstriyel üretimde, hücre ağırlığının % 

90'ının üzerinde PHB biriktiren Alcaligenes eutrophus bakterisini kullanmaya başlamıştır 

(Lee, 1996). Daha sonraki yıllarda Pseudomonas, Azotobacter, Hydrogenomonas, 

Chromatium, Bacillus vb. bakteri türleri ile PHB üretimi çalışmaları devam etmiş; 

PHB'ın, moleküler ağırlığı, ekstraksiyon metodları, metabolizması, iç-dış parçalanması 

gibi fiziksel ve kimyasal özellikleri incelenmiştir.   

Tekrarlanan hidrofobik birimlerden oluşan lineer bir polimer olan PHB, hücre içi 

depo granülü şeklinde sentezlenir ve biriktirilir. PHB, yapısında kısa zincirli β-hidroksi 

yağ asitleri içeren, prokaryotların membranla çevrili hücre içi depo maddesidir 

(Muhammadi vd., 2015). Şekil 2.3’te genel yapı fürmülü verilen PHB, PHA 

biyopolimerleri arasındaki en bilinen biyobozunur, biyouyumlu ve toksik olmayan 

alifatik polyesterdir.   

 

Şekil 2.3. PHB’nin Genel Yapı Formülü  

PHB aynı zamanda optik olarak aktif bir malzemedir. Suda çözünmez, UV ışınına 

karşı yüksek direnç göstermektedir, iyi bir oksijen geçirgenliğine sahip olmasına karşın, 

asit-baz uygulamalarına karşı da zayıf bir direnç göstermektedir (Slaninova vd., 2018). 

PHB biyopolimerleri erime sıcaklığı (Tm) 177 °C, camsı geçiş sıcaklığı (Tg) 4 °C olan, 

zayıf elastik ve oldukça yüksek bir kristal yapıya sahip malzemelerdir (Tsuge, 2002). 

PHB, yüksek kırılganlığı ve yüksek erime noktası gibi bazı özellikleri nedeniyle sınırlı 

uygulama alanlarına sahiptir (Conrad, 2009). Bu nedenle PHB’nin uygulamalarda 

geleneksel sentetik termoplastiklerin yerini alabilmesi için erime sıcaklığının 

düşürülmesi ve kristalinitesinin azaltılması, gerinim mukavemetinin arttırılması 

gerekmektedir (Rivera-Briso, Serrano-Aroca, 2002). PHB’nin fiziksel özellikleri, diğer 

hidroksi asit monomerleri ile birleştirilip kopolimerlerinin elde edilmesi ile 

geliştirilebilir.   
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PHBV kopolimerlerinin genel yapı formülü Şekil 2.4’te verilmiştir ve scl-PHA 

polimerleri arasında ikinci en bilinen PHA türü olup PHBV kopolimerlerinin 

kristalinitesi, yapısındaki farklı yan zincir gruplarının bulunması ile artan yapısal 

karmaşıklıkla birlikte azalmaktadır. PHBV kopolimerlerinin fiziksel özellikleri, 

içeriğindeki 3HV molar oranına bağlı olarak değişmektedir. PHBV kopolimerinin 

yapısındaki 3HV içeriği arttıkça, çarpma dayanıklılığı ve esnekliliği artmakta, böylece 

Young modülü değeri azalmakta ve kopma uzamasındaki artışla birlikte gerilme 

dayanıklılığı artış göstermektedir.  

 

Şekil 2.4. PHBV’nin Genel Yapı Formülü  

PHBV [Poli(3-hidroksibütirat-co-3-hidroksivalerat)] olarak adlandırılan PHB 

kopolimeri, PHB’den daha esnek ve daha dayanıklıdır. Bu özelliği sayesinde ambalaj 

malzemesi olarak bile kullanılabilir. Günümüzde ise perikard yamalar, transannüler 

yamalar, vasküler greftler, kalp kapakçıkları gibi birçok cerrahi uygulama için uygun 

özellikler göstermektedir. Sonuç olarak bu grubun termoplastik özelliklere sahip olması, 

aynı zamanda biyolojik olarak parçalanabilen bir biyopolyester grubu olması birçok 

medikal uygulamada olduğu gibi vasküler greftler, süturlar ve dokular gibi çeşitli 

uygulamalar için potansiyel bir biyomateryal olarak geliştirilmesine olanak sağlamıştır.  

Şu anda yaygın yapay kan damarı malzemeleri arasında PET, poliüretan (PU) ve 

genişletilmiş politetrafloroetilen (ePTFE) bulunmaktadır. Orta ile büyük çaplı ePTFE 

greftleri Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi’nden (FDA) onay almıştır (Hu vd., 2017) ; ancak 

küçük çaplı (<6 mm) yapay kan damarı greftleri lümen yüzeyinde olası mural trombüs 

(pıhtı) oluşumu nedeniyle kritiktir. Küçük çapta bir damar daha yavaş bir kan akışı ile 

daha da karmaşık hale gelir ve sonunda damar tıkanıklığına yol açar. Bir endotel tabakası 

eksikliği küçük çaplı yapay greftlerde intimal (damarı oluşturan üç tabakadan en içteki 

tabaka) blokajlara neden olabilir. Bu nedenle vasküler greftlerde sito-uyumluluk ve 

  

https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=PHBV&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=PHBV&action=edit&redlink=1
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yeterli olan bir kanal sağlamayı içeren, kan basıncındaki değişikliklere ve bir döngüye 

dayanabilecek kadar elastik olan damar duvarı özellikleri aranır.   

En önemli PHB kopolimerleri arasında Poli(R)-3-hidroksibutirat [P(3HB)], 

Poli(4hidroksibutirat) [P(4HB)], Poli(R)-3-hidroksibutirat-co-4- hidroksibutirat [P(3HB-

co4HB)], Poli(R)-3-hidroksibutirat-co-(R)–3-hidroksivalerat [P(3HB-co-3HV)] ve 

Poli(R)3-hidroksioktanoat-co-(R)-3-hidroksiheksanoat [P(3HO-co-3HHx)] 

sayılabilmektedir.  

Yapılan çalışmalarla polihidroksibütiratları oluşturan bazı monomerlerin metabolizması 

ve atılımı iyi anlaşılmıştır. Örneğin, P(3HB), (R)-3-hidroksibütanoik asidin (3HB) 

monomerik bileşeni, sağlıklı yetişkinlerde 100 başına 3-10 mg/mL kan derişimlerinde 

bulunan bir ketondur. P(4HB), 4-hidroksibütanoik asidin (4HB) monomerik bileşeni, 

memeli vücudunun beyin, böbrek, kalp, karaciğer, akciğer ve kasında da yaygın olarak 

bulunabilir. Ayrıca, PHA'nın in vivo parçalanması sırasında salınan PoliLaktikasit (PLA) 

gibi hidroksi asitlerin, şu anda kullanılan birçok sentetik emilebilir polimerden önemli 

ölçüde daha az asidik ve daha az inflamatuar olduğu bulunmuştur. Bununla birlikte, 

P(3HB), yüksek kırılganlığı, zayıf işlenebilirliği ve yavaş bozunması nedeniyle sınırlı bir 

uygulamaya sahiptir. Bu nedenle, bu alandaki araştırmalar son 20 yılda büyük ilerleme 

göstermiştir ve P(3HB)'nin yetersiz özelliklerinin üstesinden gelmek için çeşitli PHA 

türlerini tasarlamak ve sentezlemek artık mümkündür (Lutke-Everloh vd., 2001).   

2.5. Polimerlerden Vasküler Greft Elde Etme Yöntemleri  

Sentetik vasküler greftlerin elde edilmesi için elektroeğirme, hücresizleştirme, 

liyofilizasyon ve 3D Baskı ve Biyobaskı yöntemleri kullanılmaktadır. Şekil2.5’de 

Polimerlerden vasküler greftlerin üretim yöntemlerinin kullanım oranları verilmiştir 

(Leol vd., 2021).   
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Şekil 2.5. Polimerik Vasküler Greft Üretim Yöntemlerinin Kullanım Oranları  

Hücresizleştirme, hücrelerin bir doku veya organdan tamamen çıkarılması ve  

ECM’nin korunmasından oluşur (Steffens vd., 2018). ECM korunurken içsel özellikleri 

ve doku şekli de korunur. Bu nedenle doğal damarlara benzer bir yapı ve mekanik özellik 

elde edilebilir.  

Liyofilizasyon, sulu bir çözeltinin düşük sıcaklıkta bir malzemeden su kaybı 

yoluyla katı hale getirilmesi ile karakterize edilen fiziksel bir yöntemdir. Bu yöntemle 

tamamen kuru ve stabil greftlerin üretilmesi amaçlanır (Narouzi vd., 2019).   

3 Boyutlu (3D) baskı ve biyobaskı eklemeli imalat tekniğinde ise son yıllarda 

önemli ölçüde tekrarlanabilirlik ve düşük maliyetli karmaşık materyaller üretebilmeyi 

sağlayan araştırmalara konu olmuştur (Li vd., 2020). Bu yöntemlerden en geniş kullanım 

alanı bulan yöntem ise elektroeğirme yöntemidir.  

2.5.1. Elektroeğirme Yöntemi   

Nanofiber üretim yöntemleri bugüne kadar geniş çapta çalışılmıştır. Nanofiberin 

yüksek yüzey kalitesi gibi ilgi çekici özelliklerinden dolayı, yüzey/hacim oranı, 

mükemmel mekanik özellikler, yüzey uyarlanabilirliği ve düşük üretim maliyeti tercih 

nedenleri arasındadır (Sunar ve Hasçiçek, 2017).  

