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METALIK IMPLANT MALZEME YUZEYLERININ BiYO UYUMLU
POLIMERLERLE KAPLANARAK BiYO AKTIiF HALE GETIRILMESI

0z

Bu caligmanin amac1; metalik implant malzeme olarak kullanilan 316L paslanmaz
celiginin yiizeyini, elektrokimyasal polimerlesme yontemi kullanarak, biyo uyumlu
poliHEMA-GDMA) ile kaplaylp malzemenin biyolojik uyumlulugunu ve
islevselligini gelistirmektir. Elektrokimyasal olarak polimerlesmede, baslatic1 olarak
(NH4)2S,05 ve (H,SO4), monomer olarak HEMA, capraz baglayici olarak GDMA,
calisma elektrotu olarak 316L paslanmaz celigi, yardimci elektrot olarak grafit
elektrot ve referans olarak SCE (doymus kalomel elektrot) kullanilmistir. Ayrica
iletkenligi arttirmak icin ¢ozeltiye Na,SOj ilave edilmistir. Kaplamanm kalinligi ve
homojenligi; kullanilan baslatici tiiriine, baslatici, monomer ve c¢apraz baglayici
konsantrasyonuna bagl olarak degismektedir. Ayrica, uygulanan potansiyel, dongii
sayist ve tarama hizi da dongiisel voltametri uygulamalarinda Onemli
parametrelerdir. Yapilan caligmada bu parametreler optimize edilmeye caligilmis ve
degisik kalinlik ve yapigsma o6zelligine sahip kaplamalar elde edilmistir. Kaplamalarin
korozyon potansiyeli potansiyostatik-galvanostatik yontemle Olgiilmiis ve
elektrokimyasal parametreler TAFEL ekstrapolasyonu yontemiyle elde edilmistir.
Ayrica, hidrojel kaplamalarin sisme davranigimi karakterize etmek igin su tutma
kapasitesi Olciimleri yapilmistir. Kaplamalarin iizerinde Ca-P birikim egilimi simule
edilmis viicut sivisi icerisine daldirarak veya iire yardimli mineralizasyon teknigi
kullanarak arastirilmistir. Hidrojel kaplamalarin biyo uyumlulugu MG63 insan
osteoblast benzeri hiicreler kullanilarak degerlendirilmistir. Kaplamalarin yiizey
morfolojisi, hiicre yapigmasi ve yayilimi, kaplamalarin iizerinde Ca-P mineral
varlig1 taramal1 elektron mikroskobu ile incelenmistir. Kimyasal karakterizasyonlar
EDS, XRD ve FT-IR kullanilarak yapilmistir. Kaplamalarin kalinlik ve piiriizliilik

degerleri yiizey profilometresi cihazindan elde edilmistir.

Anahtar sozciikler: Elektropolimerizasyon, hidrojel,  biyomineralizasyon,

biyomalzeme, korozyon
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COATING OF METALLIC IMPLANT SURFACES WITH BIO
COMPATIBLE POLYMERS TO HAVE BIO ACTIVITY

ABSTRACT

The aim of the study is to coat 316L stainless steel which is used as an implant
material with bio-compatible poly (HEMA-GDMA) by electropolymerization
method in order to develop the functionality and the bio-compatibility of the
coatings. In the electropolymerization cell, (NH4),S,0g and (H,SO4) were used as
initiators, HEMA was used as the monomer, GDMA was the cross-linker, 316L
stainless steel was the working electrode, graphite rod was the counter electrode and
SCE (saturated calomel electrode) was used as the referance electrode. Also, Na,SO4
was added to improve the conductivity of the solution. The thickness and
homogenity of the coatings differ depending on the type of the initiator used and
concentrations of the initiator, monomer and the cosslinker. Also, applied potential,
number of cycles and scan rates are important as CV parameters. In this study, these
parameters were tried to be optimized and coatings with different thickness and
adhesion properties were obtained. Corrosion potentials of the coatings were
measured using potantiostat-galvanostat and electrochemical parameters were
obtained from TAFEL extrapolatation technique. Also, water content determination
was done to characterize the swelling behaviour of the hydrogel coatings. The
tendency of Ca-P deposition on the coatings was explored either by immersing them
in a simulated body fluid or by an urea assisted mineralization technique. MG63
human osteoblast-like cells were used to assess the biocompatibility of the hydrogel
coatings. Surface morphologies of the coatings, cell adhesion and spreading, and
presence of Ca-P minerals on the coatings were examined by SEM. Chemical
characterizations were done using EDS, XRD and FT-IR. Thickness and roughness

values of the coatings were obtained by the surface profilometer device.

Keywords: Electropolymerization, hydrogel, biomineralization, biomaterial,

corrosion
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BOLUM BIiR
GIRIS

Insanoglunun dmriiniin uzamasi ile implant malzemelere olan ihtiya¢ artmaktadir.
Mevcut kullanilan implant malzemeler, bircok hasta i¢in ¢oziim olabilse de, uzun
vadede ki performanslari memnuniyet verici degildir. Bunun sebepleri olarak;
implant malzeme ile dogal kemik dokusu arasindaki mekanik 6zelliklerin farklilik ve

implant malzeme ve onu saran viicut dokusu arasindaki uyumsuzluk gosterilebilir.

Biyomalzemeler metalik, seramik ve polimer malzemeler olarak ii¢ gruba
ayrilirlar. Giliniimiizde kullanilmakta olan bircok ortopedik implantlarda ve dis
implantlarinda  korozyona kars1 koyabilme kabiliyetlerinin ve mekanik
dayanimlarmin yiiksek olmasi ayrica biyo-uyumlu olmalar1 nedeniyle titanyum
alasimlari, kobalt-krom alasimlar1 ve paslanmaz c¢elikler tercih edilmektedir.
Paslanmaz celikler diger malzemelerin yaninda diisiik maliyetli ve kolay islenebilir

olmasi nedeniyle implant uygulamalarinda daha genis bir alana sahiptir.

Implant malzemelerin viicut icersinde kullanimi sirasinda istenilen mekanik
ozellikleri karsilayabilmekte ancak implant ve canli doku arasinda zaman zaman bir
takim uyumsuzluklara rastlanmaktadir. Bu uyumsuzluklar1 minimize etmek amaci ile
metal implant yiizeyi capraz bagli poliHEMA) tiirevi polimerler ile kaplanmaktadir.
Poli(HEMA) biyo-uyumlulugundan dolay1 iizerinde oldukc¢a yogun calisilan bir
polimerdir. Yapisindaki birincil alkol grubundan dolayi (-CH,CH,-OH) yiiksek
hidrofiliklige sahiptir, bu 6zelliginden dolayi; hidrojel hazirlamada, hiicre, enzim,
ilag gibi biyo-aktif molekiilleri baglamada, esnek optik lens yapiminda tercih
edilmektedir. Daha Once yapilan calismalardan elde edilen bilgilere gore
politHEMA) jeller, iizerinde kalsifikasyona olanak verdigi icin kemik veya dis
hasarlarinin tamir edilmesinde kullanilabilinir. Bu sebepten dolay1 implantlar,
yumusak doku protezleri, dis dolgu malzemeleri ve dis yapistiricilar: gibi bir¢ok

malzemenin de icerigine girmistir.



Calismamizm amaci metalik implant malzeme olarak kullanilan 316L paslanmaz
celiginin yiizeyini elektropolimerizasyon yontemini kullanarak biyo-uyumlu poli
(HEMA-GDMA) ile kaplamak ve malzemenin iizerinde hidroksiapatit
mineralizasyonu saglayarak malzemenin biyolojik uyumlulugunu ve islevselligini
gelistirmektir.  Elektropolimerizasyon teknigi metal yiizeyinde pasif film
olusturulmas1 ve korozyon dayaniminmn arttirtlmast icin kullanilan en ideal
yontemdir. Bu ama¢ dogrultusunda deneyler H-tipi elektropolimerizasyon hiicresinde
gerceklestirilmis, baslatict olarak  (NHy4),S,0g veya (H»SO4), monomer olarak
HEMA, capraz baglayici olarak GDMA, calisma elektrodu olarak 316L paslanmaz
celigi, yardimci elektrot olarak grafit elektrot ve referans olarak SCE (doymus
kalomel elektrot) kullanilmistir. Ayrica iletkenligi arttrmak amaci ile soliisyon
icerisine Na,SOy ilave edilmistir. Kaplamanin metal yiizeyine tutunmasini arttirmak
icin deney Oncesinde kaplanacak olan numuneler yiizey hazirlama islemlerine tabi
tutulmustur. Taramal1 elektron mikroskobu (SEM) ve optik mikroskop yardimiyla
numunelerin  farkli bolgelerinden farkli biiylitmelerde goriintiiler alinarak
kaplamanin varligi ispat edilmis ve yiizey morfolojisi ile ilgili karsilastirmalar
yapilmistir. EDS ve FT-IR yardimi ile kaplamanin kimyasal karakterizasyonuna
bakilmistir. Yiizey pirofilometresi cihazi yardimiyla  belirli bir yiik altinda
kaplamalarin piiriizliilik degerleri ve kalmliklar1 belirlenmistir. Kaplamanin
korozyon potansiyel degerleri potansiyostatik—galvanostatik yontemle Ol¢iilmiis ve
elektrokimyasal parametreler, TAFEL ekstrapolasyonu yontemiyle elde edilmistir.
Kaplamalarin elastisite modiil ve sertlik degerleri gibi mekanik 6zellikleri mikro-
indentasyon teknigi ile bulunmustur. Kaplamalarin yiizeylerinde mineralizasyon iire
yardiml1 minerailzasyon yontemi ve/veya SBF cozelitisi igeriside bekletilerek
saglanmaya calisilmistir. Kaplamalarin biyo-etkinligi hiicre kiiltiirii ortaminda MG-
63 insan osteoblast benzeri hiicreleri kullanilarak incelenmistir.  Hiicrelerin
malzemeye tututunma kapasiteleri SEM goriintiileme yOntemiyle, c¢ogalma
kapasiteleri XTT testi ile ve osteblastik aktivasyon kapasitleri ALP Olciimii ile

degerlendirilmistir.



BOLUM iKi
TEORIK

2.1 Biyomalzemeler

Biyomalzemeler, insan viicudundaki canli dokularin islevlerini yerine getirmek ya
da desteklemek amaciyla kullanilan dogal ya da sentetik malzemeler olup, siirekli

olarak veya belli araliklarla viicut akigkanlariyla (6rnegin kan) temas ederler.

Bilimsel anlamda yeni bir alan olmasina karsin, uygulama agisindan biyomalzeme
kullanimi tarihin ¢ok eski zamanlarina kadar uzanmaktadir. Misir mumyalarinda
bulunan yapay goz, burun ve disler bunun en giizel kanitlardir. Altinin dis
hekimliginde kullanimi, 2000 yil Oncesine kadar uzanmaktadir. Bronz ve bakir
kemik implantlarinin kullanimi, milattan 6nceye kadar gitmektedir. Bakir iyonunun
viicudu zehirleyici etkisine karsin 19. yiizy1l ortalarma kadar daha uygun malzeme
bulunamadigindan bu implantlarin kullanimina devam edilmistir. 19. yiizyil
ortasindan itibaren yabanci malzemelerin viicut i¢inde kullanimma yonelik ciddi
ilerlemeler kaydedilmistir. Ornegin 1880°de fildisi protezler viicuda yerlestirilmistir.
[Ik metal protez, vitalyum alasimindan 1938’de iiretilmistir. 1960’lara kadar
kullanilan bu protezler, metal korozyona ugradiginda ciddi tehlikeler yaratmistir.
1972°de alumina ve zirkonya isimli iki seramik yapi herhangi bir biyolojik
olumsuzluk yaratmadan kullanilmaya baslanmistir. Ancak, inert yapidaki bu
seramikler dokuya baglanamadiklarindan ¢ok cabuk zayiflamislardir. Ayni yillarda
gelistirilen biyoaktif seramikler (biyocam ve hidroksiapatit) ile bu problem ¢oziilmiis

bulunuyor.

[k basarili sentetik implantlar, iskeletteki kiriklarin tedavisinde kullanilan kemik
plakalariydi. Bunu 1950’lerde kan damarlarinin degisimi ve yapay kalp vanalarinin
gelistirilmesi, kalca protezleri izledi. Kalp ile ilgili cihazlarda esnek yapili sentetik
bir polimer olan poliiiretan kullanilirken, kalgca protezlerinde paslanmaz celik 6ne
gectl. Bunun yanisira, ilk olarak 1937°de dis hekimliginde kullanilmaya baslanan
poli(metilmetakrilat) (dis akriligi olarak da bilinir) ve yiikksek molekiil agirlikl

polietilen de kalca protezi olarak kullanildi. II. Diinya Savasindan sonra, parasiit bezi



(Vinyon N adiyla bilinen poliamid) damar protezlerinde kullanildi. 1970’lerde ilk
sentetik, bozunur yapidaki ameliyat ipligi, poli(glikolikasit)’den iiretildi. Kisacasi,
son 30 yilda 40’1 agkin metal, seramik ve polimer, viicudun 40’dan fazla degisik
parcasinin onarimi ve yenilenmesi i¢in kullanildi. Biyomalzemeler, yalnizca implant
olarak degil, ekstrakorporeal cihazlarda (viicut digina yerlestirilen ama viicutla
etkilesim halindeki cihazlar), cesitli eczacilik iiriinlerinde ve teshis kitlerinde de
yaygin olarak kullanilmaktadir. Giiniimiizde, yiizlerce firma tarafindan cok sayida
biyomalzeme iretilmektedir. Ancak, halen biyomalzemeden kaynaklanan sorunlar
da var. Bunlarin ¢6ziimiinde doku miihendisligi ve gen tedavisi alternatif yaklasimlar
sunuyorlar. Ozellikle nanoteknoloji, bilisim teknolojileri ve fabrikasyon
yontemlerindeki gelismelere paralel olarak daha miikemmel biyomalzemelerin
gelistirilmesi hedefleniyor. Biyomalzemeler temel olarak tibbi uygulamalarda
kullanilmalarina karsin, biyoteknolojik alanda da kullanilmaktadir. Bunlar arasinda
hiicre teknolojisinde hiicre ve hiicresel iiriin tiretiminde destek malzeme olarak, atik
su aritiminda adsorban (yakalayici tutucu) malzeme olarak, biyosensorlerde,
biyoayirma islemlerinde, enzim, doku, hiicre gibi biyoaktif maddelerin
immobilizasyonunda (tutuklanmasinda) ve biyogiplerdeki kullanimlar1 sayilabilir.