  

49 

% 29 

% 14 

7 % 

Polimer ik   Vasküler Greftlerin   Üretim Yöntemleri 

Elektroeğirme Hücresizleştirme Liyofilizasyon 3 D Baskı ve Biyobaskı 
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Elektroeğirme, basit ancak çok yönlü elyaf yöntemlerinden biri olarak bilinir. Sensörler, 

filtrasyon sistemleri, doku iskele implantları, enerji hasadı uygulamaları ve fiber üretimi 

gibi birçok uygulamada kullanılmıştır. Uygulamanın daha da genişletilmesi için elektro-

eğirmeye dayalı işlemler, liflerin hassas bir şekilde modellenmesini gerektirir. Desenin 

boyutuna ve karmaşıklığına bakılmaksızın, yerleştirme istenilen noktada lif krıtiktir. Lif 

üretiminde elektrostatik kuvvetlerin kullanımı yüz yılı aşkın süredir kullanılmakla 

birlikte ilk kez 1934 yılında patentlenmiştir (Sunar ve Hasçiçek, 2017).  

Elektroeğirme adıyla bilinen bu yöntem, kapillerdeki polimer çözeltisi ve metal 

kolektörün yüksek voltaj kaynağı aracılığıyla zıt elektrik yükü ile yüklenmesi esasına 

dayalıdır ve polimer çözeltisine uygulanacak yüksek elektrik akımı ile çözeltinin yüzey 

özellikleri değiştirilerek nanometre veya mikrometre boyutlarında lifler elde 

edilebilmektedir. Elektroeğirme yönteminde çok çeşitli türde doğal ve sentetik 

(biyobozunur ve biyobozunur olmayan) polimer ve polimer karışımları kullanılmaktadır. 

Elektroeğirme yönteminde en sık kullanılan polimerler arasında poli-ε-kaprolakton 

(PCL), poli(L-laktik asit) (PLLA), poli(L-laktik-ko-kaprolakton) (PLCL), 

poli(D,Llaktik-ko-glikolik asit) (PLGA), polietilenglikol (PEG) sayılabilir (Beard vd., 

2016).   

Elektroeğirme yöntemi, yükleme kapasitesinin ve enkapsülasyon etkinliğinin 

yüksek olması, uygulama kolaylığı, birçok sentetik ve doğal polimer ile çalışabilme 

imkanı, birkaç nanometreden mikrometreye kadar değişen boyutlarda lif edilebilmesi, 

mekanik olarak dayanıklı ve esnek lif eldesi, tek tür lif elde edildiği için saflaştırma 

işlemine gerek duyulmaması, iki ya da üç boyutlu lif elde edilebilmesine imkan sağlaması 

ve düşük maliyet gibi birçok avantaja sahiptir (Zinn vd., 2001). Ancak elektroeğirme 

yöntemi kullanım kolaylığı sağlamasına rağmen, birçok parametrenin lif oluşumu ve 

morfolojisini önemli ölçüde etkilemesi ve stabil olmayan jet oluşumu gibi dezavantajlara 

sahiptir.  

Elektroeğirme sisteminin ana bileşenlerini Şekil 2.6’da gösterildiği gibi yüksek 

gerilim elektrik kaynağı, etken madde içeren polimer çözeltisinin bulunduğu şırınga ve 

şırınga pompası ile metal toplaç oluşturmaktadır. Sistemin işleyişi ise şu şekildedir: 

Polimer çözeltisi ya da emülsiyonu şırıngaya konur. Şırınga iğnesine 1-30 kV arasında 

gerilim uygulandığında polimer damlacıkları elektrik yüklenir. Zıt yüklü polimer 
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çözeltisi ve toplaç arasındaki çekim kuvvetlerinin etkisiyle ve çözeltideki aynı yüklerin 

birbirini itmesiyle, kapillerde asılı duran damlacığın yuvarlak ucu bir koni (Taylor konisi) 

halini alır. Uygulanan elektrik alan kuvveti çözeltinin yüzey gerilimini aştığı zaman, lif 

Taylor konisinden ejekte olmaya başlar. Daha sonra ise lif metal toplaça doğru hareket 

ederken çözeltideki çözücüler buharlaşır ve katı lifler toplaç üzerinde toplanır (Sunar ve 

Hasçiçek, 2017).  

Elektroeğirme yönteminde kapillere uygulanan voltaj (V), polimer çözeltisinin akış 

hızı(ν), kapiller ile toplaç arasındaki mesafe, çözelti derişimi (M), polimerin molekül 

ağırlığı (MA), çözeltinin viskozitesi (µ) ve yüzey gerilimi (σ), çözücü seçimi, çözeltinin 

iletkenliği (ℓ) gibi birçok parametre lif oluşumu ve morfolojisi üzerine etkilidir.  

  

Şekil. 2.6. Elektroeğirme Sisteminin Ana Bileşenleri (Sunar ve Hasçiçek, 2017).  

2.5.1.1. İşlem Parametreleri   

i. Uygulanan Voltaj  

Elektroeğirme işleminde kullanılan çözeltiye uygulanan voltaj oldukça önemli bir 

parametredir ve sadece belirli bir eşik değerinin üzerinde voltaj uygulandığında lif 

oluşumu gözlenebilir. Yapılan çalışmalar değişen voltajın etkisiyle Taylor konisinin 

şeklinin değiştiğini, uygulanan voltaj değeri ile lif çapının orantılı bir şekilde artmadığını 

göstermiştir. Uygulanan voltaj değeri, farklı polimer çözeltileri üzerinde farklı yüzey 

gerilimlerine neden olacağından dolayı optimum voltaj değeri de farklı olacaktır. Çok 

düşük veya yüksek voltaj değerleri uygulandığında ince, uzun lifsi yapılar yerine, yer yer 



 

21   

gözlenen istenmeyen boncuksu kalınlaşmaların oluştuğu gözlenmiştir (Sunar ve 

Hasçiçek, 2017).  

ii. Polimer Çözeltisinin Akış Hızı  

Polimer çözeltisinin akış hızı; hem lifin çapını (dL) hem de şeklini etkilemektedir. 

Taylor vd. yaptıkları bir çalışmada çözelti akış hızı, lif jet olarak ayrılan çözeltinin yerini 

almak için yeterli oranda değilse kapiller ucundaki koninin şeklini koruyamadığını fark 

etmiştir. Polistren ile yapılan çalışmalarda ise akış hızının artışı ile lif çapında artışlar 

gözlemlenmiştir. Ayrıca çözeltinin akış hızının artışının lifin göznekliliğini de arttırdığı 

gözlemlenmiştir. Bununla birlikte yüksek akış hızı sonucunda lifin kolektöre ulaşmadan 

önce uygun kurumaya zamanının olmaması, boncuksu liflerin oluşmasına neden 

olmaktadır.  

iii. Kapiller-Toplaç Arasındaki Mesafe  

Lif çapı ve morfolojisini kontrol altında tutmak için önemli parametrelerden bir 

tanesi de kapiller ve metal toplaç arasındaki mesafedir. Liflerin toplaça ulaşmadan önce 

kurumaları için yeterli zamanı sağlayan minimum mesafenin gerekli olduğu 

bulunmuştur. Mesafenin gerekenden daha kısa veya uzun olması durumunda ise, 

boncuklu lifler gözlemlenmiştir. Başka bir çalışmada ise Taylor konisi ile toplaç 

arasındaki mesafenin artması ile lif çapının azaldığı belirtilmiştir. Bu nedenlerden dolayı 

toplaç ile kapiller arasındaki en uygun mesafe belirlenmelidir (Sunar ve Hasçiçek, 2017).  

2.5.1.2. Polimer Çözeltisine Ait Parametreler  

İşlem parametrelerine ilave olarak polimer çözeltisine ait birçok parametre lif 

oluşumunda ve morfolojisinde etkili olmaktadır.  

i. Çözelti Konsantrasyonu  

Püskürtülen çözelti derişiminde, lifin oluşup oluşamayacağını belirler. Nanolif 

oluşumu için polimer zincirlerinin birbirlerine dolanması gerekir ve polimer çözeltisi de 

bu dolanmanın gerçekleşebilmesi için yeterli olmalıdır. Çok seyreltik bir çözelti 

kullanılırsa, polimerik lif kolektöre ulaşamadan yüzey geriliminin etkisiyle kopar, çok 

derişik bir çözelti kullanılırsa yüksek viskoziteden dolayı çözeltinin akış hızının kontrol 

edilmesi zorlaşır ve lif oluşumu gözlenmez. Polimer derişimi çözeltinin viskozitesini ve 
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yüzey gerilimini de etkilemektedir ve bu parametreler elektroeğirme işlemi için çok 

önemlidir. Polimer çözeltisinin derişimi arttıkça lif çapının da büyüdüğü belirlenmiştir. 

ii. Polimerin Molekül Ağırlığı  

Yöntemde kullanılacak polimerin molekül ağırlığı, viskozite, yüzey gerilimi, 

iletkenlik ve yalıtkanlık kuvveti gibi birçok akışkan davranışını ve elektiriksel özelliğini 

etkilediği için molekül ağırlığı, lif morfolojisi üzerine etkili olan önemli bir parametredir. 

Lif oluşumu için arzu edilen viskoziteyi sağlamak için genellikle yüksek molekül ağırlıklı 

polimer çözeltileri tercih edilir. Yapılan çalışmalar çok düşük molekül ağırlıklı 

polimerlerin kullanılmasının boncuklu liflerin ve yüksek molekül ağırlıklı polimerlerin 

kullanılmasının ise daha büyük çaplı liflerin oluşmasına neden olduğunu göstermiştir. 

Polimerin molekül ağırlığı ve çözeltideki polimer zincirlerin uzunluğu birbirine 

dolanması çözelti viskozitesini belirler (Yarin vd., 2001).   

Son yıllarda, en iyi doku mühendisliği vasküler sistemini oluşturmak için biyolojik 

olarak parçalanabilen yapı iskeleleri ve biyopolimer malzemeler kullanılarak sentetik 

gözenekli vasküler greft iskelesi üretmek için elektroeğirme, yeni bir iskele imalat 

yöntemi olarak ortaya çıkmıştır (Badhe vd., 2017). Bu fabrikasyon yöntemi farklı 

nanometrik boyutlarda liflerle doğal dokunun hücre dışı matrisini taklit eden mikrometre 

çapında birbirine bağlı ağlar üretebilir (Greiner ve Wendorff, 2007). Silindirik 

geometride greftlerin oluşturulması için elektroeğirme sistemine eklenen silindirik toplaç 

ve kullanımı Şekil 2.7’de verilmiştir. Elektroeğirme yöntemi ile PCL (Rabionet vd., 

2017), PLLA (Derakhshan vd., 2016), PGA (Wu vd., 2009) gibi birçok sentetik alifatik 

polyester kullanılmıştır. Elektroeğirme tekniği ile oluşturulan borulu yapı iskelelerinde, 

geniş bir malzeme yelpazesi kullanılmıştır. Bu malzemeler arasında parçalı poliüretan 

(SPU), stirenlenmiş (ST)-jelatin ve tip I kolajenin yanı sıra SPU ve polietilen oksit (PEO) 

karışımları (Kidoaki vd., 2005) ve elastin, tip I kollajen ve poli (D, L-laktid-ko-glikolit) 

PLGA 328 polimerleri sayılabilir (Stitzel vd., 2006).  
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Şekil 2.7. Elektroeğirme Yönteminde Silindirik Toplaç Kullanımı (Lee vd., 2015)  

  

Zhu vd. (2010), fibrin ile kaplanmış hizalanmış PCL liflerinin insan düz kas 

hücrelerinin hizalanmasını indüklediğini göstermiştir. İpek süngerle kaplanmış 

elektroeğirilmiş ipek fibronin greftleri (Sato vd, 2010) vasküler greft uygulamaları için 

de kullanılmıştır.   

Elektroeğirme ve termal olarak indüklenen faz ayrımı (TIPS) içeren poli(ester 

üretan) üreden (PEUU) oluşan kompozit yapı iskeleleri (Hsu ve Chen, 2000), 

PCLkollajen harmanından (Wang vd., 2002) iki katmanlı yapı iskeleleri dıştan bir lifli 

PLA, içten elastik PCL içeren iki katmanlı yapı iskelesi  de elektrospinleme kullanılarak 

imal edilmiştir.  

Gluteraldehit (GTA) buharı ile çapraz bağlanan kitosan-kollajen-termoplastik 

poliüretan (TPU) nanofiber yapı iskelelerini kullanan başka bir çalışma bilinmektedir. 

Çok katmanlı (tip I kollajen, St-jelatin, segmentli poliüretan ve poli(etilen oksit) yapı 

iskelesi (Bade vd., 2017) greftler için kullanılmıştır.  

3 mm çapında tübüler poli-L-laktik asit-ko-poli-ε-kaprolakton (PLL-CL) yapı 

iskeleleri ürettilmiş ve bunlar 7 haftalık bir süre boyunca tavşanlara yerleştirilmiştir 

(Wise vd., 2011; Soletti vd., 2011). Bu iskelelerin yapısal bütünlüğü korunmuş ve greftler 

açıklık göstermiştir. Ayrıca insan koroner arterinden elde edilen EC'ler kollajen kaplı yapı 

iskelelerine eklenmiştir. Sonuçlar, kullanılan EC'lerin 1-10 gün sonra yapı iskelelerinin 

lümeni boyunca eşit şekilde dağıldığını ve iyi yayıldığını gösterdi.   

Bilge vd. (2021), 1,1,1,3,3,3-hekzafloro-2-propanol içinde %10 luk derişimdeki 

tropoelastin ve PCL çözeltisi elektroeğirerek bir rekombinant insan tropoelastin/PCL 
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kanalı tasarladı. Soletti vd. (2011), yetişkin sıçan modellerine 24 haftaya kadar aortik 

interpozisyon greftleri olarak aselüler PEUU greftleri yerleştirdiler. Boland vd. ve De 

Valence vd. (2004), kök hücre elektrospun yapı iskeleleri üzerinde hayvan çalışmaları 

gerçekleştirdi. Boland ve arkadaşları (2004), elektroeğirme yoluyla küçük çaplı liflerden 

oluşan PGA (poliglikolik asit) yapı iskeleleri ürettiler. Vorp ve meslektaşları (2008), 

sıçanlarda aortik interpozisyon greftleri olarak kök hücre kompozit iki katmanlı PEUU 

tübüler yapıları kullanarak çok sayıda in vivo çalışma yürütmüştür (Nieponize vd., 2010).   

Başka bir çalışmada, Chen ve arkadaşları (2005), doğal ECM'ye benzeyen 

fonksiyonel ve yapısal özelliklere sahip elektrospun kolojen/kitosan/TPU nano lifli yapı 

iskeleleri vasküler greft oluşturmak için kullandı. Benzer şekilde, McClure ve arkadaşları 

(2009), farklı PCL/polidioksanon (PDO)/ipek fibronin bileşimlerinden oluşan hizalanmış 

ve hizalanmamış liflerden boru biçimli yapı iskeleleri imal etmiştir. Başka bir çalışmada, 

yapı iskelesini güçlendirmek için ipek bir süngerle elektrospun ipek fibronin kaplanarak 

küçük çaplı vasküler greftler yapılmıştır (Sato vd., 2010). Başka bir varyasyonda, 

Lorenzo ve arkadaşları (2007), hücre infiltrasyonu için oldukça gözenekli bir iç katman 

ve küçük boyutlu vasküler greftlerin üretimi için lifle güçlendirilmiş bir elektrospun dış 

katman içeren iki katmanlı elastomerik PCL/PEUU yapı iskeleleri üretmiştir (Ju vd., 

2010).   

 2.6. Büyüme faktörleri  

 Büyüme Faktörleri organizmada doğal olarak var olan ve hedef hücrelerdeki 

kendine özgü reseptörlere bağlanarak hücresel aktivitelerin düzenlenmesini sağlayan 

polipeptitlerdir. Büyüme Faktörleri, hücresel büyümeyi, proliferasyonu, farklılaşmayı ve 

gen ekspresyonunu uyaran veya inhibe edebilen maddelerdir. Ayrıca farklı hücrelerde 

farklı etkiler gösterebilir.  

Büyüme faktörleri sentez ve etki yerlerine göre endokrin, parakrin ve otokrin olarak 

sınıflandırılabilir. Günümüze kadar, yüzlerce büyüme faktörü tanımlanmıştır ve yapısal 

homologlar da hesaba katıldığında en az 20 aile ve süper aile bilinmektedir. Büyüme 

faktörlerine örnek olarak kemik morfogenetik proteinleri (BMPs), epidermal büyüme 

faktörü (EGF), eritropoetin (EPO), fibroblast büyüme faktörü (FGF), hepatosit büyüme 

faktörü (HGF), insüline benzer büyüme faktörü (IGF), miyostatin (GDF), sinir büyüme 
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faktörü (NGF), pıhtı hücresinden elde edilen büyüme faktörü (PDGF), transforme edici 

büyüme faktörü (TGF) ve vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF) verilebilir 

(Alarçin, 2011).  

Bu çalışmada, ilk defa AgGa0.2In0.8Se2 ve VEGF büyüme faktörü katkılanmış  

P(3HB-co-3HHx) biyopolimerinden elektroeğirme yöntemiyle vasküler greft şablonları 

üretilmiştir. Yöntemde biyobozunurluk ve biyouyumluluk özellikleriyle vasküler greft 

şablonu için başlangıç malzemelerinden biri olarak kullanılacak polimer olan P(3HB-

co3HHx) polimerinin yapı formülü Şekil 2.8’de verilmiştir.   

 

Şekil 2.8. P(3HB-co-3HHx) Polimerinin Yapı Formülü  

Çalışmada kullanılan katkılama malzemelerinden biri olan AgGa0.2In0.8Se2 

bileşiğinin sentezi literatürde Bridgman metodu (Shantos vd., 2011) ve iki katmanlı 

kuvartz kristal büyütme ampulleri kullanılarak izotermal bir dikey fırında buharlaştırma 

(Schunemann vd., 2000)   yöntemleri kullanılarak yapılırken bu çalışmada ilk defa termal 

buharlaştırma yöntemi ile tek basamakta sentezlenmiştir. Vasküler greftlere katkılanacak 

model bileşikler olarak seçilen AgGa0.2In0.8Se2 greftlere elektriksel iletkenlik 

kazandırmak amacıyla, VEGF büyüme faktörü ise uygulamada damar oluşumunu 

sağlamak amacıyla kullanılmıştır.  
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3. MATERYAL VE YÖNTEM  
3.1. Materyaller  

Yöntemde kullanılan malzemeler, kimyasal formülleri, üretici firma adı ve kullanım amacı 

Çizelge 3.1’de verilmiştir.  