(Glimiigderelioglu, 2002)

2.1.1 Biyouyumluluk

Biyomalzemeler, insan viicudunun ¢ok degisken kosullara sahip olan ortamlarinda
kullanilirlar. Ornegin viicut sivilarnin pH deger farkli dokulara gore 1 ila 9 arasinda
degisir. Giinliik aktivitelerimiz sirasinda kemiklerimiz yaklasik 4MPa, tendonlar ise
40-80 MPa degerinde gerilime maruz kalir. Bir kalca eklemindeki ortalama yiik,
viicut agirhginm 3 katina kadar ¢ikabilir, sigcrama gibi faaliyetler sirasinda ise bu
deger viicut agirhigmin 10 katina kadar olabilir. Viicudumuzdaki bu gerilimler ayakta
durma, oturma ve kosma gibi faaliyetler swasinda siirekli tekrarlanir.
Biyomalzemelerin tiim bu zor kosullara dayanikli olmas1 gerekiyor. Ge¢cmiste gerek
tahta, kaucuk gibi dogal malzemelerin, gerekse altin, cam gibi yapay malzemelerin
biyomalzeme olarak kullanimi deneme yanilma yoluyla yapilmaktaydi. Viicudun bu

malzemelere verdigi cevaplar son derece farkliydi. Belirli kosullar altinda, bazi
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malzemeler viicut tarafindan kabul goriirken, ayn1 malzemeler, kosullar degistiginde

viicut tarafindan reddedilebilmekteydi.

Son 30 yil icinde biyomalzeme/doku etkilesimlerinin anlagilmasi konusunda
onemli bilgiler elde edilmis bulunuyor. Ozellikle canli ve cansiz malzemeler arasinda
cok biiyiikk farkliliklar oldugu saptanmistir. Arastirmacilar, “biyomalzeme” ve
“biyouyumluluk™ terimlerini, malzemelerin biyolojik performanslarmi belirtmek i¢in
kullanmiglar. Biyouyumlu olan malzemeler, biyomalzeme olarak adlandirilmistir.
Biyouyumluluk; uygulama sirasinda malzemenin viicut sistemine uygun cevap
verebilme yetenegi olarak tanimlanmistir. Biyouyumluluk, bir biyomalzemenin en
onemli 6zelligidir. Biyouyumlu, yani ‘viicutla uyusabilir’ bir biyomalzeme, kendisini
cevreleyen dokularin normal degisimlerine engel olmayan ve dokuda istenmeyen
tepkiler (iltthaplanma, pihti olusumu, vb) meydana getirmeyen malzemedir.
(Gliimiigderelioglu, 2002). Bazi1 arastirmacilar bu terimi biraz genisleterek
biyomalzemenin yapisal ve yiizey uyumlulugunu ayri ayr1 tanimlamislar. Yiizey
uyumlulugu, bir biyomalzemenin viicut dokularma fiziksel, kimyasal ve biyolojik
olarak uygun olmasidir. Yapisal uyumluluk ise, malzemenin viicut dokularinin
mekanik davranisina sagladigi optimum uyumdur. Biyouyumlulugu yiiksek olan
malzemeler, bedene yerlestirilebilir cihazlarin hazirlanmasinda kullaniliyorlar.
Ancak halen mikemmel biyouyumluluga sahip bir malzeme sentezi
gerceklestirilebilmis degildir. Tablo 2.1°de implant cihazlarda kullanilan ¢esitli dogal

ve sentetik malzemelere 6rnekler verilmistir.

Biyouyumlulugu yiiksek olan malzemeler, kisacasi biyomalzemeler metaller,
seramikler, polimerler ve kompozit malzemeler olarak gruplandirilmaktadir.
Aliiminyum oksit, biyoaktif cam, karbon ve hidroksiapatit (HA) biyouyumlu seramik
malzemelere Ornek olarak verilebilir. Biyomalzeme olarak kullanilan metaller ve
alasimlar ise, altin, tantal, paslanmaz celik ve titanyum alasimlaridir. Polietilen (PE),
poliiiretan (PU), politetrafloroetilen (PTFE), poliasetal (PA), polimetilmetakrilat
(PMMA), polietilenteraftalat (PET), silikon kaucuk (SR), polisiilfon (PS), polilaktik
asit (PLA) ve poliglikolik asit (PGA) gibi ¢ok sayida polimer, tibbi uygulamalarda

kullanilmaktadir. Her malzemenin kendine 6zgii uygulama alan1 mevcut. Polimerler,



cok degisik bilesimlerde ve sekillerde (lif, film, jel, boncuk, nanopartikiil)
hazirlanabilmeleri nedeniyle biyomalzeme olarak genis bir kullanim alanma

sahiplerdir.

Tablo 2.1 Implant cihazlarda kullanilan dogal ve sentetik malzemeler. (Giimiisderelioglu, 2002)

UYGULAMA ALANI MALZEME TURU

Iskelet Sistemi Titanyum,

Eklemler Titanyum-Aliiminyum-Vanadyum alagimlar1
Kirik kemik uglari tespitte kullanilan Paslanmaz celik, kobalt-krom alagimlar1
ince metal levhalar Poli (metil metakrilat) (PMMA)

Kemik dolgu maddesi Hidroksiapatit

Kemikte olusan sekil bozukluklariin Teflon, poli (etilen teraftalat)

tedavisinde Titanyum, aliimina, kalsiyum fosfat

Yapay tendon ve baglar
Dis implantlart

Kalp-damar Sistemi Poli (etilen teraftalat), teflon, poliiiretan
Kan damar protezleri Paslanmaz celik, karbon

Kalp kapakg¢iklar1 Silikon kaucuk, teflon, poliiiretan
Kataterler

Organlar Poliiiretan

Yapay kalp

Duyu Organlart Platin elektrotlar

I¢c kulak kanalinda PMMA, silikon kaucuk, hidrojeller
Goz ici lensler Silikon-akrilat, hidrojeller

Kontakt lensler Kolajen, hidrojeller

Kornea bandaji

Bazi uygulamalar i¢in 6rnegin, ortopedik alanda mekanik dayanimlar1 zayiftir.
Ayrica, sivilar1 yapisina alarak sigebilir ya da istenmeyen zehirli {riinler
(monomerler, antioksidanlar gibi) salgilayabilirler. Daha da Onemlisi, sterilizasyon
islemleri (otoklavlama, etilen oksit, ®°Co radyasyonu) polimer ozelliklerini
etkileyebilir. Metaller, saglamliklari, sekillenebilir olmalar1 ve yipranmaya karsi
direngli olmalar1 nedeniyle biyomalzeme olarak bazi uygulamalarda tercih
ediliyorlar. Metallerin olumsuz yanlariysa, biyouyumluluklarmin diisiik olmasi,
korozyona ugramalari, dokulara gore cok sert olmalari, yiiksek yogunluklar1 ve
alerjik doku reaksiyonlarina neden olabilecek metal iyonu salmalaridir. Seramikler,
biyouyumluluklari son derece yiiksek olan ve korozyona dayanikli malzemelerdir.
Fakat bu avantajlarinin yam sira, kirilgan, islenmesi zor, diisiik mekanik dayanima

sahip, esnek olmayan ve yiiksek yogunluga sahip malzemelerdir. Homojen 6zellik



gosteren ve kullanim agisindan dezavantajlara sahip olan tiim bu malzeme gruplarma

alternatif olarak da kompozit malzemeler gelistirilmistir.

Ortopedik ve dis implantlarinda, genelde metal ve seramiklerden hazirlanirken,
kalp-damar sistemi ve genel plastik cerrahi malzemeleri polimerlerden iiretiliyor.
Fakat boyle keskin bir ayrim yoktur. Ornegin, bir kalp kapak¢ig1 polimer, metal ve
karbondan hazirlanabilir; bir kal¢a protezi de metal ve polimerin kompozitlerinden

olusabilir.

Gec¢miste materyallerin biyouyumluluk degerlendirmelerinde insanlar {izerinde
yapilan testler kullanilmistir. Ancak giinlimiizde yeni bir materyalin insanlarda
uygulanmadan Once genis kapsaml testler ile biyouyumlulugunun degerlendirilmesi
gerekmektedir. Yeni bir materyalin biyolojik olarak kabul edilebilirligini saptamak
icin giinlimiizde cesitli testler kullanilmaktadir (Powers, 2006). Materyallerin
biyolojik Ozelliklerinin test edilmesine genellikle hiicre kiiltiirlerinin kullanildig:
basit in vitro test yontemleri ile baslanir. Degerlendirmelere daha pahali ve uzun
zaman gerektiren hayvan testleri ile devam edilir. Bu testlerden istenilen sonuglar
elde edildiginde kullanim testleri ( in vivo degerlendirme) gibi daha kapsamli

caligmalar yapilmalidir (Schmalz, 2009).

2.1.1.1 In Vitro Testler

Biyolojik uyumlulugun degerlendirilmesi i¢cin uygulanan in vitro testler bir test
tiipii i¢inde, hiicre kiiltiiriiniin bulundugu bir kap i¢inde ya da canli organizmanin
disinda yapilir. Bu testler materyalin bir bileseninin bir hiicre, enzim ya da diger
izole edilmis biyolojik sistemlerle temas ettirilerek uygulanmasini gerektirir. Bu test
metodu, arada herhangi bir bariyer olmaksizin materyalin hiicre ile temas ettirilerek
direkt uygulanabildigi gibi materyal ile hiicre arasinda kiig¢iik bir bariyer
yerlestirilerek indirekt bir sekilde de uygulanabilir. Bu tiir in vitro testlerde
materyallere temas ettirilen hiicrelerin sayica canlilik orani, biiylime orani, metabolik

fonksiyonlar1 ya da diger hiicresel fonksiyonlar1 6l¢iilerek materyalin etkisi saptanir.



Biyomateryallerin in vitro olarak sitotoksisitesini belirlemede en yaygin kullanilan

biyolojik sistemler hiicre kiiltiirleridir.

Bu amacla cesitli canlilarin (insan, maymun, fare, tavsan gibi) cesitli dokular1
(bobrek, akciger, tiimor, amniyon zarlar1) Once parcalanarak tek tek hiicrelere
ayrilirlar. Bu hiicreler cesitli tuzlar, tampon maddeleri, aminoasitler, vitaminler, dana
veya at serumu iceren besleyici sivilarda siispanse ederek steril tiip veya siselere
koyulur. Bu hiicre siispansiyonu 36 °C’de bekletildiginde hiicreler kabin ¢eperine
yapisarak iirerler. Ureme sonucunda olusan yapiya hiicre kiiltiirii denir (Candan,

2006).

2.1.1.2 In Vivo Testler

Biyolojik uyumlulugun degerlendirilmesi icin uygulanan in vivo testler, canli
ortamda ya da yasayan kosullarda incelenmesidir. In vivo testler arastirmasi yapilan
maddenin deney hayvanlarina verilmesi ile gerceklestirilir. Arastrmalar i¢in fare,
sican, hamster, tavsan, kedi kopek ve maymun gibi ¢esitli deney hayvanlari

kullanilabilmektedir.

2.1.2 Biyometaller

Kristal yapilar1 ve sahip olduklar: giiclii metalik baglar nedeniyle iistiin mekanik
ozellikler tasiyan metal ve metal alasimlarmin biyomalzeme alanindaki pay1
biiyiiktiir. Bir yandan ortopedik uygulamalarda eklem protezi ve kemik yenileme
malzemesi olarak kullanilirken, diger yandan yiiz ve cene cerrahisinde, 6rnegin dis
implant1 gibi, ya da kalp-damar cerrahisinde yapay kalp pargalari, kateter, vana, kalp
kapakc¢ig1 olarak da kullaniliyorlar. Metallerin biyomalzeme pazarindaki en biiyiik

payiniysa teshis ve tedavi amacl aygitlarin metalik aksamlar: olusturuyor.

Insan viicudunda kullanilmak iizere gelistirilen ilk metal, “Sherman-Vanadyum
Celigi’dir. Biyomalzeme iiretiminde kullanilan, demir bakir, krom, kobalt, nikel,
titanyum, tantal, molibden ve vanadyum gibi cok sayida metal, az miktarda

kullanilmak kosuluyla canli viicuduna uygunluk gosteriyorlar. Viicut igerisinde fazla



miktarda bulunmasi zararli olan bu metaller, metabolizmik faaliyetler i¢cin gerekli
olabiliyor. Ornegin, B12 vitamininde kobaltin ya da hemoglobin yapisinda demirin

bulunmas: gibi. .

Metallerin biyolojik ortama uygunlugu viicut igerisinde korozyona ugramalariyla
ilgilidir. Korozyon, metallerin cevreleriyle istenmeyen bir kimyasal reaksiyona
girerek oksijen, hidroksit ve diger baska bilesikler olusturarak bozunmasdir. insan
viicudundaki akigkan su, ¢Oziinmiis oksijen, kloriir ve hidroksit gibi cesitli iyonlar
icerir. Bu nedenle, insan viicudu biyomalzeme olarak kullanilan metaller i¢in
oldukca korozif bir ortamdir. Malzeme korozyon sonucunda zayiflar daha da
onemlisi korozyon diiriinleri doku icerisine girerek hiicrelere zarar verirler. Soy
metallerin korozyona kars1 direnci c¢ok iyidir. Biyomalzeme olarak kullanilan

metallerin 6nemli olanlar1 agagidaki gibidir.

2.1.2.1 Paslanmaz Celik

Demir, karbon ve eser miktarda fosfor, silisyum ve mangandan olusan celik,
karbon celigi olarak adlandiriliyor. %1’den daha diisiik karbon icerigine sahip ve
diger metaller ve ametalleri de icerecek sekilde hazirlanan gelikse alasim c¢eligidir.
Bu gruptaki gelikler, karbon ¢eligine gore daha pahalilar ve islenmeleride daha zor.
Ancak, korozyon ve 1s1l direngleri ¢ok daha yiiksektir. Alagim celikleri, aliminyum,
krom, kobalt, bakir, kursun, mangan, molibden, nikel, fosfor, silisyum, kiikiirt,
titanyum, tungsten ve vanadyum igerebilirler. Aliiminyum, asmmaya kars1 direnci
artirirken, yliksek miktarlarda eklenen krom, korozyon direncini ve 1s1l direnci artirir.
Bu tiir celikler “paslanmaz ¢elik” olarak adlandirilir. Biyomalzeme olarak yaygin
kullanilan paslanmaz c¢elik 316L olarak bilinir. “L”, karbon igeriginin diisiik
oldugunu belirtmek i¢in eklenmistir. Bu ¢elik, 1950’11 yillarda 316 paslanmaz celigin
karbon igerigi agirlikca % 0.08’den % 0.03’e diisiiriilerek hazirlanmistir. 316L nin
% 60-65’1 demir olup, % 17-19 krom ve % 12-14 nikelden olusur. Yapisinda az

miktarda azot, mangan, silisyum, kiikiirt, fosfor ve molibden de bulunur.
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2.1.2.2 Kobalt iceren alasimlar

Bunlar kobalt-krom alasimlaridir. Temel olarak kobalt-krom-molibden alagimi ve
kobalt-nikel-krom-molibden alagimi olmak {iizere iki tiir alasgtmdan s6z edilir. Kobalt-
krom-molibden alasimi, uzun yillardan beri discilikte ve son zamanlarda yapay
eklemlerin iiretiminde kullanilmaktadir. Kobalt-nikel-krom-molibden alagimiysa
daha yeni bir malzemedir. Fazla yiik altindaki eklemlerde (diz ve kalca gibi) ve
protezlerde kullanilmaktadir. Bu tiir alasimlarin bilesimleri, temel olarak agirlikca
%65 kobalt ve geri kalan1 kromdan olusuyor. Daha 1yi tanecik elde etmek icin yapiya
molibden ekleniyor. Kobalt iceren alasimlarin elastik modiilii (malzeme sertligini

gosteren bir deger) paslanmaz ¢eliginkinden daha biiyiiktiir.

2.1.2.3 Titanyum ve titanyum iceren alasimlar

Titanyum, 1930’dan beri biyomalzeme olarak kullanilmaktadir. Tablo 2.2.°de
goriildiigli gibi titanyum, paslanmaz celik ve kobalt alasimlarina gore daha hafiftir.
Titanyumun, biyomalzeme uygulamalar1 i¢cin mekanik ve kimyasal 6zellikleri yani
sira, hafif olusu da Onemli Ozelliklerden biridir. Ti6Al4V, TiNi gibi alasimlarla

cesitli alanlarda kullanilmak iizere yapilan implantlar bulunmaktadir.

Tablo 2.2 Baz1 Metalik Implantlarin Ozgiil Agirliklart

Alagimlar Ozgiil Agwrlik ( glem’
Ti ve Alasimlari 4,5
316 Paslanmaz Celik 7,9
Co-Cr-Mo 8,3
Co-Ni-Cr-Mo 9,2
Ni-Ti 6,7

Titanyumun, inert 0zellikte olmasi, toksik olmayan yapisi, antimagnetik ozelligi,
hafif olmasi, mekanik 6zelliklerinin iyi olusu, rahatlikla kiiciik boyutlu numunelerin
tiretilebilmesi, biyo uygulanabilirligi yiiksek olmasi, korozyona kars: direncgli olmasi,
elastiklik modiiliiniin kemiginkine ¢ok yakin olmasi gibi Ozellikleri, titanyumun

ortopedik uygulamalarda biyomalzeme olarak kullanilmasmni saglamaktadir.
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Titanyum isleme teknolojisi yliksek ve pahali olsa da, bu iistiin 6zelliklerinden
dolay1; havacilik, uzay, ucak, tip (kalca ve diz implantlari, kalp valfi, dis dolgu
maddesi v.s.), el aletleri ve hatta golf sopasma kadar pek cok kullanim alanina

sahiptir.

Ti-Ni alasimlari, 1sitildiklarinda ilk sekillerine donebilme yetenegine sahiptirler.
Bu ozellige sekil hafiza 6zelligi denmektedir. Sekil hafiza etkisi biyomalzeme
uygulamalarinda; dis kopriilerinde, kafatas1 icerisindeki damar baglantilarinda, yapay
kalp icin kaslar ve ortopedik protezlerde faydalanilir. Bu alasimlar. Ti-Ni sekil
hafizali alasimlarinda olusturulan gozenekli yapi, insan viicuduyla olan
biyouyumundan dolay1 biyomedikal uygulamalarda 6nemli bir uygulama alanmna

sahip olmuslardir (Giimiisderelioglu, 2002).

2.1.3 Biyopolimerler

Polimer, tekrarlanabilir birimlerden olusan uzun zincirli molekiillere denir.
Senteze baslarken kullanilan kiigiik molekiil agirhkli birimlere “monomer” adi

verilir.

Nisasta, selilloz, dogal kaucuk ve DNA dogal polimerler grubuna girerler.
Giintimiizde ¢ok sayida sentetik polimer de bulunur. Genellikle monomerler, karbon
ve hidrojen atomlarindan olusurlar ve bu durumda polimer yapist uzun hidrokarbon
zincirine sahiptir. Bu tiir monomerlerin en basiti “etilen” dir (H,C=CH, ) ve
olusturdugu polimer de “polietilen” olarak adlandirilir. Cok sayida etilen molekiilii
yapilarindaki ¢ift bagm ac¢ilmasi sonucu, kovalent baglarla baglanarak polietilen
zincirini olustururlar. Genellikle “polimer” denildiginde akla gelen, bu hidrokarbon
zincirine sahip “organik polimerler’dir. Ancak, hidrojen ve karbon atomlarindan
baska atomlardan meydana gelen polimerler de vardir. Ornegin, silisyum (Si), azot
(N), ya da fosfor (P) atomlarindan olusan polimer zincirleri de olur ve bu tiir

polimerler “inorganik polimerler” olarak adlandirilir.

Polimer zincirleri; dogrusal yapida, yani diiz bir ¢izgi halinde olabilecegi gibi,

“dallanmis” yapida da olabilirler. Bu yapilar, polimer anazincirine diger zincirlerin
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yan dal olarak baglanmasiyla olusurlar. Bu yan dallar bagka bir ana zincirle
baglandigindaysa, “capraz-bagli” polimerler olusur. Dallanma, polimerlerin uygun
coziiciilerdeki ¢oziintirliigiinii zorlastirir, capraz-bagh yapilarsa ¢coziinmeyip, capraz
bag yogunluguna gore, yapilarma c¢oziiciiyii alarak siserler. PMMA (polimetil
metakrilat) hidrofobik, dogrusal yapida bir zincir polimeridir. Oda sicakliginda camsi
halde bulunur. Lucite ve Plexiglas ticari isimleriyle tanmir. Isik gecirgenligi, sertligi
ve kararlilig1 nedeniyle gozici lensler ve sert kontakt lenslerde kullanimi yaygindir.
Yumusak kontakt lenslerse, ayni ailenin bir baska polimerinden hazirlanirlar. Bu
polimer, metil metakrilata meti-lol (CH,OH) grubunun eklenmesiyle olusan 2-
hidroksietilmetakrilat (HEMA) monomerinden sentezlenir. Yumusak kontakt lensler,
poliHEMA) nin az miktarda etilenglikol dimetakrilat (EGDMA) ile capraz
baglanmasiyla hazirlanirlar. Capraz baglanma, sulu ortamda polimerin ¢6ziinmesini
engeller ve bu durumdaki polimer ‘“sismis hidrojel” olarak adlandirilir. Tibbi
uygulamalarda yiiksek-yogunluklu polietilen (HDPE) kullanilir. Ciinkii, algak-
yogunluklu polietilen (LDPE) sterilizasyon sicakligma dayanamaz. PE, tiip
formundaki uygulamalarda ve kateterlerde, cok yiiksek molekiil agirlikli olaniysa
yapay kalca protezlerinde kullanilir. Malzemenin sertligi iyidir, yaglara direnglidir ve
ucuzdur. Polipropilen (PP), PE’e benzer, ancak daha sert olur. Kimyasal direnci
yiksek ve c¢ekme dayanimm iyidir. PE’nin yer aldigi uygulamalarda PP de
kullanilabilir. Politetrafloroetilen (PTFE), Teflon ticari adiyla bilinir. PE benzeri
yapida olup, PE’deki hidrojenlerin, flor atomlariyla yer degistirmesi sonucu
sentezlenir. PTFE, hem 1s1sal hem de kimyasal agidan ¢ok kararli ancak, islenmesi
zor bir polimerdir. Cok hidrofobik (sudan c¢ekinir) ve miitkemmel kayganliga sahip
olma 0Ozelligi tasir. Gore-Tex olarak bilinen hidrofobik formu, damar protezlerinde
kullanilir. Polivinilkloriir (PVC), tibbi uygulamalarda tiip formunda kullanilir. Bu
uygulamalar, kan nakli, diyaliz (kanin makineyle siiziilmesi) ve beslenme amacl
olabilir. PVC, sert ve kirilgan bir malzeme olmasina karsin, plastiklestirici ilavesiyle
yumusak ve esnek hale getirilebilir. PVC, uzun-donem uygulamalarda,
plastiklestiricinin ~ yapidan  sizmast  nedeniyle  problemlere  yol acar.
Plastiklestiricilerin toksisite riski olabilir. Yapidan sizmalariysa, PVC’nin esnekligini
azaltir. Polidimetilsiloksan (PDMS) yaygin olarak kullanilan bir diger polimer,

karbon ana zinciri yerine silisyum- oksijen ana zincirine sahiptir. Ozelligiyse, diger
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kaucuklara nazaran sicaklia daha az bagimli olmasidir. PDMS, drenaj borularinda
ve kateterlerde, baz1 damar protezlerinde ve yiiksek oksijen gecirgenligi nedeniyle
membran oksijenatorlerde (solunum cihazlari) kullanilir. Miikemmel esneklik ve
kararliligindan dolayr parmak eklemleri, kan damarlari, kalp kapakg¢iklari, gogiis
implantlari, dis kulak, ¢cene ve burun implantlar1 gibi cok sayida protezde kullanilir.
Naylon, Du Pont tarafindan poliamid ailesine verilen isimdir. Naylonlar, diaminlerin,
dibazik asitlerle reaksiyonu sonucu olusurlar, ya da laktomlarin halka acilmasi
polimerizasyonuyla hazirlanirlar. Naylonlar ameliyat ipligi olarak kullanilir.
Poliiiretanlar, “yumusak™ ve “sert” segmentlerden olusan blok kopolimerlere denir.
Kanla uyusabilirlikleri ¢ok 1iyi oldugundan dolayr oOzellikle kalp-damar
uygulamalarinda tercih edilirler (Glimiisderelioglu, 2002).

2.1.4 Hidrojeller

Hidrojeller; suda sisebilen, ¢capraz-bagli polimerik yapilara denir. Bir ya da daha
cok sayida monomerin polimerizasyon reaksiyonu ile hazirlanirlar. Ana zincirler
arasinda hidrojen baglar1 veya Van der Waals etkilesimleri gibi baglanmalar
mevcuttur. Bu nedenle ¢oziinmezdirler ama siserler. Diger bir deyimle; hidrojeller
suda c¢oOziinmeyip, kendi agirliklarmin %?20-100 kat1 kadar suyu yapilarinda
tutabilirler. Bu oran % 100’ iin iistiine ¢ikarsa bu tip hidrojellere siiperabsorban

hidrojeller denir.

( ) ~ S )
N ) S ¢
NI\ O~ T,
5 I. .I' ‘I' ! # \'\\ - _-J--
l.‘-. ;”’ ’ \,_/l / --\. f)
['/ (E) il 4 .