Çizelge. 3.1. Yöntemde Kullanılan Malzemeler, Kimyasal Formülleri, Üretici Firma Adı 
ve Kullanım Amacı  

Malzeme Adı  Formül  Üretici  Kullanım Amacı  

Zeytinyağı, 
AyçiçekYağı 

Hindistan Cevizi Yağı 

 Ticari P(3HB-co-3HHx) 

sentezi 

Et özütü, Pepton, Maya 
özü 

 Ticari P(3HB-co-3HHx) 

sentezi 

Sodyum Valerat C5H9NaO2 Merck P(3HB-co-3HHx) 

sentezi 

Sodyum Propiyonat C3H5NaO2 Merck P(3HB-co-3HHx) 

sentezi 

Hekzan C6H14 Merck Çözücü 

Metanol CH3OH Merck PHA içeriğini ve 
monomer bileşiminin 

belirlenmesi 

Kloroform CHCl3 Merck Çözücü 

Sülfürik Asit H2SO4 Merck PHA içeriğini ve 
monomer bileşiminin 

belirlenmesi 

Metalik Galyum Ga Thermo Scientific AgGa0.2In0.8Se2 sentezi 

Toz İndiyum In Thermo Scientific AgGa0.2In0.8Se2 sentezi 

Toz Gümüş Ag Alfa Asear AgGa0.2In0.8Se2 sentezi 

Toz Selenyum Se Thermo Scientific AgGa0.2In0.8Se2 sentezi 

Diklormetan (DCM) CH2Cl2 Merck Çözücü 

VEGF Endotelial Growth Factor Vascular 

Human Recombinant 

Büyüme faktörü 
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3.2. Aletler ve Cihazlar  

New Era NE-300 şırınga pompası ve silindirik döner toplaç silindirik geometride 

vasküler greft şablonunu hazırlamak içim kullanıldı. New Era NE-300 Şırınga Pompası 

Şekil 3.1.a)’da ve Silindirik Döner Toplaç Şekil 3.1.b)’ de verilmiştir.  

  

Şekil 3.1.a). New Era NE-300 Şırınga Pompası Şekil 3.1.b). Silindirik Döner Toplaç  

  

Termal Buharlaştırma Sistemi AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin sentezi için kullanıldı. Termal 

Buharlaştırma Sistemi Şekil 3.2.’de verilmiştir.  

  

Şekil 3.2.Termal Buharlaştırma Cihazı  
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Shimadzu marka IRRAfınıty-1S model FT-IR Spektrofotometresi P(3HB-co- 

3HHx) polimerlerinin yapısal karakterizasonlarında kullanıldı. Spektrumlar KBr pellet 

kullanılarak 400-4000 cm-1 aralığında kaydedildi. Bruker Avance III 400 MHz NMR 

spektrometre P(3HB-co-3HHx) polimerinin yapısal karakterizasyonu için kullanıldı. 

Çözücü olarak CDCl3 ve iç standart olarak TMS (SiMe4) kullanılarak 1H-NMR 

spektrumları kaydedildi. Termal Analiz Çalışmaları için Seiko SII TG/DTA 7200 Marka 

Kombine Sistemi kullanıldı. DSC analizlerinde Perkin Elmer DSC 400 cihazı 

kullanılarak -80 oC ve 400 oC aralığında sıcaklık değişimleri incelendi. Bruker AXS D8  

Advance XRD Cihazı faz analizlerinde ve yapı aydınlatması çalışmalarında kullanıldı. 

JEOL JSM-7100-F SEM Cihazı polimerlerin yüzey morfolojilerinin incelenmesi 

amacıyla kullanıldı.   

3.3. Yöntem  

3.3.1.  P(3HB-co-3HHx) Sentezi ve Karakterizasyonu  

P(3HB-co-3HHx) polimeri Universiti Sains Malaysia’da literatürde verilen 

yönteme göre sentezlenmiştir (Trakunjae vd., 2022). Cupriavidus Necator, H16 bakteri 

türü kullanılmıştır. C. Necator inokulum hazırlığı için 30 °C'de 10 g/L et özütü, 10 g/L 

pepton ve 2 g/L maya özü içeren besi yeri (NR) ortamda 24 saat çoğaltılmıştır. 

Zeytinyağı, ayçiçek yağı ve hindistancevizi yağı gibi diğer bitkisel yağlar ticari olarak 

satın alınmış ve daha fazla saflaştırılmadan kullanılmıştır. Sodyum propiyonat ve sodyum 

valerat 3HV öncülleri olarak ilave edilmiştir. PHA biyosentezi, çalkalama şişelerinde tek 

aşamalı kültürlerde gerçekleştirildi. Başlatıcı kültür, NR ortamında (250 mL şişede 50 

mL medium) 24 saat 30 °C'de çoğaltıldı ve 1.5 mL kültür, 50 mL nitrojen kaynağı sınırlı 

mineral tuz ortamına (MM) aktarıldı. 200 rpm'de döner bir çalkalayıcıda 30 °C'de 250 

mL'lik çalkalama şişelerinde inkübe edildi. Yağlar ayrı ayrı otoklavlandı ve aşılamadan 

önce MM'ye ilave edildi. 2.5 g/L derişimde sodyum propiyonat veya sodyum valerat, 

kültür ortamına eklenerek 48 saat ve 60 saat inkübe edildi. 72 saat inkübasyonun sonunda 

hücreler 10 dakika boyunca 10000 g'de santrifüjlendi. Hücre pelleti daha sonra vorteksle 

100 mL hekzan içinde yeniden süspanse edildi ve daha sonra kalan yağları çıkarmak için 

tekrar 10000 g'de 5 dakika santrifüjlendi. Liyofilizasyondan önce yıkama aşaması 100 

mL distile su ile tekrarlandı.  
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PHA’nın içeriğini ve monomer bileşimini belirlemek için yaklaşık 7 mg liyofilize hücre, 

hacimce %15 sülfürik asit ve % 85 metanol varlığında metanolize tabi tutuldu. PHA 

içerikleri ayrıca kurutulmuş hücrelerden ekstraksiyon ve saflaştırmadan sonra 

gravimetrik olarak belirlendi. Bunun için liyofilize hücreler kloroform içinde 60 °C'de 4 

saat boyunca ısıtıldı. Süzüldükten sonra kloroformda çözünmüş P(3HB-co-3HHx) 

metanol içinde çöktürüldü. Polimerlerin karakterizasyonunda FT-IR ve ¹H-NMR 

teknikleri kullanıldı.  

P(3HB-co-3HHx), aşağıdaki yönteme göre saflaştırıldı (Trakunjae vd., 2022 ):  

i. P(3HB-co-3HHx) polimeri, kloroform (% 25 a/h (kütle/hacim)) içinde 2 saat 

30°C'de karıştırılarak homojen bir çözelti elde edildi. Bilgisayar kontrollü hızlı 

prototipleme makinesi ile oda sıcaklığında 1 saat karıştırılarak 1,4 dioksan (%5 a/h) 

içinde çözüldü.   

ii. Çözelti filtre kâğıdı kullanılarak vakum altında süzüldü.  

iii. P(3HB-co-3HHx)'i çökeltmek için süzüntü yavaş yavaş hacminin 10 katı suya 

eklendi. 

iv.  Polimer deiyonize su ve daha sonra etanolle yıkandı, vakumda kurutuldu ve bir 

desikatörde saklandı (Mota vd., 2013).  

3.3.2. AgGa0.2In0.8Se2 Sentezi ve Karakterizasyonu  

AgGa0.2In0.8Se2 sentezi Termal Buharlaştırma yöntemi kullanılarak gerçekleştirildi. 

Termal buharlaştırma sisteminde buharlaştırılmak istenilen malzemenin buharlaşma 

sıcaklığına bağlı olarak yaklaşık 100 ℃ ile 1800 ℃ arasındaki sıcaklıklarda 

buharlaştırma işlemi gerçekleştirilir. Termal buharlaştırma sisteminde üretim öncesinde 

vakum seviyesi ~10-6 mBar seviyesindedir. Termal buharlaştırma sisteminin içinde 

toplam üç pota vardır. Pota 1 ve Pota 2 organik potalardır. Buharlaştırılacak malzemenin 

buharlaşma sıcaklığına bağlı olarak 220V AC girişli, 50 Hz. 0–7,5 V AC ayarlı 100 

ampere kadar akım veren iki adet kutulu varyak organik potalara bağlıdır. Pota 3 ise metal 

buharlaştırma potasıdır. Pota 3’e bağlı 220V AC girişli, 50 Hz., 0-5 V AC ayarlı ve 300 

ampere kadar akım verilen bir adet kutulu varyak vardır. Kutulu varyakta istenilen akım 

manuel olarak ayarlanmaktadır. Bu varyaklar sayesinde akımı arttırdıkça kaplanmak 

istenen malzemeye ısı verilerek buharlaştırılması sağlanır ve buharlaşan atomlar 

kaplanacak olan taban malzeme üzerinde birikir.  
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AgGa0.2In0.8Se2 sentezinde kullanılacak başlangıç maddeleri (metaller) 

stokiyometrik olarak tartıldı. Metallerin, Ag/Ga/In/Se için sırasıyla, 0.0035 mol (0.3780 

g) /0.0048 mol (0.3093g) /0.005 mol (0.0275 g) /0.00007 mol (0.552g) mol oranlarında 

alınarak karıştırıldı. Stokiyometrik olarak tartılan ve karıştırılan başlangıç maddeleri, 

metal potaya yayıldı. Cam ve Alüminyum folyo toplaçların üzerinde Silisyum Wafer (alt 

taban) sabitlendi. Şekil 3.3.a)’da işlem öncesi alt tabandaki sabitlenmiş toplaçlar 

görülmektedir.  

  

  
   

Şekil 3.3 a) Termal Buharlaştırmada İşlem Öncesi Toplaçların Görünümü   

Şekil 3.3 b) İşlem Sonrası Toplaçların Görünümü  

Termal buharlaştırıcı kapatılarak sistem vakuma alındı. Sistem vakuma alındıktan 1.5 

saat sonra vakum seviyesi 2.33.10-4 mbar olarak belirlendiği anda buharlaştırma işlemi 

başlatıldı. Başlangıçta verilen akım 6 A iken bu değer yavaş yavaş arttırılarak 5 dk sonra 

41 Ampere getirildiğinde buharlaşma başladı. Uygulanan amper değerleri iki dakika ara 

ile arttırılarak sırasıyla 50 A, 58 A, 61 A, 65 A, 71 A, 85 A, 95 A olarak ölçüldü. İşlem 

başlatıldıktan 27 dakika sonra 204 A’de tüm başlangıç maddelerin buharlaştığı görüldü 

ve işleme son verildi. Sistem normal basınca getrildikten sonra üzerine sentezlenen 
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maddenin kaplandığı cam, alüminyum folyo ve silisyum wafer alındı. Şekil 3.3.b)’de 

işlem sonrası bileşiğin kaplandığı toplaçlar verilmektedir. Film olarak elde edilen 

AgGa0.2In0.8Se2 toplaç malzemelerin üzerinden sıyrılarak alındı. Elde edilen bileşiğin 

karakterizasyonu için FT-IR, XRD ve Termal analiz yöntemleri kullanıldı.  