Sekil 2.1 Capraz bagli polimer ag yapisi

Hidrojeller, tibbi uygulamalar acisindan sahip olduklari iistiin 6zellikler nedeniyle

son 30 yildir ilgi odagi durumundalar. Tibbi uygulamalarda en yaygm olarak
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kullanilan hidrojel, ¢apraz-bagli P(HEMA) dir. Sahip oldugu su icerigi nedeniyle,
dogal dokulara biiyiik bir benzerlik gosterir. Normal biyolojik reaksiyonlarda inerttir.
Bozunmaya direnglidir, viicut tarafindan emilmez, 1styla steril edilebilir, cok degisik
formlarda hazirlanabilir. Tibbi 6neme sahip diger hidrojel, poliakrilamid’dir. HEMA
ve akrilamid monomerlerinin yanisira, N-vinil-2-pirolidon (NVP), metakrilik asit
(MAA), metil metakrilat (MMA) ve maleik anhidrit (MAH) tip amach hidrojel
formulasyonlarinda siklikla yer alirlar. Ornegin PNVP, yumusak kontakt lenslerde
kullanilir. Az miktardaki MAA, P(HEMA)’nin sigsmesini biiyiikk Olciide arttirir.
MMA-HEMA kopolimerlerinin sismesiyse saf P(HEMA)’ya nazaran diisiikk olur.
Ayrica, istenilen Ozelliklerin kazandirilabilmesi amaciyla hidrojeller cesitli
malzemerle birlestirilebilirler. Hidrojellerin ilk uygulamasi, kontakt lensler olarak
ortaya cikar. Mekanik kararliliklarinin iyi olusu, yiiksek oksijen gecirgenligi ve
uygun kirinim indisine sahip oluslari, kontakt lenslerde kullanilmalarinin temel
nedenidir. Hidrojellerin diger uygulamalari; yapay tendon materyalleri, yara-
lyilesmesinde biyoyapiskan madde, yapay bdobrek =zarlari, yapay deri, estetik
cerrahide malzeme olarak kullanimlar1 seklinde siralanabilir. Son yillardaki en
onemli uygulamalardan biriyse eczacilik alaninda, kontrollu ila¢ salan sistemlerdeki
kullanimlaridir. Ornek olarak insiilin salimi verilebilir. Insiilin salimmm kontrolu,
glikoz seviyesinde artma oldugunda daha fazla insiilin salabilen akilli hidrojellerin
yardimiyla basarilabilmektedir. Pek c¢ok glikoz-cevapli hidrojel sistemi, pH’ya-
duyarli  polimerlerden = (HEMA-dimetilaminoetil =~ metakrilat ~ kopolimeri)
hazirlanmaktadir. Hidrojellerin 1ileri uygulamalarindan biri de yapay kaslarin
gelistirilmesidir. Elektrokimyasal uyarilar1 mekanik ise ceviren akilli hidrojeller,
insan kas dokusu islevi gorebilir. Bu Ozellikten yararlanarak yapay kaslar
yapilmaktadir. Fizikokimyasal uyarilara karsi tersinir biiziilme ve genisleme
kabiliyeti olan polimerik jeller, ileri robotiklerin gelistirilmesinde gereklidir.
Biyoteknolojik uygulamalarda da, Ozellikle biyoaktif proteinlerin ayrilmasinda

hidrojellerden faydalanilmaktadir.
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™ g
CHy=C— C—0—CH;— CH,—OH

2-Hydroxyethyl methacrylate (HEMA)

Sema 2.1 HEMA monomerinin molekiil yapisi

2.1.4.1 Capraz Baglanma Sekline Gore Hidrojeller

Ag yapilarin olusmasini saglayan giiclere gore hidrojeller iki ana snifa

ayrilabilirler. Bunlar; fiziksel ve kovalent hidrojellerdir.

Fiziksel hidrojeller tersinirdir ve hem ayni zincir iizerindeki molekiil i¢i baglarla
hem de farkl zincirler arasindaki molekiiller aras1 baglarin varlig ile olusurlar (Sekil

2.2).

(a) (b)
Sekil 2.2 Molekiil ici Etkilesimler (a), Molekiiller Arasi Etkilesimler (b)

Fiziksel hidrojelleri bir arada tutan kuvvetler:

1. Hidrofobik etkilesimler / Van der Waals kuvvetleri. (Ornegin; LCST polimerler,
hidrofilik-hidrofobik blok kopolimerler.)

2. Hidrojen baglar1 (H ile C, N, O ve F arasinda gerceklesir). (Ornegin; jelatin ve poli
(vinil alkol) (PVA).)

3. lyonik kuvvetler. (Ornegin; sodyum aljinat, divalent katyonlarn ¢apraz

baglanmasi ile tuz kopriileri olusur.)
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4. Kristal segmentler. (Ornegin; isotaktik poli (vinil alkol) (PVA), isotaktik poli
(metakrilik asit).)
5. Protein Etkilesimi. (Ornegin; Alfa-heliks yapilarda katlanma sonucu olusan

yumak-kiirecik ge¢isi.)

Fiziksel hidrojellerde sekonder etkilesimler ortadan kalktiginda jeli olusturan
diigim noktalar1 bozulur. Oysaki kovalent hidrojellerde zincirler birbirlerine
kovalent baglarla baglandig: icin 1s1 etkisiyle bile bu ii¢c boyutlu sistem bozulmaz.
Kovalent hidrojeller hidrofilik monomerlerin bir c¢apraz baglayici monomer
varhginda polimerizasyonu ile sentezlenir. Uzerinde en cok c¢alisma yapilmis
hidrofilik vinil monomerleri olarak 2-hidroksietil metakrilat (HEMA), etilen glikol
dimetakrilat, akrilik asit, akrilamid ve N-izopropilakrilamid verilebilir.

2.1.4.2 Hidrojellerin Sisme Davranisi

Hidrojellerin karakteristik 6zelligi, su varliginda siserken suyun noksanliginda
biiziilmesidir. Polimer zincirinin hidrofillik 6zelligi ve capraz bag yogunlugu,
hidrojelin sismesinde kontrolii saglayan en 6nemli iki faktordiir. Istenilen ozellikte
hidrojel hazirlayabilmek i¢in, ag yapmin iskeletine cevresel uyarilara duyarl
komonomer ya da asili gruplar ilave edilebilir. Bu gibi hidrojeller sisme, biiziilme,
egilme ve hatta parcalanma yetenegine sahiptirler. Bu c¢evresel uyarilara duyarli
hidrojellere akilli hidrojeller denir. Cevre sartlarnda meydana gelen ufak
degisimlerle doniisiimsel olarak sigebilir ve biiziilebilirler. Hidrojellerin,
hacimlerindeki ani degisiklige neden olan ¢evresel faktorlere pH, sicaklik, elektrik
alan, iyonik kuvvet ve tuz etkisi 6rnek olarak verilebilir. Sekil 2.3’ te jellerin sismis

ve biiziilmiis halleri goriilmektedir.
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Hidrojel

=

Biiziilmiis Hal S1snus Hal

Sekil 2.3 Hidrojellerin Biiziilmiis ve Sismig Halleri

Jelin bir c¢oOziici ortammdan digerine aktarildiginda, 1sitildiginda veya
sogutuldugunda, hacmindeki bu ani degisikligin sebebi polimer ag yapisi iizerine
uygulanan ii¢ kuvvet ile aciklanabilir: kauguk elastisitesi, polimer-polimer etkilesimi
ve iyon basincidir. Jel iizerine etkiyen osmotik basin¢ bu ii¢ bilesenin toplamidir.
Kauguk elastisitesi, ag yapisi icindeki polimer zincirlerinin gerilmeye veya sikismaya
kars1 direnglerinden ortaya ¢ikar. Sismis bir jelde, tiim polimer zincirleri gerilmis
durumdadir ve kauguk elastisitesi jelin biiziilmesi yoniindedir. Tersine biiziilmiis jel
ise kaucuk elastisitesi etkisiyle genislemeye calisir. Bu durumda polimer zinciri
izerine etkiyen yonlenmis kuvvet, tiim jel iizerinde bir basing olusturur. Eger basing
pozitif ise jel sismeye, basing negatif ise biiziilmeye egilimlidir. Jel iizerine etkiyen
ikinci kuvvet, polimer-polimer etkilesimi, polimer zincirleri ile c¢oziiciiniin
etkilesimine baghdir. Eger polimer kendisi icin kotii bir ¢oziicii iginde ise polimer
zincirleri birbirlerini ¢ekerler ve negatif bir basing olusturarak jelin biiziilmesini
saglarlar. Jel iizerinde olusan kuvvet ¢oziicii konsantrasyonu arttik¢a artar. Osmotik
basinct etkileyen son bilesen hidrojen iyonu basincidir. Polimer ag yapisi igine
iyonik gruplar eklendiginde ortamdaki iyon konsantrasyonu artar ve ayni yiiklii
iyonlar birbirlerini iterek, jelin sismesine sebep olurlar. Polimer ag yapiya bagli olan
zit yiiklii iyonlar yiik merkezlerini notr hale getirirler ve boylece jelin parcalanmasini

onlerler. Hidrojen iyonu basinci sicakliga ve iyon sayisina baghdir (Mark, 1988).
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2.2 Polimerizasyon Yontemleri

Polimerlerin sentezinde farkli kimyasal tepkimelerden yararlanilir. Bu tepkimeler
genel isleyis mekanizmalar1 agisindan Tablo 2.3’ te verildigi iizere iki temel

polimerizasyon yontemi altinda toplanirlar.

Tablo 2.3 Polimerizasyon yontemleri

Polimerizasyon Yontemleri

1. Kondensasyon (Basamakl1) polimerizasyonu
2. Katilma polimerizasyonu

2.1. Radikalik katilma polimerizasyonu

2.2. Iyonik katilma polimerizasyonu

2.2.1. Anyonik katilma polimerizasyonu

2.2.2 Katyonik katilma polimerizasyonu

Basamakl1 polimerizasyonda polimerizasyon ortaminda bulunan her boy molekiil
birbiri ile tepkimeye girebilir. Polimer zincirleri adim adim ve yavas bir sekilde

biiytirler ve yiiksek mol kiitleli polimer polimerizasyonun sonlarina dogru elde edilir.

Katilma polimerizasyonunda ise monomerler aktif merkezlere birer birer
katilarak polimer zincirlerini biiyiitiirler, polimerizasyon siiresince zincir biytikliigii
fazlaca degigsmez. Basamakli polimerizasyon {iizerinde elde edilen polimerlere
basamakli polimerler, katilma polimerizasyonuyla elde edilen polimerlere katilma

polimerleri denir (Sacak, 2005).

Bu calismada kullanilan elektropolimerizasyon teknigi, radikalik katilma

polimerizasyonu tepkimelerini tetiklemektedir.

2.2.1 Radikalik Katilma Polimerizasyon Mekanizmasi

Radikalik polimerizasyonun en biiyiik avantaji oldukca basit sartlar altinda

gerceklestirilebilir olmasidir. Bu polimerizasyon teknigi hem endiistride hem de


http://taner.balikesir.edu.tr/dersler/polimer_kimyasi/polimerizasyon/radikal_zincir_polimerizasyon.html
http://taner.balikesir.edu.tr/dersler/polimer_kimyasi/polimerizasyon/iyonik_zincir_polimerizasyon.html
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laboratuvar caligmalarinda polimer sentezinde oldukca genis uygulama alanmna
sahiptir. Ticari polimerlerin onemli bir kismi radikalik polimerizasyon iizerinden

tiretilmektedir.

Radikalik polimerizasyon ii¢ basamaktan olugmaktadir (Sekil 2.4). Baslama

basamagi , ilerleme basamagi, sonlanma basamagi’dir.

2.2.1.1 Baslama Basamagi

Baslama; baslaticinin 1s1, 151k gibi etmenler etkisiyle parcalanmasi sonucu olusan
birincil radikalin monomer ile reaksiyona girerek baslangi¢c radikalini olusturma

basamagidir.

2.2.1.2 llerleme basamag

Baslangic radikaline diger monomerlerin katilmasi asamasidir. Cogalma

asamasinda yiizlerce bazen binlerce monomer birimi zincire katilabilir.

2.2.1.3 Sonlanma

Bitis basamagi polimerizasyonun sonlandigr basamaktir. Polimerizasyon bu
asamadan sonra devam etmemektedir. Kombinasyon yontemiyle sonlanma, ilerleme
radikallerinin karsilikli gelerek serbest elektronlarinin bag yapmasiyla gerceklesir.
Degismis yap1 ile sonlanma olugumu ise ilerleme radikallerinin birisinden digerine

atom aktarilmasi1 (genellikle H) yoluyla olusur.

2.2.2 Zincir Transferi

Zincir transferi radikalik polimerizasyonda ©onemli bir parametredir. Burada,
baslangi¢ radikalleri direk olarak baslatici tarafindan olusturulmamakta ama dolayli
olarak ¢ozelti, transfer ediciler ya da yabanci madde tarafindan monomere transfer
edilmektedir. Transfer edicilerin polimer zincirinin aktif ucuyla bag yaparak

goriildiigli tizere hidrojenin zincirle birlesmesi sonucu polimerizasyon sonlanmakta
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ancak transfer edici aktif hale gelerek radikal olusturucu yapiya sahip olmaktadir.
Zincir transferi olayini takiben yeniden ilerleme olay1 goriilmektedir. Olusan radikal
olusturucu tekrar monomere saldirarak baslatict radikali meydana getirmektedir
(Sekil 2.5). Baslatici radikalde yine bir baska monomerle birleserek yeni ilerleme

radikali olusturmaktadir .

Bagslama o
Baglatici-radikal uiretimi
Baslatici Birincil radikal
b —= I
X Baslangic radikali
CHy=C
¥ X
[« —= [|-CHyC*
Y
Tlerleme
>|( Ilerleme radikali
nCH, ('|J , .
X v X X
I-CH;C+ —» —> ITCH;=C1CH,-C+
Yin ¥
Sonlanma Kombinasyon -
X X X )I(
I CHy=C1CH;~C~C~CHyTC-CHy T
q oxx L vy e
I CHQ—(? CHg—(;J' '{E—CHQ ?—CH; I ) )
Y n Y Y Y RN ):: .:( X )'(
N I—CH;_-(?"CHQ-(I:-I-' L;'.'“CH CIJ-C'-{ -
Degismis yapt AT PO N A n

Sekil 2.4 Radikalik polimerizasyon basamaklarmin sematik gosterimi.

2.3 Elektrokimyasal Polimerlesme

Metallerin yiizeylerini korozyondan korumak ve yiizey ozelliklerini degistirmek
icin yapilan polimer film kaplamalari, endiistriyel uygulamalarda basvurulan 6nemli
bir stratejidir. Elektrokimyasal polimerlesme yontemi, metal izerinde pasif ince film
olusturmak icin en ideal yontemdir. Elektrokimyasal polimerlesme yonteminin

baslica avantajlarini sdyle siralayabiliriz:
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Zincir Trasferi

¢ Ilerleme radikali Transfer edici Olii zincir
o T i
)
CHE C G"F 'u H_T — | '-r 2 rla CH2 'C H Tvl
Yeniden ilerleme
X X :
CH»=C CH é Yeni ilerleme radikali
7" 0=
g - ; 2= i
Y X Y X X
T — TCHC —» TFrCH=C-CH,-C:
I
Y | Y ¥

Baglatici radikal

Sekil 2.5 Zincir transferinin sematik gosterimi

1) Islem oda sicakliginda, diisiik akim ve voltaj altinda gerceklesebilir.
2) Sulu ¢ozelti icinde yapilabilir.
3) Monomerler metal yiizeyini polimerlere oranla daha iyi 1slatabilir. Bu sebeple

metalin ylizeyinde baslatilan polimerizasyon islemi sonucunda, metal ve

polimer arasindaki yapisma daha kuvvetli olur.

4) Kaplanacak metalin yiizeyi piiriizsiiz olmak zorunda degildir, polimerizasyon
metalin kenarlarinda, koselerinde, catlaklarinda, girinti ve c¢ikintili yerlerinde

olabilir.

Elektropolimerizasyona etki eden etmenler soyle ifade edilebilir; Uygulanan
potansiyel veya akim yogunlugu, islem siiresi, monomer ve capraz baglayici

konsantrasyonu, kullanilan elektrolitler, sicakliktir.
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2.3.1 Elektrokimyasal Hiicre

Elektrolizin meydana geldigi elektrokimyasal reaktorlere hiicre ad1 verilir. Hiicre
bilesenleri;
e (Calisma elektrodu
e Referans elektrot
¢ Yardimci elektrot
e Elektroaktif numune
e (ozici

e Elektrolitler

Elektropolimerizasyon deneyleri biri standart hiicre, digeri H-tipi hiicre olmak
tizere iki farkli elektrokimyasal hiicrede gerceklestirilebilmektedir. Standart hiicrede
polimerizasyonu etkileyen parametreler, post-elektroliz polimerizasyonu gibi
mekanizmalar arastirilirken; H-tipi  hiicrede ise biiyiikk 0Olgekli c¢aligmalar
yapilabilmektedir (Cram, 2003). Elektrokimyasal hiicreler anot ve katot
kompartmanlarina boliinmiistiir ve potansiyel kontrolii, katodik elektrotun yakminda
bulunan referans elektrotla yapilir. Katodik elektrot olarak parlatilmis ve sabit bir

yiizey alanina sahip olan metal altlik kullanilmaktadir.

H- hiicresinde belirli captaki cam frit yardimiyla kompartmanlar birbirlerinden
ayrilmaktadirlar. Kaplanacak olan metal katot bolmesine, yardime1 elektrot ise anot

bolmesine yerlestirilmektedir.

Organik elektrokimyasal reaksiyonlar (elektroliz), oksidasyon ve rediiklenme
olarak iki akana gruba ayrilmaktadir. Galvanik bir hiicrede, yiikseltgenme

(oksidasyon) anotta meydana gelirken, indirgenme ise katota meydana gelir.
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| . / referans
referans I elektrot
elektrot | i caliyma
Rrit karsit elektrot elel\‘.(wtl.l\\ . .

am | -T— RVC anot

katot

disk
| katolit

4

=+— anolit

cam firit

azot
gecirme

(a) (b)

N\

elektrolit

kare delik

Sekil 2.6 a-b; Elektropolimerizasyon yontemi ile kaplamanin gergeklestirildigi hiicreler;

a) standart hiicre, b) daha biiyiik kaplamalar yapmak i¢in kullanilan H-hiicresi.
2.3.1.1 Calisma Elektrotlarn

Calisma elektrotu {lizerinde elektrokimyasal reaksiyonun meydana geldigi
elektrottur. Calisma elektrotu secilirken aktivitesi ve yiizey morfolojisi gbz Oniinde
bulundurulmalidir. Genellikle altin, platin, giimiis, aliiminyum ve baz1 metaller tercih
edilir. Calismamizda calisma elektrotu olarak 316 L paslanmaz c¢elik numuneler

kullanilmastir.

2.3.1.2 Referans Elektrot

Referans elektrotlar, yar: hiicre potansiyeli sabit, ¢alisilan ¢cozeltinin bilesiminden
bagimsiz ve potansiyel degeri bilinen elektrotlardir. Referans elektrot, caliyma
elektrotunun potansiyelini 6lcer, reaksiyon ile higbir ilgisi yoktur. Indirgenme ve
yiikseltgenme potansiyellerinin tam olarak belirlenebilmesi, baglantilardaki ve
cozelti igindeki potansiyel kaybmin ve ayrica c¢ozelti direncinin giderilmesi i¢in
referans elektrot kullanilmalidir. Referans elektrotlar olarak genelde; Ag/AgCl,
Doymus kalomel(SCE)(Hg/Hg,Cl,) elektrotlar kullanilir.

Calismalarimizda Doymus kalomel elektrot kullanilmistir. Kalomel elektrota ait

25°C ‘deki potansiyel degerleri Tablo 2.4’te gosterilmistir.

Hg,Cly(kat1) + 2e” == 2Hg(s1v1) + 2CI’
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Tablo 2.4 Kalomel elektrota ait 25°C ‘deki potansiyel degerleri

Potansiyel (25°)
NHE SCE
Hg/Hg,Cl,, KCI (0.1M) 0.3337 0.0925
0.336 0.092
Hg/Hg,Cl,, KC1 (1M) |0.2801 0.0389
NCE (Normal Kalomel) (.283 0.039
Hg/Hg,Cl,, KCI (3.5M) 0.250 0.006
Hg/Hg,Cl,, KCI (doymus) 0.2412 0
SCE (Doymus Calomel) ((.244 0

2.3.1.3 Karsit Elektrotlar

Karsit elektrotun gorevi devreyi tamamlamaktir. Elektrokimyasal reaksiyonlarda
karsit elektrot olarak genelde, altin, platin, grafit, karbon ve c¢esitli metal oksitler

kullanilmaktadir. Calismalarimizda karsit elektrot olarak grafit elektrotlar kullanildi.

2.4 Cevrimsel Voltametri

Cevrimsel voltametri, elektriksel olarak aktif bir madde bulunan dengedeki bir
cozeltideki elektroda dogrusal olarak belli bir gerilim degerine kadar artan, daha
sonra ise dogrusal olarak azalacak bi¢cimde ters cevrilen bir gerilim taramasi

uygulanmasi ile elde edilen yontemdir.

Voltametri yontemi ile hiicre alani ¢ok kiiciik olan mikro caligma elektrodu ile
karsilagtirma elektrodu arasina uygulanan ve degeri zamanla degistirilen gerilime
karsi, hiicrede calisma elektrodu ile karsit elektrot arasindaki akim oOlgiiliir.
Cevrimsel voltametri de ileri ve geri yondeki geri tarama hizlar1 ayni olabildigi gibi,
farkli tarama hizlar1 da kullanilabilir. Cevrimsel voltamogramlarin incelenmesi ile
sistemin hangi gerilimlerde ve ka¢ adimda indirgenip yiikseltgendigini,
elektrokimyasal agidan tersinir olup olmadigmi, elektrot tepkimesinin bir ¢ozelti
tepkimesi 1ile yiiriiylip yliriyemeyecegini, indirgenme ya da yiikseltgenme
iriinlerinin kararli olup olmadigini, elektrot tepkimesinde rol alan maddelerin yiizeye

tutunup tutunmadiklarmi anlamak miimkiindiir. Son yillarda ¢evrimsel voltametri
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gibi potansiyel tarama tekniklerinin uygulandig: sistemler genislemis ve cok cesitli
mekanizmalar i¢in kinetik parametrelerin elde edilmesinde tekniklerin matematiksel

ifadelerinin gelistirilmesinde basar1 saglanmistir. (Yakar, 20006).

Cevrimsel voltametri teknigi elektrokimyasal teknikler i¢cinde en yaygin kullanilan
tekniktir. Bu teknikte potansiyel, zamanla dogrusal olarak degistirilir. Potansiyelin
zaman ile degismesi tarama hizi olarak adlandirilir. Uygulanan potansiyelin zamanla

degisim grafigi Sekil 2.7’de verilmistir.

Sekil 2.7 Dogrusal taramali ve ¢evrimsel voltametri
tekniklerinde potansiyel taramasinin zamanla degisimi

Potansiyel taramasi bir E1 baslangic potansiyeli ve E2 potansiyeli arasinda
yapilirsa metot dogrusal taramali voltametri adin1 alir (LSV). Eger E2 potansiyeline
ulastiktan sonra ayni tarama hiziyla ilk tarama yOniine gore ters yonde tarama
yapilirsa metodun adi ¢evrimsel voltametri olur. Ters taramada potansiyel E1°de
sonuglanabilecegi gibi farkli bir E3 potansiyeline de gétiiriilebilir. Ileri taramada
indirgenme olmussa ters taramada yiikseltgenme meydana gelir. LSV analitik
caligmalar i¢in uygun bir metotdur. Fakat elektrot mekanizmalarmin incelenmesinde,
adsorpsiyon olaymin arastirilmasinda ve kinetik ¢aligmalarda CV teknigi daha c¢ok

kullanilir.

Elektroda hizli bir potansiyel taramasi uygulandigi zaman potansiyel, standart
indirgenme potansiyeli degerine yaklasinca madde indirgenmeye baslar. Potansiyel

negatiflestikce elektrot yiizeyindeki maddenin indirgenme hizi ve buna baglh olarak
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da akim artar. Indirgenme hiz1 yeterince biiyiikse akimy, elektrot yiizeyine difiizyonla
gelen madde miktar1 kontrol eder. Zamanla difiizyon tabakasi kalinlagacagindan
diftizyon hizi azalir ve akim da azalmaya baslar. Bu ac¢iklamalar asili duran civa
elektrotta alman dogrusal taramali voltamogramm pik seklinde olacagmni
gostermektedir (Sekil 2.8). Cevrimsel voltametri’de elde edilen pik akimmin
biiyiikliigii elektroaktif maddenin konsantrasyonu, aktarilan elektron sayisi, elektrot

yiizey alan1 ve difiizyon katsayis1 ile degisir.

2.4.1 Tersinir Reaksiyonlarin Cevrimsel Voltamogram:

Elektrot reaksiyonu,
O+ne=R 24

seklinde ise ve baslangicta ¢ozeltide yalniz O maddesi bulunuyor, ayrica elektron
aktarimi disinda herhangi bir kimyasal reaksiyon bulunmuyor ve elektrot yiizeyinde
adsorpsiyon olay1 meydana gelmiyor ise i — E grafigi pik seklinde gozlenir ve tarama
hiz1 arttik¢a pik yiiksekligi artar. Cevrimsel voltametride akimin maksimum oldugu

noktadaki pik potansiyeli Ep olarak adlandirilir.

Potansiyel taramasi geriye dogru yapildigi zaman tarama hizli ise elektrot
yiizeyinde yeteri kadar R bulunacagimmdan Eo degerinden itibaren daha pozitif
potansiyellerde R yiikseltgenmeye baslayacaktir. Bu nedenle ters taramada anodik
pik olusacaktir. Ters tarama esnasinda Eo degerine kadar O indirgenmeye yani R
olusmaya devam edecektir. Ters taramada potansiyel pozitiflestikce Nernst esitligine
gore R yiizey konsantrasyonu azalacak ve yeteri kadar pozitif degerlerde sifira
gidecektir. Ancak deney swrasmnda yiizeyde olusan R, c¢Ozeltiye dogru
difiizleneceginden ters tarama akimi katodik akimdan biraz daha diisiik olacaktir.

Tersinir O + ne = R reaksiyonunun ¢evrimsel voltamogrami Sekil 2.9°da verilmistir.
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V=200 mV/s |

75 mA
V=100 mV/s

1
E g p
Ep/2 /
e,

—

-0,4 -0,5 -0,6
Volt vs. Ag/AgCl

Sekil 2.8 Dogrusal taramali voltametride
akim — potansiyel egrileri ve akimin tarama
hiziyla degisimi

Tersinir bir elektrot reaksiyonunun pik akimi 25°C sicaklikta asagidaki esitlikle

gosterilir. Bu esitlige Randles — Sevcik esitligi ad1 verilir.

(ip)ter = 2,69 X105n3/2AD0 Vs Co 17 5 s

Bu esitlikteki terimlerin anlamlar1 asagidaki gibidir;

e i, =Maksimum pik akimi, amper

e n = Gegen elektron sayis1 (Genelde 1 olur)

e A = Elektrot Alam(cmz)

e [F'=Faraday sabiti

e D = Difiizyon Katsayisi( cm?/s)

e (=0 tiiriiniin ana ¢6zeltideki konsantrasyonu (mol/cm”)

e v ="Tarama Hiz1 (V/s)
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Sekil 2.9 Tersinir bir elektrot reaksiyonun ¢evrimsel voltamogrami

Sekil 2.10 tersinir bir sistemin davranisini gostermektedir. Bu sekilden artan

tarama hizi ile pik akiminin arttig1 ve pik potansiyelinin degismedigi goriilmektedir.

Tarama hizi. mV/s

Akim, pA

B T T e e S

o &0 180 260 aAs0 450 660
Potansivel. mV

Sekil 2.10 Ferrosen karboksilik asitin pH = 7,0 oldugu fosfat tamponunda
pik akiminin tarama hiz ile degisimi



29

Tersinir sistemlerde biitiin potansiyellerde elektron aktarim hizi kiitle aktarim

hizindan biiyiik oldugu i¢in elektrot yiizeyinde Nernst esitligi gecerlidir.