 3.3.3 Elektroeğirme Yöntemi İle Vasküler Greft Şablonu Eldesi  

Sırasıyla P(3HB-co-3HHx), P(3HB-co-3HHx) ve AgGa0.2In0.8Se2, P(3HB-

co3HHx),  AgGa0.2In0.8Se2 bileşiği ile VEGF içeren çözeltiler hazırlandı. Çözücü olarak 

kloroform ve DCM karışımı kullanıldı. Polimer çözeltisi elektroeğirme cihazında farklı 

parametreler (püskürtme hızı, uygulanan potansiyel, enjektör-toplaç arası mesafe) 

kullanılarak, yöntem optimizasyonu yapıldı ve kompozit fiberler elde edildi. 

Elektroeğirme İşlemi İçin Çalışılan Optimizasyon Parametreleri Çizelge 3.2’de 

verilmiştir. 

Çizelge. 3.2. Elektroeğirme İşlemi İçin Çalışılan Optimizasyon Parametreleri  

İşlemde Kullanılan  
Solüsyon 

(PolimerKompozit-

VEGF)  

Püskürtme 

Hızı  
(mL/dk)  

Uygulanan 

Potansiyel  

(kV)  

Enjektör ile 
Toplaç arası 

mesafe  

(cm)  

Toplaç 

Dönüş Hızı 
(rpm) 

P(3HB-co-3HHx)  1.0  19  11  100  

P(3HB-co-3HHx)  1.5  19  15  100  

P(3HB-co-3HHx)  1.5  20  20  100  

P(3HB-co-3HHx)/  

0.1g AgGa0.2In0.8Se2  

1.5  20  20  100  

P(3HB-co-3HHx)/  

0.1g AgGa0.2In0.8Se2  

1,5  20  20  100  

P(3HB-co-3HHx)/  

0.01g AgGa0.2In0.8Se2  

1.5  20  20  100  

P(3HB-co-3HHx)  

/0.1g AgGa.2In0.8Se2  

/100 µL VEGF)  
Büyüme Faktörü  

1.5  20  20  100  

P(3HB-co-3HHx)  

/0.01g AgGa0.2In0.8Se2   

/100 µL VEGF)  
Büyüme Faktörü  

1.5  20  20  100  

  

1.2 g P(3HB-co-3HHx) polimeri 7 mL kloroform+DCM çözücü karışımında (6:1, 

h/h) çözüldü. Hazırlanan polimer çözeltisi 21 gauge iğneli bir cam şırıngaya alındı. Akış 
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hızı 1.5 mL/dk, şırınga iğnesinin ucu ile toplayıcı arasındaki mesafe ise 20 cm olarak 

sabitlendi. Stabil bir jet elde etmek için 20 kV voltaj uygulandı. Silindir şeklindeki 

toplacın dönüş hızı 100 rpm’e ayarlandı. Yaklaşık 2.5 mL polimer çözeltisi kullanılarak 

döner toplaç üzerinde 6 mm çapında silindirik geometride vasküler greft şablonu üretildi 

(Şekil 3.4.). Sırasıyla P(3HB-co-3HHx) polimerinin, P(3HB-co-3HHx) / AgGa0.2In0.8Se2 

ve P(3HB-co-3HHx) / AgGa0.2In0.8Se2 / VEGF çözeltileri kullanılarak katkılı ve katkısız 

vasküler greft şablonları üretildi. Katkılı vasküler greft şablonu üretimi için hazırlanan 

çözeltilerde 0.1 g AgGa0.2In0.8Se2 ve 100 µL VEGF büyüme faktörükullanıldı.  

  

  

Şekil 3.4.a) P(3HB-co-3HHx) /AgGa0.2In0.8Se2 / VEGF Katkılı Vasküler Greft 

Şablonunun Üstten Görünümü   

Şekil 3.4.b) P(3HB-co-3HHx)/ AgGa0.2In0.8Se2 / VEGF Katkılı Vasküler Greft 

Şablonunun Farklı Açıdan Görünümü  
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4. ARAŞTIRMA BULGULARI VE TARTIŞMA  
4.1. P(3HB-co-3HHx) Polimerinin Karakterizasyon Çalışmaları  

4.1.1. P(3HB-co-3HHx) Polimerinin FT-IR Çalışmaları  

P(3HB-co-3HHx) polimerinin FT-IR spektrumu 4000-400 cm-1 aralığında KBr 

tablet kullanılarak alındı. P(3HB-co-3HHx) polimerinin FT-IR spektrumu Şekil 4.1 de 

verilmektedir.  

 

Şekil 4.1. P(3HB-co-3HHx) polimerinin FT-IR Spektrumu  

P(3HB-co-3HHx) polimerinin FT-IR spektrumunda, 2976-2873 cm-1’de gözlenen 

titreşim bantları alifatik C-H gruplarının simetrik ve asimetrik gerilme titreşimlerine 

karşılık gelmektedir. C=O grubunun simetrik gerilme titreşimleri 1720 cm-1’de en şiddetli 

bant olarak gözlenmektedir. 1453 cm-1’de gözlenen pik –CH3 grubunun gerilme 

titreşimlerine aittir. 1275 cm-1’de C-O-C grubuna karşılık gelen gerilme titreşimlerine ait 

pik görülmektedir. 1179 cm-1’de gözlenen titreşim bandı ise C-O grubunun simetrik 

titreşimini göstermektedir. FT-IR spektrumu öngörülen yapının oluştuğunu 

göstermektedir (Furukawa vd., 2007).  
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 4.1.2. P(3HB-co-3HHx) Polimerinin 1H-NMR Çalışmaları   

Hazırlanan P(3HB-co-3HHx) polimerinin ¹H-NMR spektrumu 500 MHz’lik NMR 

cihazında, CDCl3 çözücüsü ve TMS iç standardı kullanılarak alınmış olup 1H-NMR 

spektrumu Şekil 4.2’de verilmektedir.    

  

Şekil 4.2. P(3HB-co-3HHx) Polimerinin 1H-NMR spektrumu  

Polimerin açık yapısı 1H-NMR spektrumu içerisinde verilmektedir. 5.30 ppm’de 2 

ve 5 ile numaralandırılmış C-H pikleri gözlenmektedir.1 ppm’de 8 numara ile gösterilmiş 

metil grubu, 1.3 ppm’de 3 numara ile gösterilmiş metil grubu, 1.6 ppm’de 6 ve 7 ile 

numaralandırılmış C-H pikleri, 2.4-2.7 ppm arasında ise 1 ve 4 ile numaralandırılmış CH 

pikleri gözlenmektedir. ¹H-NMR verileri öngörülen yapının oluştuğunu  

kanıtlamaktadır.   

4.1.3. P(3HB-co-3HHx) Polimerinin Taramalı Elektron Mikroskobu (SEM) 
Analizleri  

P(3HB-co-3HHx) polimerinin farklı büyütme oranlarında alınmış SEM mikrografları 

Şekil 4.3’de verilmektedir. SEM görüntülerinden taneciklerin homojen dağılmadığı, 

köşeli geometriye sahip oldukları ve tanecik boyutlarının ise 300 nm ile 1 µm arasında 

dağıldığı gözlenmiştir.  
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Şekil 4.3. P(3HB-co-3HHx) Polimerinin Farklı Büyütme Oranlarında Alınmış SEM 
Mikrografları  

4.1.4. P(3HB-co-3HHx) Polimerinin Termal Analiz Çalışmaları  

Sentezlenen P(3HB-co-3HHx) polimerinin TG/DTG/DTA eğrileri Şekil 4.4.’te 

verilmiştir. TG ve DTG eğrilerinden polimerin 25 °C-500 °C aralığında iki basamakta 

bozunduğu görülmektedir. Birinci bozunma basamağı 54 °C-138 °C aralığında % 2’lik 

kütle kaybı ile gerçekleşmiştir. İkinci bozunma basamağı ise 138 °C-320 °C aralığında 

% 96.5‘luk kütle kaybı ile gerçekleşmiştir. DTA eğrisinde bozunma basamaklarına 

karşılık gelen iki endotermik pik gözlendi. 108 °C-145 °C araliğında tepe noktası 133 °C 

olan endotermik pik birinci bozunma basamağına karşılık gelir. 250 °C-325 °C arasında 

tepe noktası 291° C olan şiddetli bir endotermik pik ise bozunmanın en şiddetli olduğu 

ikinci bozunma basamağını göstermektedir.  
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Şekil.4.4. P(3HB-co-3HHx) Polimerinin TG/DTG/DTA Eğrileri  

P(3HB-co-3HHx) polimerinin DSC eğrisi Şekil 4.5’ te verilmiştir. DSC eğrisinde 

81.3 oC ve 133.2 oC sıcaklıklarında görülen iki yayvan ve zayıf endotermik pik bu 

sıcaklıklarda polimerde moleküller arası bağların kopması ve yeniden düzenlenmesi 

sonucu gerçekleşen bir fiziksel değişimi göstermektedir. 296.9 oC ‘de görülen şiddetli pik 

polimerin kimyasal olarak tamamen bozunduğunu göstermektedir.   

 

  

Şekil 4.5. P(3HB-co-3HHx) Polimerinin DSC Eğrisi  
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4.1.5. P(3HB-co-3HHx) Polimerinin XRD Çalışmaları   

P(3HB-co-3HHx) Polimerinin XRD toz deseni Şekil 4.6.’da verilmiştir. Buna göre 

P(3HB-co-3HHx) polimerinin karakteristik pikleri 13.74, 17.24, 22.32, 25.95 ve 31.50 2Ɵ 

değerlerinde gözlenmiştir. Bu pikler sırasıyla (0 2 0), (1 1 0), (1 0 1), (1 2 1) ve (2 0 0) (h  

k  l) yansımalarına karşılık gelir. Elde edilen veriler polimerin ortorombik kristal 

sisteminde olduğunu ve P2-212-D2 simetrisine sahip olduğunu ve PHB kopolimeriyle 

uyumlu olduğunu göstermektedir (Díez-Pascual, 2021).  
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Şekil.4.6. P(3HB-co-3HHx) Polimeri XRD toz Deseni  

  

4.2. AgGa0.2In0.8Se2  Bileşiğinin Karakterizasyon Çalışmaları  

4.2.1 AgGa0.2In0.8Se2  Bileşiğinin FT-IR Analizi  

AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin FT-IR ölçümleri 400-4000 cm-1 aralığında 

gerçekleştirilmiştir. AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin  FT-IR spektrumu Şekil 4.7’de 

verilmiştir. Spektrumda 3460 cm-1 de görülen yayvan pik, bileşiğe nem olarak bağlı 

bulunan suya ait O-H simetrik gerilme titreşiminden kaynaklanmaktadır. 1655 cm-1 de 

görülen pik ise metalselenür (Ag2Se) ve (GaSe) bileşiklerinin oluştuğunu göstermektedir 
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( Chougale vd, 2013; Seral-Ascaso vd., 2016). 2351 cm-1 de görülen pik ise In2Se3 

bileşiğinden kaynaklanmaktadır (Zhang, 2007).  

 

Şekil.4.7. AgGa0.2In0.8Se2  Bileşiğin FT-IR Spektrumu  

  

4.2.2. AgGa0.2In0.8Se2  Bileşiğinin XRD Çalışmaları  

AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin XRD toz deseni Şekil 4.8’ de verilmiştir. XRD toz 

deseninde şiddetli piklere ait (h  k  l) değerleri 00-035-1098 PDF numaralı AgGa0.2In0.8Se2 

bileşiğinin oluştuğunu göstermektedir. XRD sonuçları AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin 

başarılı bir şekilde sentezlendiğini göstermektedir. Kütüphane verilerinden 

AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin tetragonal sistemde kristallendiği ve I-42d(122) simetrisinde 

olduğu belirlenmiştir. Birim hücre parametreleri ise a = 6.07600 Å, b = 6.07600 Å, c = 

11.5330 Å,  α= 90.00°,  β= 90.00°, γ= 90.00°; V = 425.77 (Å)3 olarak verilmiştir.  
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2 q (o) 

Şekil 4.8. AgGa0.2In0.8Se2 Bileşiğinin XRD Toz Deseni  

Termal Buharlaştırma yöntemi ile elde edilen AgGa0.2In0.8Se2  bileşiğinin tetragonal 

kristal sistemdeki hücre parametreleri literatürde verilen yönteme göre hesaplandı (Demir 

vd., 2021).  

 𝟏 𝒉𝟐+𝒌² 𝙡² 
 = +                                                                                      (4.1)  

 𝒅²(𝒉𝒌𝒍) 𝒂² 𝒄² 
XRD toz deseninde 2Ɵ=38.90°’de gözlenen ve hkl değeri  (2 2 0) yansıması 

kullanılarak a=6.5421 olarak hesaplanmıştır.  c parametresi ise 2Ɵ=38.94°’de hkl değeri 

(0 0 8) olan yansıma kullanılarak hesaplanmış ve c=18.4888 olarak bulunmuştur. XRD 

verilerinden AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin ortalama kristalin boyutu Scherrer eşitliğinden 

yararlanılarak hesaplanmıştır (Cullity, 1956).  k.ƛ 

Dhkl=                                         (4.2)  βcosƟ 

 

PDF No: 00-035-1098 
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eşitliğinde β pik yarı genişliğinin yarı maksimum değeri, k ise Scherrer sabitidir ve k=0.9 

alınır. XRD toz desenindeki en şiddetli pik (2Ɵ = 40.28° ) seçilerek hesaplama yapılmış 

ve ortalama kristalin boyutu 614 nm olarak bulunmuştur.  

4.3. Vasküler Greft Şablonlarının Karakterizasyon Çalışmaları  

4.3.1. Vasküler Greft Şablonlarının FT-IR Çalışmaları  

4.3.1.1. P(3HB-co-3HHx)  polimeri,  AgGa0.2In0.8Se2  Bileşiği ve P(3HB-co-

3HHx) / AgGa0.2In0.8Se2 Kompozitinin FT-IR Çalışmaları  

 P(3HB-co-3HHx)  polimeri,  AgGa0.2In0.8Se2  bileşiği  ve  P(3HB-co- 

3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2 kompozitinin FT-IR spektrumları Şekil 4.9.‘de karşılaştırmalı 

olarak verilmektedir. Polimerin ve kompozitin FT-IR spektrumları aynı fonksiyonel 

grupların bulunması nedeniyle birbirine benzemektedir. P(3HB-co-3HHx) polimerinden 

elde edilen vasküler greft şablonunda görülen piklerde 10-30 cm-1 arasında kaymalar 

gözlenmiştir.  

 

Dalga Boyu(Cm-1) 

  

Şekil 4.9. P(3HB-co-3HHx) Polimeri, AgGa0.2In0.8Se2 Bileşiği ve P(3HB-

co3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2 Kompozitinin FT-IR Spektrumları  
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4.3.1.2. P(3HB-co-3HHx) Polimeri, VEGF Büyüme Faktörü ve P(3HB-co3HHx)/VEGF 

İçeren Vasküler Greft Şablonunun FT-IR Çalışmaları  

P(3HB-co-3HHx) içeren vasküler greft şablonu, VEGF büyüme faktörü ve P(3HB-co-

3HHx)/VEGF katkılı vasküler greft şablonunun FT-IR spektrumları Şekil 4.10.‘da 

karşılaştırmalı olarak verilmektedir. Büyüme fakötrü 100 µL olarak polimer çözeltisine 

eklenerek yapay damar şablonu elde edilmiştir.  Bu nedenle büyüme faktörüne ait pikler 

çok zayıftır ve polimere ait piklerle örtüştüğü gözlenmiştir. 

 

Dalga Boyu (Cm-1) 

  

Şekil 4.10. P(3HB-co-3HHx) Vasküler Greft Şablonu, VEGF ve P(3HB-

co3HHx)/VEGF Katkılı Vasküler Greft Şablonunun FT-IR Spektrumları  

 

4.3.1.3. P(3HB-co-3HHx)/AgGa0,2In0,8Se2/VEGF Katkılı Vasküler Greft Şablonlarının 
FT-IR Çalışmaları   

P(3HB-co-3HHx), P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2, P(3HB-co-3HHx)/VEGF ve 

P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF katkılı vasküler greft şablonlarının 

karşılaştırmalı FT-IR spektrumları Şekil 4.11.’de verilmiştir. Polimer ve katkılarının 

benzer fonksiyonel gruplara sahip olması nedeniyle benzer ve örtüşen pikler gözlenmiştir 

(El-Ansary vd., 2015).  
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Şekil.4.11. P(3HB-co-3HHx), P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2, P(3HB-co- 

3HHx)/VEGF ve P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF Katkılı Vasküler Greft  
Şablonlarının FT-IR spektrumları  

  

4.3.2. P(3HB-co-3HHx) ve P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF Katkılı Vasküler 
Greft Şablonlarının SEM Analizleri  

Katkısız P(3HB-co-3HHx) vasküler greft şablonuna ait SEM mikrografları 

Şekil.4.12.‘de verilmektedir. SEM mikrograflarından greftin ortalama lif kalınlığının 20- 

30 µm aralığında olduğu belirlenmiştir.  
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Şekil 4.12. P(3HB-co-3HHx) İçeren Katkısız Vasküler Greft Şablonunun SEM  

Mikrografları  

  

P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF katkılı vasküler greft şablonunun SEM 

mikrografları Şekil.4.13.‘de verilmektedir. Katkıların eklenmesiyle birlikte lif yapısından 

ince film yapısına geçiş gözlenmiştir. Film yüzeylerinde tanecik boyutları 200 nm-1.6 

µm aralığında katkı yapılan bileşenler gözlenmektedir. Bunlar katkıların film içerisine ve 

yüzeylerine başarıyla yerleştirildiğini göstermektedir.  
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Şekil 4.13. P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF Katkılı Vasküler Greft 

Şablonlarının SEM Mikrografları  

4.3.3. Vasküler Greft Şablonlarının Termal Analiz Çalışmaları  

4.3.3.1. Vasküler Greft Şablonlarının TG/DTA/DTG Analizleri  

P(3HB-co-3HHx) içeren katkısız vasküler greft şablonunun TG/DTA/DTG eğrileri 

Şekil.4.14’de verilmektedir. TG ve DTG eğrilerinden P(3HB-co-3HHx) içeren greft 

şablonunun iki basamakta bozunduğu anlaşılmaktadır. TG eğrisinde birinci bozunma 

basamağı 30 oC -233 oC arasında %3.2 kütle kaybı ile gerçekleşmiştir. İkinci bozunma 

basamağı ise 233 oC -316 oC aralığında %93.44 kütle kaybı ile gözlenmiştir. DTG 

eğrisinde birinci bozunma basamağı 30 oC -112 oC aralığında zayıf bir pik, ikinci 

bozunma basamağı ise 244 oC-320 oC aralığında ve maksimum noktası 291 oC olan bir 

pik gözlenmektedir. Bu sıcaklık değeri en şiddetli bozunmanın olduğu noktadır. 