E=Eo— Bl 2.6
nF [0]

2.4.2 Tersinmez reaksiyonlar

Tersinmez sistemlerde elektron aktarim hizi yeteri kadar biiyilk olmadigindan
elektrot yiizeyinde Nernst esitligi gecerli degildir. Bu durumda CV voltamograminin
sekli, tersinir durumdan farklidir. Tersinmez durumlarda tarama hizi ¢ok diisiik ise,
elektron aktarim hizi kiitle aktarim hizindan daha yiiksektir ve sistem tersinir gibi
gozlenebilir. Tarama hiz1 arttik¢a kiitle aktarim hizi elektron aktarim hizi ile ayni
seviyeye gelir. Bu durum tarama hizi arttik¢a anodik ve katodik pik potansiyellerinin
birbirinden uzaklagmasi ile belli olur (Sekil 2.11). Tersinmez elektron aktarim
reaksiyonlarmda standart hiz sabiti tersinir reaksiyonlardakine gore daha kiigiiktiir.
Tamamen tersinmez sistemlerde anodik pik gozlenmez. Anodik pik gézlenmeyisi her
zaman sistemin tersinmez oldugunu ispatlamaz. Elektron aktarim basamagini takip
eden cok hizli kimyasal bir reaksiyon varliginda yani olusan iiriin, hizli bir sekilde

baska bir maddeye doniistiigiinde de anodik pik gozlenmeyebilir.

2.4.3 Yart tersinir reaksiyonlar

Yar1 tersinir reaksiyonlarda akim difiizyon hizi ve elektron aktarim hizi ile birlikte
kontrol edilir Tersinir, yar1 tersinir ve tersinmez durumlar i¢in akim, tarama hizmin
karekokiine karsi grafige gecirilirse Sekil 2.12°deki gibi bir grafik elde edilir.
Sekilden tarama hizindaki artis ile sistemin tersinir durumdan tersinmez duruma

gecisi goriilmektedir.
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Sekil 2.11 Tersinmez bir elektrot reaksiyonunda CV ile farkli tarama hizlarinda
anodik ve katodik pik potansiyellerinin birbirinden uzaklasmasi. v; a) 0,13 V/s, b)
1,3 V/s,c)4 V/s,d) 13 V/s

2.4.4 CV ile reaksiyon mekanizmasinin belirlenmesi

2.4.4.1 EC mekanizmasi

EC mekanizmasinda, elektrokimyasal basamagi bir kimyasal basamak takip
etmektedir. Her elektrot basamagi E ile ve her kimyasal basamak C ile gosterilmis. Bundan
dolay1 yukaridaki reaksiyon EC reaksiyon olarak ifade edilir. EC mekanizmasi sematik
olarak soyle gosterilir.

0+ ne— R (E) 2.7
knet

R - Y(lrtn) (C) 2.8
kr
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s tersinmez

tersinir

R |

-
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Sekil 2.12 Cevrimsel voltametride pik akiminin tarama hizinin karekokii

ile degisimi (Cekirdek, 2005)

Elektrokimyasal reaksiyonun hiz sabiti, heterojen hiz sabiti adin1 alir ve ky ile,
kimyasal reaksiyonun hiz sabiti ise k; ile gosterilir. EC mekanizmasina gore tarama
hizindaki artma ile katodik pik akimi artar ve pik potansiyeli negatife kayar.
Yukaridaki mekanizmaya gore yiirliyen bir sistemde R tiirii, takip eden kimyasal
reaksiyonun hizindan etkilenmektedir. Eger kimyasal reaksiyon hizli ve tarama hizi
disiilk ise, R tiiri hizlh bir sekilde elektrot yiizeyinde kimyasal reaksiyon ile
tilkketilmekte ve bu nedenle anodik pik gozlenmemektedir. Tarama hizi arttirildiginda
ise anodik pik ortaya cikmaktadir. Sekil 2.13 farkli A degerlerinde EC

mekanizmasina gore yiirliyen bir sistemin CV voltamogramini gostermektedir.

A= k(RT/mF)/v 2.9
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} g

Sekil 2.13 Degisik A degerlerinde EC mekanizmasi i¢in teorik CV voltamograma.;
a)500, b) 10, ¢) 0,1, d) 0,01 (Cekirdek, 2005)

2.4.4.2 CE mekanizmasi

Bir elektrot reaksiyonunda elektron aktarim basamagindan Once elektroaktif
maddenin olugsmasina yol acan bir kimyasal reaksiyonun bulunmas1 CE mekanizmasi1

olarak adlandirilir ve asagidaki genel reaksiyon ile gosterilir.

A-0 © 2.10
kg
O+ne—R (E) 2.11
khet

Bu esitliklerde A, elektroaktif olmayan bir maddeyi ifade etmektedir. Bu
maddenin elektrot yiizeyinde ne indirgendigi ne de yiikseltgendigi kabul edilir.
Elektroaktif tiir O maddesidir. O ile gosterilen elektroaktif tiiriin, indirgenmesi ile

konsantrasyonu azalir ve kimyasal reaksiyon saga dogru kayar.

2.4.4.3 Katalitik mekanizma

Katalitik mekanizma, EC mekanizmasmin 6zel bir halidir. Bu mekanizmada
reaktif indirgendikten sonra bir kimyasal reaksiyonla tekrar olusur.

O+ne—R (E) 2.12

khet

R-0 © 2.13
kg
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2.4.4.4 ECE mekanizmast

CV ile belirlenebilen diger bir mekanizma ise ECE mekanizmasidir. ECE
mekanizmasinda birinci basamakta bir elektrokimyasal basamak gerceklesmektedir.
Bu basamagi bir kimyasal basamak takip eder. Sonra ikinci bir elektron aktarim

basamagitekrar meydana gelir.

0+ ne—>R (E) 2.14
R-A © 2.15
A+ n,e > B (E) 2.16

2.4.5 Adsorpsiyonun CV ile incelenmesi

Cozelti icerisindeki iyonlar veya molekiiller elektrot yiizeyine cesitli sekillerde
adsorbe olabilirler. Adsorbe olan iyon veya molekiil ile elektrot yiizeyi arasinda bir
cesit bag meydana gelir. Bu bag, anyon ve katyonlarda elektrostatik karakterli
olabildigi gibi yiiklii elektrot yiizeyi ile dipol 6zellikteki molekiiller arasinda yiikk —
dipol etkilesmesi seklinde de olabilir. Elektroaktif maddeler, ara iiriinler veya nihai
tiriinlerin elektrot yiizeyine adsorplanmasi elektrot reaksiyonunu kuvvetli bir sekilde
etkiler. Elektrot reaksiyonunda dogrudan yer almayan iyon veya molekiillerin
adsorplanmas1 ise elektron aktarim hizmi etkiledigi gibi elektrot reaksiyonunun
mekanizmasint degistirerek farkli iirtin olusumuna yol agabilir. Bu sebeplerden

dolayi, beklenmeyen elektrokimyasal davranislar adsorpsiyon olayma baglanir.

Uriin kuvvetli bir sekilde adsorbe oluyorsa asagidaki sekil 2.14° den de goriildiigii
gibi voltamogramda bir 6n pik gozlenir (Wopschall & Shain, 1967) . Bu 6n pikin

yiiksekligi tarama hiziyla dogru orantili oldugu i¢in ve difiizyon pikinin akimi ise

(ip)ads

(ip)dif

tarama hizinm karekokii ile arttig1 icin orani tarama hizi arttik¢a artar.

Reaktant kuvvetli adsorbe oldugu zaman, difiizyon pikinden sonra bir arka pik
gozlenir (Sekil 2.15). Bu arka pik, adsorbe olmus tiiriin ¢ozeltideki tiire gore daha
kararli olmasindan dolayr olusur. Gozlenen bu arka pik tarama hizindaki artis ile

artar (Wopschall & Shain, 1967).
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L 1 1

Ol 0.0 -

E oD

Sekil 2.14 Uriiniin kuvvetli adsorbe oldugu durumda gozlenen
voltamogram

L | OO0 -
(E-E_)n, W

Sekil 2.15 Reaktantin kuvvetli adsorpsiyonunda gozlenen arka pik

Eger “O” tiiriiniin adsorpsiyonu zayif ise adsorbe olmus “O” nun ve ¢Oziinmiis
“O” nun indirgenme enerjileri arasindaki fark kiiciiktiir. Boyle bir durumda arka pik
gozlenmez. Net etki adsorpsiyonun olmadig1 duruma gore katodik pikin daha yiiksek

olarak ortaya ¢ikmasidir (Wopschall & Shain, 1967). Ciinkii hem adsorbe olmug
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hem de difiizlenen “O”nun akima katkis1 vardir. Ters taramadaki anodik pik de ayni

sekilde daha yiiksektir, ama katodik taramadaki kadar fazla degildir.

Eger “R” tiirii zayif bir sekilde adsorbe oluyorsa, katodik taramadaki pik cok az
degismesine ragmen anodik pik yiiksekligi artar. Tarama hiz1 artmasi ile anodik pik
pozitif potansiyellere kayar. Bunun nedeni elektrot yiizeyine yakin bolgedeki R’lerin

adsorbe olmasidir.

2.5 Korozyon

Genel olarak maddelerin, 0zelliklede metal ve alasimlarin cevrelerinin cesitli
etkileriyle kimyasal ve elektrokimyasal de§isme veya fiziksel ¢oziinme sonucu
bozunmasmma korozyon denir. Kimyasal tepkimelerin biiyiik bir bolimii
elektrokimyasal yar1 hiicrelere  ayrilabileceginden, korozyonu metallerin
elektrokimyasal tepkimeler vererek asinmasi seklinde tanimlamak miimkiindiir
(Akdag, 2009). Korozyon genel anlamda kat1 maddelerde meydana gelen distan ige
dogru ilerleyen bir asinma olay:1 olarak da ifade edilebilir. Bugiin i¢in korozyon
kavrami sadece metal ve alasimlarin kimyasal ya da elektrokimyasal yollarla
bozunmalar1 i¢in kullanilmaktadir. Endiistride kullanilan metaller dogadaki
bilesiklerinden cesitli kimyasal ve fiziksel iglemlerle iiretilir, ancak biitiin metaller
termodinamik yasalarina uyarak dogadaki en kararli bilesiklerine doniisme egilimi
gosterir ki, enerji ve emek sarf edilerek giigliikle elde edilen metaller dogal yapilaria
cok kolay donerler. Korozyon tepkimesinin elektrokimyasal yoldan yiiriiyebilmesi
icin; potansiyel farki, elektronik ve elektrolitik iletkenler arasinda yiik transfer
reaksiyonu ve siirekli bir akim iletimi yolu kosullarinin bir araya gelmesi gerekir.
Korozyon tepkimeleri, cogu metallerin termodinamik kararsizlig1 sonucu (Au, Pt, Ir
ve Pd gibi soy metaller disinda) veya kiiciik dis akimlarin etkisiyle yiiriidiigtinden bir
potansiyel farki olugsmaktadir. Metal korozyonu ister anodik ister katodik tepkime ile
denetlensin, ¢cogu hallerde hiz, yiik aktarim basamag ile sirlanmir (Oztiirk, 2009).
Korozyona ugrayan bir malzeme iizerinde birbirinden belirli sinirlarla ayrismis anot
ve katot ad1 verilen iki farkli bolge bulunur. Anotta oksitlenme (korozyon), katotda

ise rediiklenme islemi olur.
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2.5.1 Korozyon Hizint Belirleme Yontemleri

Metal ve alagimlarmin korozyona kars1 direnglerini birbirleriyle karsilastirabilmek
icin her birinin ayni korozif ortamdaki korozyon hizlar:1 verilmelidir. Korozyon hizi
bir metalin birim zamandaki ¢dziinme miktaridir. Bazi korozyon hizi belirleme

yontemlerini sdyle siralayabiliriz.

1. Analitik yontemler

2. Kiitle kayb1 yontemi

3. Elektrokimyasal yontemi
a) Cizgisel polarizasyonu yontemi
b) Potansiyodinamik metot
c¢) Cevrimsel polarizasyon

d) Tafel ekstrapolasyonu yontemi

Bu calismada korozyon hizini belirlemek i¢in elektrokimyasal yontemlerden

potansiyodinamik metot kullanilmastir.

2.5.1.1 Analitik yontemler

Korozyon hizi belirlemelerinde ¢cokca uygulanan bir yontemdir. Cozelti i¢indeki
korozyon iiriinlerinin miktarinin tayinine dayanir. Korozyon iiriinlerinin miktari
zamana bagl olarak artacagindan, belirli zaman araligindaki analiz degerlendirilir.
Analitik yontemlerden uygun olani segilerek korozyon iirlinlerin analizi ayr1 ayri
yapilabilir. Korozif ortama eklenen inhibitoriin metal yiizeyinde adsorplananin

disinda, ¢ozeltide kalan kismi analiz edilerek de sonuca ulasilabilir.

2.5.1.2 Kiitle kaybt yontemi

Kiitle kaybindan korozyon hizi belirlenirken ¢dziinmenin homojen olmasi ve
korozyon {iiriinlerinin ya tamamen ¢oziiniir veya uygun bir ¢ozeltide ¢oziinerek metal
yiizeyinden uzaklastirilmas: gerekmektedir. Bu yontemde korozyon akimi Faraday

yasasi ile soyle bulunabilir:
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Am.Fn

icorr = ot 2.17

Burada m kiitle kaybi, F Faraday sabiti, n s6z konusu metalin yiikseltgenmesi
sirasinda verdigi elektron sayisi, M metalin mol kiitlesi, t ise zaman araligini gosterir.
Kiitle kaybi yontemiyle korozyon hizinin bulunmasi elektrokimyasal yontemlere

gore daha uzun zaman gerektirir.