P(3HBco-3HHx) içeren katkısız greft şablonunun DTA eğirisinde 109 oC-146 oC 

arasında tepe noktası 124.28 oC’de gözlenen zayıf endotermik etki moleküller arası 

bağların değişmeye uğradığını gösrtermektedir. 255 oC -315 oC arasında ve tepe noktası 
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292.06 oC’de gözlenen kuvvetli bir endotermik etki ise polimerin bu sıcaklıkta 

bozunmaya uğradığını göstermektedir.  

 
  

Şekil.4.14. Katkısız P(3HB-co-3HHx) İçeren Vasküler Greft Şablonunun 

TG/DTA/DTG Eğrileri  

P(3HB-co-3HHx)/VEGF katkılı greft şablonuna ait TG/DTA/DTG eğrileri 

Şekil.4,15’de verilmektedir. TG ve DTG eğrilerinden P(3HB-co-3HHx)/VEGF katkılı 

greft şablonunun iki basamakta bozunduğu gözlenmiştir. TG eğrisi incelendiğinde birinci 

bozunma basamağının 30 oC-134 oC aralığında % 8 lik kütle kaybı ile gerçekleştiği 

anlaşılmaktadır. İkinci bozunma basamağı ise 134 oC-312 oC sıcaklık aralığında %89.52 

kütle kaybı ile gözlenmiştir. DTG eğrisinde birinci bozunma basamağı 30 oC -142 oC 

aralığında ve ikinci bozunma basamağı ise 240 oC-313 oC aralığında, en şiddetli 

bozunmanın olduğu sıcaklığa karşılık gelen ve 288 oC olan bir pik gözlenmektedir. 

P(3HB-co-3HHx)/VEGF katkılı vasküler greft şablonunun DTA eğirisinde 94 oC-152 oC 

arasında zayıf endotermik bir pik ve 249 oC - 314 oC arasında maksimum noktası 288 
oC’ye karşılık gelen kuvvetli bir endotermik etki gözlenmiştir.  
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Şekil 4.15. P(3HB-co-3HHx)/VEGF Katkılı Vasküler Greft Şablonunun TG/DTA/DTG  
Eğrileri  

P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2 katkılı greft şablonunun TG/DTA/DTG eğrileri 

Şekil.4.16’da verilmektedir. TG ve DTG eğrilerinden P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2 

katkılı greft şablonunun üç basamakta bozunduğu gözlenmiştir. TG eğrisinden birinci 

bozunma basamağı 30 oC-80 oC aralığında % 1.93’lik kütle kaybı ile gerçekleştiği 

görülmektedir. İkinci bozunma basamağı 80 oC -302 oC sıcaklık aralığında % 87.72 ‘lik 

kütle kaybı ile gözlenmiştir. Üçüncü bozunma basamağı ise 302 oC -368 °C aralığında % 

3.45 kütle kaybı gerçekleşmiştir. Geriye %6.74’lik bir kütle ile AgGa0.2In0.8Se2 

bileşiğinin bozunmadan kaldığı anlaşılmaktadır. DTG eğrisinde birinci bozunma 

basamağı 30 oC 82.9 oC aralığında,  ikinci bozunma basamağı 244 oC-312 oC aralığında, 

en şiddetli bozunmanın olduğu sıcaklığa karşılık gelen ve 292 oC olan bir pik 

gözlenmektedir. P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2 katkılı vasküler greft şablonuna ait 

DTA eğirisinde 103 oC -140 oC arasında zayıf endotermik bir pik, 251 oC -314 oC arasında 

maksimum noktası 290 oC’ye karşılık gelen kuvvetli bir endotermik pik gözlenmiştir.  
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Şekil 4.16. P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2 Katkılı Vasküler Greft Şablonunun 

TG/DTA/DTG Eğrileri  

 

P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF katkılı vasküler greftin TG/DTA/DTG 

eğrileri Şekil 4.17.’de verilmektedir. TG ve DTG eğrilerinden P(3HB-

co3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF katkılı vasküler greft şablonunun iki basamakta 

bozunmaya uğradığı görülmektedir. Birinci bozunma basamağı 30 oC-218 oC aralığında  

% 1.37’lik kütle kaybı ile gerçekleştiği görülmektedir. İkinci ve şiddetli bozunma süreci 

218 oC-310 oC sıcaklık aralığında % 96.68’lık kütle kaybı ile gerçekleşmiştir. DTG 

eğrisinde birinci bozunma basamağı 212 oC-249 oC aralığında gerçekleşmektedir. En 

şiddetli bozunmanın görüldüğü ikinci bozunma basamağı 249 oC -316 oC aralığında ve 

pik maksimumu 290 oC olan bir DTG piki görülmektedir. P(3HB-co-3HHx)/ 

AgGa0.2In0.8Se2 /VEGF katkılı vasküler greft şablonuna ait DTA eğirisinde 111  oC-151 

oC aralığında zayıf endotermik bir pik ve 250  oC-316 oC arasında pik maksimumu 289 
oC’ye karşılık gelen kuvvetli bir endotermik pik gözlenmiştir.  
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Şekil 4.17. P(3HB-co-3HHx)/ AgGa0.2In0.8Se2 / VEGF Katkılı Vasküler Greft 
Şablonunun TG/DTA/DTG Eğrileri  

  

4.3.3.2. Vasküler Greft Şablonunun DSC (Diferansiyel Tarama Kalorimetresi) 
Grafikleri  

DSC, bir malzemenin termal davranışını ölçmek için kullanılan bir termal analiz 

tekniğidir. P(3HB-co-3HHx ) polimeri için, DSC, erime sıcaklığı, kristallik ve termal 

kararlılık gibi birkaç önemli özelliği belirlemek için kullanılabilir. P(3HB-co-3HHx), 

P(3HB-co-3HHx)/VEGF, P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2 ve P(3HB-co-3HHx)/  

AgGa0,2In0,8Se2/ VEGF katkılı ve katkısız vasküler greft şablonların ait DSC eğrileri Şekil 

4.18’de verilmiştir.  

DSC analizi, 126 oC ve 140 oC'de molekülün molekül içi bağında dahili geçiş 

olduğunu gösteren iki bitişik endotermik pikler gösterirken, 297.5 oC'de sıcaklık 

polimer gradyanındaki artışla birlikte ve güçlü, keskin bir endotermik pik moleküller 

arası bağın ortadan kalktığını göstermektedir. AgGa0.2In0.8Se2 bileşiği katkılandığında 

molekül içi dahili geçiş sıcaklık aralığı 123  oC  ile 149 oC olan daha belirgin bitişik 

iki pik görülmekte, moleküller arası bağın koptuğu sıcaklık değerinin 292.8  oC olduğu 
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ve yaklaşık 5 °C kadar düştüğü görülmektedir. VEGF katkılandığında ise molekül içi 

dahili geçiş sıcaklık aralığı 113 °C ile 146 oC olan yine bitişik iki belirgin pik, ve en 

keskin endotermik pikin 292.6 oC değeri ile yine yaklaşık 5 °C kadar bir sıcaklık 

düşüşünü göstermektedir.  

AgGa0.2In0.8Se2 bileşiği ve VEGF büyüme faktörü katkılı vasküler greft şablonuna ait 

DSC eğrileri molekül içi dahili bağların kopma sıcaklık aralığı büyümüş ve 108 °C ile 

151°C sıcaklık aralığında yayvan örtüşmüş iki pik gözlenmiştir.   

 

 

Şekil 4.18. P(3HB-co-3HHx), P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2 ve P(3HB-co- 

3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF Katkılı Vasküler Greft Şablonlarının DSC eğrileri  
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4.3.4. Vasküler Greft Şablonunun XRD Çalışmaları  

P(3HB-co-3HHx), AgGa0.2In0.8Se2, P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2, P(3HB-

co3HHx)/VEGF ve P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF katkısız ve katkılı 

greftlerin XRD toz desenleri Şekil 4.19 ‘da verilmiştir. 

00-035-1098 PDF numaralı AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin XRD toz deseni, P(3HB-co-

3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2  ve P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF içeren vasküler 

greft şablonlarının toz desenleriyle karşılaştırıldığında AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğine ait (2 2 

0) ve (2 0 4) yansımalarının katkılı greft şablonlarında da gözlenmesi katkılama işleminin 

başarıyla gerçekleştiğini göstermektedir.  

 

Şekil 4.19.P(3HB-co-3HHx), P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2 ve P(3HB-

co3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF İçeren Vasküler Greft Şablonlarının XRD Toz Deseni  
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 5. SONUÇ  
P(3HB-co-3HHx) polimeri liretatüre uygun şekilde sentezlenmiş ve 

karakterizasyonu FT-IR, 1H-NMR, XRD teknikleriyle yapılmış, yüzey morfolojisi SEM 

tekniği incelenmiştir. Polimerin termal davranışı ise TG/DTA/DTG ve DSC teknikleriyle 

incelenmiştir. AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin vakumda, yüksek sıcaklıkta ve katı hal sentez 

yöntemiyle sentezlendiği çalışmalar mevcuttur (Hassun, 2018). Bu çalışmada termal 

buharlaştırma yöntemi kullanılarak ilk defa tek basamakta sentezlenmiş ve 

karakterizasyonu FT-IR ve XRD teknikleriyle gerçekleştirilmiştir. Sentezlenen 

AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin FT-IR Spektrumda  3460 cm-1’ de görülen yayvan pik, bileşiğe  

nem olarak bağlı bulunan suya ait O-H simetrik gerilme titreşiminden 

kaynaklanmaktadır.1655 cm-1 de görülen pik ise metalselenür (Ag2Se) ve (GaSe) 

bileşiklerinin oluştuğunu göstermektedir ( Chougale vd, 2013, Seral-Ascaso vd., 2016) 

2351 cm-1 de görülen pik ise In2Se3 bileşiğinden kaynaklanmaktadır (Zhang, 2007).  