2.5.1.3 Elektrokimyasal yontemler

Elektrokimyasal yontemlerle korozyon hizi belirleyebilmek icin, korozyonun
elektrokimyasal dogasini bilmek gerekir. Korozyon olayi, elektrokimyasal bir pilde
yiiriiyen olaylarla aynidir. Korozyon tepkimesi de pil tepkimesinde oldugu gibi

anodik ve katodik yar1 tepkimelere ayrilir. Bu tepkimeler asagidaki gibidir.

J

Uygulanan

Cevrimsel
polarizasyvon

potansiyel potansiyvodinamik
™ : 01 tarama
Tafel bolgesy — -~ /. oCcP
0.5 *
..................... 2
polarizasyon
-4 v . .
40 8 - B -2 0 2

Alym yogunlugu (amps/em2)

Sekil 2.16 Elektrokimyasal korozyon 6l¢timleri( (Tait, 1994))

2.5.1.3.1  Cizgisel polarizasyon (polarizasyon direnci) yontemi. Aktivasyon
polarizasyonu ile denetlenen bir sistem icerisinde korozyon potansiyeli ile
uygulanan A1 akimu etkisiyle olusan AE potansiyel fark: arasinda ¢izgisel bir baglant1
oldugu belirlenmistir. Cizgisel polarizasyon Olciimleri yaklasik olarak agik devre
potansiyelinin -20 mV altindan baslayip yine acik devre potansiyelinin 420 mV

degerine kadar yapilir. Korozyon Ol¢ciim metodlar1 arasinda en kiiciik potansiyel
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spekturumuna sahip metottur. Diger metotlara gore cizgisel bir sekilde grafik

olusmaktadir(Sekil 2.16).

Akim potansiyel egrisinin korozyon potansiyeli dolayinda olusan dogrusal kisim
egimi Rp degerini(polarizasyon direnci) degerini verir. Stern ve Gery tarafindan
formiiliize edilen bu yontem icin kullanilan denklem de Stern-Gery denklemi olarak

isimlendirilir.
ikor = [m] [(ﬁaﬂc)/ (ﬁa + ﬁc)] 2.18

feor: Korozyon akim yogunlugu (amp/cm®)

R, : Korozyon Direnci (ohm.cm®)

B, : Akim yogunlugunun anodik kol egimi (mV/decade)
B : Akim yogulugunun katodik kol egimi(mV/decade)

(BuBc)! (Ba + Be) : Tafel Sabiti

Icorr korozyon akim yogunlugudur. Polarizasyon direncini belirleyen denklem ise
sOyledir:
Ai

= B— 2.19

R
p AE

2.5.1.3.2 Potansiyodinamik metot. Bu metot metal ve alasimlarin pasiflesme
ozelligini incelemede kullanilir. Potansiyodinamik tarama boyunca metal yilizeyinde
cok sayida farkl reaksiyon olusabilir. Cogunlukla anodik polarizasyonda aktif, pasif,
trans pasif ve yeniden pasiflesme gibi ¢esitli bolgeler olusur. Bu bolgelerden metal
veya alagim i¢in korozyon akimi, potansiyeli, pasiflesme kararlilig1 ya da polarize

edilerek pasiflestirilebilecegi hakkinda bilgi edinilebilir (Oztiirk, 2009).

Acik devre potansiyelinin yaklasgik —250 mV altindan baslayarak , agik devre
potansiyelinin yaklagik +1000 mV kadar iizerine c¢ikilarak potansiyel spektrum elde
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edilir. Anodik kol genelde (potansiyeli acik devre potansiyelinden yiiksektir) ¢izgisel
degildir ve grafige bakildiginda S-seklindedir denilebilir.

Bu calismada korozyon hizin1 belirlemek icin potansiyodinamik metot

kullanilmistir.

2.5.1.3.3 Cevrimsel Polarizasyon Yontemi. Cevrimsel polarizasyon yontemi,
potansiyodinamik tarama spektrumunu da kapsamaktadir. Potansiyodinamik
taramanin bittigi acik devreye dogru dondiigii yerden baslamaktadir. Cevrimsel
polarizasyon egrisi Potansiyodinamik egrisinin uzantist olarak nitelendirilebilinir.
Cevrimsel polarizasyon yiiksek akimlara sebep olabilir ve bu da cukurcuk

korozyonuna neden olur.

2.5.1.3.4 Tafel ekstrapolasyonu yontemi. Korozyon potansiyelinden baslayarak
galvanostatik ve potansiyostatik metotla anodik ve katodik yonde c¢izilen yari
logaritmik akim yogunlugu-potansiyel egrilerinin c¢izgisel bdlgelerinin korozyon

potansiyeline karsilastirilmasiyla korozyon hizi ya da korozyon akimi hesaplanabilir.

Tafel grafigi acik devre potansiyelinin yaklasik olarak -250 mV altindan
baslayarak yine acik devre potansiyelinin +250 mV iistiine kadar Ol¢iim yapilarak
elde edilir. Oksidasyon ve indirgenmeye iliskin olarak anodik ve katodik kollara

sahiptir.
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2002 ve 2003 yilarinda, S. L. Cram ve grubu paslanmaz c¢elik iizerine
elektropolimerizasyon yontemi ile poli(methyl methacrylate) ve poli(glycidyl
acrylate) kaplama yapmislar ve elektropolimerizasyon parametrelerini optimize
etmeye calismiglardir (Cram, 2002). Caligmalarinda monomer konsantrasyonu 0.1
M, K,S,0s3 konsantrasyonu 0.01 M, H,SO; konsantrasyonu 0.025M olarak
kullanilmis, optimum katodik potansiyel degeri ve uygulama siiresi -0.4V ve 15
dakika olarak belirlenmistir. Grup, en kalin ve homojen kaplamalarini siilfirik asit ve
potasyum persiilfat polimerizasyon baslaticilarinin beraber kullanildig1 sartlarda elde
etmis, siilfirik asit ve potasyum persiilfat arasindaki sinerjik etki ile polimerizasyon
sonlandirma reaksiyonlarinin bastirildigmi ve uzun Omiirlii radikal zincirlerin
olustugunu ileri siirmiislerdir (Cram, 2003). Ayrica, kaplama kalinliklarmin
elektroliz zamaniyla ve diisiik negatif potansiyel degerlerde arttigini gostermislerdir.
Potansiyel degerini arttirdik¢a, artan akim yogunlugundan dolayi; 1) daha ¢ok
hidrojen iyonu indirgenebilmekte, bu da katot yiizeyinde hidrojen gazi ¢ikisina neden
olmaktadir. Hidrojen gazi katot iizerinde olugmasi istenen kaplamanin olusumunu ve
birikimini olumsuz yonde etkilemektedir. 11) serbest radikal konsantrasyonu artmakta
bu da radikalik sonlanma reaksiyonlarmi arttirarak diisiik molekiil agirliginda
polimer zincirlerinin olusumuna sebep olmaktadir. Yine ayni grup, 2003 yilinda
yaptiklar1 baska bir caligmada, elektopolimerizasyon yontemi ile yapilan akrilik
kaplamalarin ara yiizey olarak kullanildiginda, spin-kaplama yontemi ile yapilan
akrilik kaplamalara oranla siyanoakrilat bazli yapistiricilarm paslanmaz ¢elik
yiizeyine yapismasmi Onemli Olgiide arttirdigmi gostermislerdir. Bu basarmin
nedenleri olarak; 1) elektropolimerizasyon yonteminde polimer zincirleri metal oksit
yiizeyinin her tarafinda bulunan monomerlerden olusur. Oysa, spin-kaplama yontemi
direk polimer zincirlerinin birikmesiyle olusur. Dolayisiyla, elektopolimerizasyon
yontemi polimer tabakasi ve metal yiizeyi arasinda ¢cok daha fazla temas noktasi
saglar, bu da yapismayr daha etkin kilar. 1) elektropolimerizasyon sirasinda
monomerin paslanmaz celige kimyasal tutunmasi polimer tabakasi ve paslanmaz

celik arasinda birincil baglarm olusmasima neden olur. 1) metal yilizeyinde polimer
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zincirlerinin biiyimesi ayrica ikincil baglarin olusumunu da destekler. Grup, ayrica
bu calismada ¢cevre dostu (su bazli), katodik olarak kontrol edilen bu elektrokimyasal
metodun biiyiik 6lgekli endiistriyel uygulamalara oldukc¢a uygun olduguna dikkat

cekmek istemektedir (Cram, 2003).

2005 yilinda, E. De Giglio ve grubu titanyum ve titanyum alasimlarmin tizerini
elektropolimerizasyon yontemi ile poli(metil merakrilat) ile kaplay1p, insan sagliga
zarar verebilecek metal iyonlarinin (aluminyum ve vanadyum) salinimini azaltmay1
hedeflemislerdir (Giglio, 2005). Elektrokimyasal teknik olarak dongiisel voltametri
kullanmiglardir. Cram ve grubunun calismalarindan farkli olarak, grup en kalin ve
homojen kaplamalarin1  siilfirik asitin ~ polimerizasyon baslaticisi  olarak
kullanilmadig1 ve (NH4),S,0s konsantrasyonunun 10 kati arttirildigi (0.1 M) sartlarda
yakalamiglardir. Monomer konsantrasyonunu onlar da 0.1 M olarak almiglardir. En
iyi bariyer PMMA film olusumunu OV ile -1.6V potansiyel degerlerindeki
dongiilerde yakalamiglar, dongii sayisinin iyon salmimini engellemede etkin bir
parametre olmadigini belirtmislerdir. Yine aymi grup 2007°de, poliakrilik asit
kapladiklar: titanyum implantlarm yilizeyini aminoasit ile asilayarak implantin biyo-
uyumlulugunu arttirmayi hedeflemisler, poliakrilik asit {izerindeki karboksilik asit
gruplarinin daha degisik biyomolekiillerle de reaksiyona sokularak bircok yeni

arastirmaya kap1 acilabilecegini vurgulamislardir (Giglio, 2007).

2009 yilinda yaymnladiklar1 bir caligmalarinda ise literatiirde bir ilk olarak
titanyum ve titanyum alasimlarinin iizerine elektropolimerizasyon yontemi ile akrilat
bazli hidrojel kaplamalar yapmislardir. Sectikleri hidrojel kompozisyonunun birinde
monomer olarak HEMA ve c¢apraz baglayici olarak etilen glikol diakrilat (EGDA, 2
mol %), digerinde ise monomer olarak akrilik asit (AA) ve capraz baglayici olarak
makromer PEGDA (1:2) kullanilmistir. Elektropolimerizasyon sirasinda, katodik
boliime konan bovin serum albumin (protein modeli olarak, BSA) veya kafein (ilag
modeli olarak) hidrojel kaplamalarin i¢ine hapsedilmis ve bunlarin hidrojellerden
fosfat tampon ¢ozeltisi (pH 7.4) i¢ine salmmimi arastirilmistir. Salinim mekanizmasi
hapsedilen molekiiliin yapist ve hidrojel kompozisyonu ile ilintilenmistir. P(EGDA-

ko-AA) hidrojel kaplamalar yapisinda bulunan karboksilik gruptan dolayi ortam
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pH’mna duyarhidir. pH degerinin pK, degerinin altinda oldugu ortamlarda ila¢ veya
protein salmimi olmamistir. Kafein kiiciik bir molekiil oldugu icin hidrojellerden
difiizyonu kolaydir fakat daha biiyiik boyutta olan BSA’nm difiizyonu hidrojelin
sisme kapasitesine baglidir. Calisma, ortopedik alanda hidrojel kaplamalarin ilag

taginiminda umut verici malzemeler olabilecegini gostermektedir. (Giglio, 2009).

Ayn1 grubun 2010 yilinda iki makalesi daha c¢ikmustir. Acta Biomaterialia’da
yaymnlanan calismalarinda HEMA, fosfat iceren bir monomer olan 2-
metakriloiloksietil fosfat (MOEP) ile elektropolimerizasyon yontemi kullanilarak
kopolimerize edilmis, fosfat gruplarinin taklit edilmis viicut sivist icerisinde (SBF)
hidroksiapatit veya benzeri kalsiyum fosfat bilesiklerinin mineralizasyonuna ve
hiicre biiyiimesine (MG-63, insan osteoblast benzeri hiicre) etkisi incelenmistir.
PoliHEMA) ile karsilastirdiklarinda, = Poli(HEMA-ko-MOEP) yiizeyinde
mineralizasyonun arttig1 fakat hiicre biiylimesinde pek fark gozlenmedigi
belirtilmistir. Ayrica, hidrojelin igerisine rhVEGF isimli biiyiime faktoriiniin
hapsedilmesi bagarilmig, bu biiyiime faktoriiniin salinimmin patolojik reaksiyonlar1
uyarmadan hiicre biiyiimesini destekler oranda oldugu ve ¢aligmalarin devam ettigi
belirtilmistir (Giglio, 2010). 2010 yilinda yayimnladiklar1 diger caligmada ise
poli(akrilik asit) (PAA) kaplamalarin anti-korozif etkisini titanyum ve vanadyum
iyon salmimlarma bakarak incelemisler, PMMA kaplamalara gore daha iyi bariyer
ozelligi oldugunu, bu 6zelligin ise akrilik asitin tizerindeki karboksilik gruplardan
kaynaklandig1 gostermislerdir. PAA’nin optimum bariyer 6zelligi pH’in pKa
degerine yakin oldugu durumlarda saglanmistir. Grubun biitiin ¢aligmalarmda 2005

yilinda belirledikleri elektropolimerizasyon sartlar1 kullanilmistir (Giglio, 2010).