Greftlerin fonksiyonel gruplara ait görülen piklerin karşılaştırılması Çizelge 5.1’de 

verilmiştir.  

Çizelge 5.1.Vasküler Greft Şablonlarının FT-IR Spektrumlarının Karşılaştırılması  
Greft 

İçeriği  
υ(C-H) 

(cm-1)  

υ(C=O)  
(cm-1)  

υ(C-H) 

(cm-1)  

υ(C-O) 

(cm-1)  

υ(C-O-C) 

(cm-1)  

υ(Ag-Se) 

υ(Ga-Se) 

υ(In-Se)  

(cm-1)  

VE 

GF  

P(3HB-

co3HHx)  

2976  1720  1453  1179  1275  -  -  

P(3HB-

co3HHx)/  

AgGa0.2In0 

.8Se2  

2974  1720  1498  1180  1274  1655  

2351  

-  

P(3HB-co- 

3HHx)  

/VEGF  

2966  1720  1388  1180  1274  -  756  

P(3HB-co- 

3HHx)  

/VEGF  

/AgGa0.2In 

0.8Se2  

2335  1720  1453  1180  1274  1055  827  
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AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin XRD toz deseninde şiddetli piklere ait (h k l) değerleri 

00-035-1098 PDF numaralı AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin oluştuğunu göstermektedir. XRD 

sonuçları AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin başarılı bir şekilde sentezlendiğini göstermektedir. 

Kütüphane verilerinden AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin tetragonal sistemde kristallendiği ve 

I- 42d(122) simetrisinde olduğu belirlenmiştir. Kütüphane verilerinden birim hücre 

parametreleri a = 6.07600 Å, b = 6.07600 Å, c = 11.5330,  α= 90.00°,  β= 90.00°, γ=  

90.00°;  V = 425.77 (Å)3. olarak verilmiştir. Termal buharlaştırma yöntemi ile elde edilen 

AgGa0.2In0.8Se2   tetragonal kristal sistemdeki hücre parametreleri literatürde verilen 

yönteme göre hesaplanmış (Demir vd., 2021) ve a = 6.5421 Å, b = 6.5421 Å ve c = 

18.8888 Å olarak bulunmuştur.  

 Vasküler greft şablonlarının üretimi için P(3HB-co-3HHx) polimeri, 

AgGa0.2In0.8Se2 bileşiği ve VEGF büyüme faktörü eklenerek çözeltiler hazırlanmıştır.  

Elektroeğirme çalışmaları için optimizasyon çalışmaları yapılmış ve vasküler greft 

şablonlarının eldesi için optimum parametreler 20 kV, 1.5 mL/dk akış hızı, iğne ucu ve 

toplaç arasındaki mesafe 20 cm, döner toplaçta kullanılan silindirin yarı çapı 6 mm ve 

dönme hızı ise 100 rpm olarak belirlendi.  

Elde edilen greftlerin karakterizasyon işlemleri FT-IR SEM, XRD ve Termal 

Analiz teknikleri kullanılarak gerçekleştirildi. Greftlerin SEM mikrografları 

incelendiğinde katkıların eklenmesiyle birlikte lif yapısından ince film yapısına geçiş 

gözlenmiştir. Film yüzeylerinde tanecik boyutları 200 nm-1,6 µm aralığında gözlenen 

yapılar katkı yapılan bileşenlerin greft içerisine ve yüzeylerine başarıyla yerleştirildiğini 

göstermektedir P(3HB-co-3HHx)/AgGa0.2In0.8Se2/VEGF katkılı greftlerin XRD toz 

desenleri incelendiğinde 00-035-1098 PDF numaralı AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğine ait (2 2 0) 

ve (2 0 4) yansımalarının gözlenmesi katkılama işleminin başarıyla gerçekleştiğini 

göstermektedir (Hassun, 2018). P(3HB-co-3HHx) polimerine ait (0 2 0), (1 1 0) ve (2 0 

0) yansımaları greftte de gözlenmektedir. Bu durum katkılama işleminin polimerin kristal 

yapısında herhangi bir değişiklik meydana getirmediğini göstermektedir. 

Karakterizasyon çalışmaları AgGa0.2In0.8Se2 bileşiği ve VEGF Büyüme faktörünün 

P(3HB-co-3HHx) polimerine başarıyla yüklendiğini göstermiştir.  

Greftlerin Termal Analiz Sonuçları ( DTA/DTG/TG) karşılaştırmalı olarak Çizelge  



 

53  

  

5.2’ de verilmiştir. Buna göre elde edilen vasküler greftlerin,  iki bozunma basamağına 

sahip oldukları görülmektedir. Ancak AgGa0.2Tn0.8Se2 bileşiği katkılı polimerden oluşan 

vasküler greft şablonunun üçüncü bir bozunma basamağı da olduğu görülmektedir.  

Çizelge 5.2. Vasküler Greft Şablonlarının Bozunma Basamaklarına Karşılık Gelen 
DTA/DTG/TG Değerleri  

Vasküler Greft   
Şablonu  

Bozunma 

Basamağı  
DTA (°C)  DTG (°C)  TG (%)  

  

P(3HG-co-3HHx)  

1  109-146  30-112  3.2  

2  292  244-291  93.44  

P(3HG-co-3HHx)/ 

VEGF  

1  94-152  30-142  8  

2  288  240-313  89.52  

  

P(3HG-co-3HHx)/  

AgGa0.2In0.8Se2  

1  103-140  30-82.5  1.93  

2  290  244-312  89.72  

3    312-368  6.74  

  P(3HG-co-3HHx)/   

AgGa0.2In0.8Se2/  

VEGF  

1  103-140  30-82.5  1.37  

2  290  244-312  96.08  

  

Vasküler greft şablonlarının TG eğrilerinden P(3HB-co-3HHx) polimerinin birinci 

bozunma basamağı daha geniş sıcaklık aralığında % 3.2’lik bir kütle kaybı ile görülürken, 

VEGF eklendiğinde daha dar aralıkta % 8’ lik bir kütle kaybı gözlenmiştir.   

İkinci bozunma basamağında ise maksimum pik değerinin 3 oC kadar düştüğü 

ancak küyle kaybının % 93.44’ten % 89.52’ye düştüğü görülmüştür. AgGa0.2In0.8Se2 

bileşiği katkılandığında ilk bozunma aralığı daha dar aralıkta ve %1.93 ile cok daha az 

gerçekleşmiş, polimerin bozunduğu ikinci bozunma basamağında pik maksimumu aynı 

kalmış ve kütle kaybı % 87.72 olarak görülmüştür. Ayrıca 302 oC ile 368 oC arasında 

kütle kaybının %6.74 olarak gerçekleştiği AgGa0.2In0.8Se2 bileşiğinin bozunduğu üçüncü 
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bir bozunma basamağı görülmüştür. AgGa0.2In0.8Se2 bileşiği ve VEGF büyüme faktörü 

katkılanmış greft şablonunda ilk bozunma basamağı geniş aralıkta % 1.37’lik kütle kaybı 

ile ikinci bozunma basamağı ise %96,08’lik kütle kaybıyla 290 oC sıcaklıkta 

gerçekleşmiştir.  

Elde edilen vasküler greft şablonlarının DSC eğrileriden, 126 oC ve 140 oC'de 

molekülün molekül içi bağlarında yeniden bir düzenlenme olduğunu gösteren örtüşmüş 

iki endotermik pik gözlenmiştir. Sıcaklık artışıyla birlikte 297.5 oC'de gözlenen güçlü, 

keskin bir endotermik pik moleküller arası bağların kırıldığını ve yapının bozunmaya 

uğradığını göstermektedir. AgGa0.2In0.8Se2 bileşiği katkılandığında molekül içi bağların 

değişiminin gözlendiği sıcaklık aralığı 123 oC ve 149 oC olan daha belirgin örtüşmüş iki 

endotermik pik görülmekte, moleküller arası bağın koptuğu sıcaklık değerinin ise 292.8 
oC olduğu ve katkısız yapay damar şablonuna göre yaklaşık 5 °C kadar düştüğü 

görülmektedir. VEGF katkılandığında ise molekül içi dahili geçiş sıcaklık aralığı 113 °C 

ile 146 oC olan yine bitişik iki belirgin pik görülmektedir. En keskin endotermik pikin ise 

5.2 °C düşerek 292.6 oC’da gözlendiği görülmektedir.   

Yapılan tüm analiz yöntemleri göstermiştir ki AgGa0.2In0.8Se2  bileşiği ve VEGF 

Büyüme faktörü P(3HB-co-3HHx) Polimerine başarıyla katkılanmıştır.  

Sonuç olarak termal buharlaştırma yöntemiyle ilk kez tek basamakta sentezlenen 

AgGa0.2In0.8Se2 bileşiği ve VEGF Büyüme faktörü katkılı, P(3HB-co-3HHx) 

polimerinden elektroeğirme tekniği ile elde edilmiş vasküler greft şablonları, 

mühendisliği yapılacak bir vasküler greft için potansiyel malzemelerdir. Hazırlanan 

vasküler greft şablonlarına AgGa0.2In0.8Se2 bileşiği ile iletkenlik kazandırılmış olması,  

biyobozunur ve biyouyumlu bir polimerden elde edilmesi dolayısıyla bu malzemeler 

vasküler cerrahide kullanılabilecek uygun bir alternatif olacaktır.  
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