2006 yilinda D. Johannsmann ve grubu elektropolimerizasyon yontemi ile iletken
yiizeyleri poly-N-isopropylacrylamide P(NIPAM) iceren hidrojel tabakalarla
kaplamiglar, P(INIPAM) 1 diisiik kritik c¢ozelti 1sis1 degerinin (LCST, 32°C) oda
sicaklig1 ve viicut sicalkig1 arasinda olmasmdan dolayi, P(NIPAM) iceren hidrojel
kaplamanin  biyolojik  uygulamalarda  basarili  olabilecegi  varsayiminda
bulunmuslardir (Giglio, 2009). Kaplamalar altin elektrot iizerine yapilmis, kaplama

kalinliklar: siilfiirik asitin olmadigi ve K,SOy4 gibi ¢Ozeltinin iletkenligini arttiran
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yardime1 elektrolit kullanimiyla artmistir. Caligmalarimda monomer konsantrasyonu
0.3 M, KyS;0s konsantrasyonu 0.01 M, K,SO4 konsantrasyonu 0.4 M, capraz
baglayici konsantrasyonu 0.003 M, optimum potansiyel degeri ve siiresi -0.8V ve 10
dakika olarak  belirlenmistir.  Yine aym grup tarafindan  hazirlanan
elektropolimerizasyon yonteminin sematik gosterimi asagidadir (Sema 3.1) (Reuber,

2006).

Yiizeye adsorblanmis hidrojel {

S,04” S,0,% /]
S,04% \ ¢
M: monomer ¢ > SO, / e
a |

Sema 3.1. Metalik yiizeyde elektropolimerizasyon.

Dogal kemik yapisti kompozit bir malzemedir ve anorganik kristal olan
hidroksiapatit ve protein bazli hidrojel olan kolojenden olusmaktadir. Bu yapi,

kemige benzer malzeme yaratmak i¢in bir¢cok bilim insanina ilham olmustur.

Murphy ve Mooney, 2002 yilinda poli(laktid-ko-glikolid) (PLG) film yiizeyinde
hidroliz yoluyla karboksilik asit ve hidroksil gruplarinm artmasmi saglamis,
boylelikle polimer yiizeyindeki mineral film olusumunda 3-kat artis elde etmislerdir.
Caligmalarinda klasik SBF ¢ozeltisini CaCl, ve KH,PO4 miktarlarini iki kat arttirarak
kullanmislar, bu ¢ozelti ile elde edilen karbonat apatit mineralinin kristal yap1 ve

morfolojik olarak kemik apatitine oldukc¢a benzer oldugunu gostermislerdir (Murphy

& Mooney, 2002).

Lu ve grubu 2006 yilinda yayinladiklar1 bir calismada 80°C’de, 400 dakikada,
refluks altinda, Ca(NOs3),, (NH4),HPO4, HNO3 ve iire kullanarak saf oktakalsiyum
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fosfat (OCP, Cag(HPO4),(PO4)4.5H,0) elde etmislerdir (Lu, 2006). Urenin hidrolize
olabilmesini kullanarak reaksiyon ortamini kontrol etmisler, reaksiyon sonunda
pH~3.7 degerine ulagmislardir. Ekip soliisyonda gerceklesen reaksiyonlar: ii¢ baslik
altinda toplamustir; 1) iirenin hidrolize olmasi, 11) asit-baz reaksiyonlar1 ve u1) ¢okelti

olusum reaksiyonlari:

1) Urenin hidrolize olmasi: Bu ilk basamakta iirenin (NH,),CO) hidroliziyle olusan

amonyagin (NH3) soliisyonda ¢oziinmesiyle hidroksil iyonu (OH) olusumu

saglanmustir.
(NHz)zCO + H,O <« 2NH; GO0 3.1
2NH; + 2H,O <> 2NH;" 4+ 20H «o s 3.2

2) Asit-baz reaksiyonlar1: Sulu ¢ozeltilerde fosfat iyonu ortamin pH’mna gore degisik
formlarda bulunur: PO43', HPO42', H,PO,, H3PO,. Ure iceren fosfatl ¢ozeltilerde,
cozeltinin sicakliginin arttirilmasi, iirenin hidrolize olmasmi saglar ve c¢ozeltide
olusan OH’ iyonlarindan dolay1 ¢ézeltinin pH’nn artmasma sebep olur. Bu da PO,>

ve/veya HPO,”> olusumunu saglayan asit-baz reaksiyonlarm tetikler.

OH + H3PO4 > H2PO4- + H20 ............................................. 3.3
OH + HPO;s © HPOZ + HoO.ooo e, 3.4
OH + HPO,2 o PO + HoO.ooonoo e, 3.5

3) Cokelti olusum reaksiyonlari: Cozeltinin pH’mna gore degisik kalsiyum fosfat

tuzlar1 elde etmek miimkiindiir.

Ca®® + HPO,” — Ca(HPOy) | (DCPA).......ccccoiiiiiiiiiiiiieieiiiiiiin, 3.6
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8Ca*™ + 2HPO,” + 4PO,” + 5H,0 — Cag(HPO,),(PO,):.5H,0 |
(OCP) e 3.7

10Ca> + 6PO, + 20H — Cajo(POs)(OH)2 | (HAP).....cocvven., 3.8

Ayrica yaymda HAP’e oranla OCP’nin daha ¢ok kemik olusumuna katkida
bulundugunu ve OCP’nin de biyo-seramikler arasinda son yillarda artan dnemini

vurgulamiglardir.

Ayni grup 2011 yilinda yayinladiklar1 bir baska ¢aligmada hidrotermal sartlar
altinda ve itire kullanarak TiO, nanotiiplerin iizerinde hekzagonal prizma yapisinda
HAP olusumu saglamislardir (Lu, 2011). Hidrotermal reaksiyon otoklav igerisinde,
200°C’de ve 3 saatte yapilmistir. Otoklav icin hazirlanan ¢ozeltiye Ca(NO3),,
(NH4),HPO4, HNO3 ve cokelti olusumunu saglamak icin iire eklenmistir. Urenin
dekompose olarak ortam pH’min yavas bir sekilde artmasi (pHson=9.0) ve iire ile
HAP arasindaki elektrostatik etkilesimler (Ca** iyonu ile iiredeki karbonil oksijenin
(C=0) etkilesimi; PO,’iin O’i ile iiredeki H’ler arasindaki hidrojen baglar) diizgiin

tanimlanmis hekzagonal prizma yapisinda HAP’in tiretilmesini saglamistir.

Aizawa ve grubu 2005 ve 2006 yilinda yaptiklar1 c¢alismalarda Ca(NOs),,
(NH4),HPO4, HNO3 ve iire kullanarak tek kristal, 60-100pm uzunlugunda ve C032'
iyonu iceren HAP fiberler elde etmislerdir (Aizawa, Porter, Best, & Bonfield, 2005)
(Aizawa, Ueno, Itatani, & Okada, 2006). CO5>’1in HAP’in yapisina iirenin hidrolizi
sirasinda aciga ¢ikardigi CO,’in suda ¢oziinmesiyle, yapida bulunan hem PO,’” hem
de OH iyonlariyla yer degistirerek katildig1 one siiriilmektedir. Biyolojik HAP’in
yapisinda agirlikca %3-5 karbonat igermesi bu durumu bir problem yapmaktan
cikartmaktadir. Prosediir olarak, ilk olarak hazirlanan cozeltide 80°C’de, 24 saat
refluks altinda OCP faz1 olusturulmus, daha sonra 90°C’de, 72 saat refluksa devam

ederek OCP fazinin HAP’e doniisiimii saglanmistir (pHon=8.0).

Neira ve grubu 2008 ve 2009 yillarinda yaptiklar: calismalarda hidrotermal sartlar
altinda Ca(NOs),, (NH4),HPO, ve iire kullanarak CO32' iyonu iceren HAP olusumu
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saglamiglardir (Neira, 2008 ve Neira, 2009) Elde ettikleri veri dogrultusunda
sicaklik, zaman ve baslangic pH parametrelerinin 6nemini vurgulamislar, optimal
degerleri 90°C, 72 saat ve pHpaglangie =3.0-3.5 olarak belirtmislerdir. Ayrica ekip
irenin yogun, basamakli ve yavasg hidrolizini saglayarak (25°C ve 90°C arasinda
degisik 1sitma rejimleri uygulayarak) ve buna ek olarak baslangic
konsantrasyonlarmi degistirerek, HAP kristallerinin morfolojik (plaka, hekzagonal

prizma veya ignemsi) kontroliinii de saglamay1 bagsarmigstir.

Song ve grubu 2003 ve 2005 yillarinda yaptiklar1 ¢aligmalarda itire yardimli
mineralizasyon  yontemi  kullanarak  politHEMA)  hidrojelinde = HAP
mineralizasyonunu basariyla saglamislar, kemige benzer kompozit yapma alaninda
basarili bir adim atmiglardir (Song, Saiz, & Bertozzi, 2003) (Song, 2005). Grup SBF
ile saglanan mineralizasyon ¢aligmalarini, mineral ve polimer arasindaki yapigsmanin
zayif olmasi ve mineralizasyonun uzun siirmesinden (yaklasik 1,5 ay) dolay:
elestirmektedir. Takip ettikleri prosediire gore, ilk olarak asidik ¢ozeltide HAP’i
coziip (pH= 2.5) icine 2M iire eklemisler ve iirettikleri hidrojelleri bu ¢ozeltiye
yerlestirmiglerdir. Daha sonra ¢ozeltinin 1sisin1 oda sicakligimdan 95°C’ye getirerek
(0.2 °C/dakika) ve hidrojelleri bu sicaklikta 10 saat daha bekleterek mineralizasyon
olusumunu saglamislardir. PolitHEMA) hidrojeli iizerinde yaptiklar: iire yardimh
HAP mineralizasyonunun sematik gosterimi asagida verilmistir (Sema 3.2). A ile
ifade edilen sekilde HAP cozeltisi igerisinde politHEMA) hidrojeli goriilmektedir.
Artan 1s1 ile lirenin bozunmas1 sonucunda ortamimn pH’inin yiikselmesi, politHEMA)
yiizeyindeki etil ester gruplarinin kirilarak, kalsiyum iyonu afinitesi yiiksek asidik bir
yiizey olusumu saglar (B). Boylelikle hidrojel yiizeyinde heterojen cekirdeklenme
tetiklenerek mineralizasyon olusumu baglar (C). Uzayan mineralizasyon siiresi ile
tiim hidrojel yiizeyini kaplayan ve git gide kalinlasan kalsiyum-fosfat (CP) mineral

tabakasi elde edilmis olur.
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Sema 3.2. Poli(HEMA) hidrojeli iizerinde iire yardiml1 HAP mineralizasyonunun sematik

gosterimi.

Sekil 3.1. Mineralize olmus poli(HEMA) yiizeyi’nin SEM goriintiisii

Tamamen mineralize olmus politHEMA) yiizeyi’nin SEM fotograf1 Sekil 3.1°de
goriilmektedir. I¢ sekilde cekirdeklenme noktalarindan bilyiiyen HAP kiiresel
kiimelerden birinin biiyiitiilmiis goriintiisii  verilmistir. Buradaki Ca-apatite
kristallerinin ¢icegimsi (flower-like), cicegin yapraklarinin ise tabakali (platelike)
morfolojik yapida oldugu soylenmistir. Ca/P oranlar1 1.6 olarak belirtilmistir.



BOLUM DORT
MATERYAL VE YONTEM

4.1 Deney Numunelerinin Hazirlanmasi

Ik olarak epoksi (Struers-ClaroCit ) ile kaliplanmis olan 7mm yiiksekligine ve
1.21cm’ yiizey alanina sahip Ostenitik 316L (Fe/Cr18/Nil0/Mo3) paslanmaz c¢elik
numuneler yilizey hazirlama (metalografi) islemlerine tabi tutulmustur. Bir defaya
mahsus olmak iizere, yiizeylerinde her hangi bir ¢izik, piiriiz ya da kalmnti
kalmayacak sekilde swrasiyla 80, 240, 400, 800, 1000, 1200 ve 2400 numaral1 SiC
zimparalardan gecirilen numuneler her deney Oncesi ayna parlakligi elde edilinceye
kadar 3um’lik (Struers DP) elmas pasta yardimiyla "metkon FORCIPOL 1V
Grinder-Polisher" cihazi kullanilarak ylizey parlatma isleminden gegirilmislerdir.
Parlatma isleminin ardindan numuneler ultrasonik banyo igersinde etil alkolle 10
dakika boyunca temizleme islemine tabi tutulmuslardir. Yiizeylerinin nemden
etkilenip ylizeyde oksit tabakasi olusumuna sebebiyet vermemek igin iyice

kurutularak deney caligmalarina hazir hale getirilmislerdir.

4.2 Elektropolimerizasyon Prosediirii

Metal yiizeyinde polimerik kaplama elde etmek i¢cin  uygulanan
elektropolimerizasyon  yontemi  “GAMRY  Instruments  Reference 600

Potentiostat/Galvanostat/ZRA” cihazi yardimiyla gerceklestirilmistir.

Yapilan caligmada 0,166M 2-hidroksietilmetakrilat monomeri (HEMA, Sigma-
Aldrich), 0,0088M gliserol dimetakrilat capraz baglayicis1 (GDMA, Sigma-Aldrich),
0,025M siilfiirik asit (H,SO4, Fluka) ve 0,02M amonyum tiyosiilfat ((NH4)2S20s,
Sigma- Aldrich) kullanilmistir. Ayrica iletkenligin arttirilmasi ve buna bagl olarak
kaplama kalitesininin gelistirilmesi amaciyla 0,2 M sodyum siilfat (Na,SO4, Merck)
ilave edilmistir.  Deneylerde bu c¢aligmalar icin yaptirdigimiz H-tipi hiicre
kullanilmistir (Sekil 4.1). Hiicre, orta gecirgenlige sahip cam frit ile biri anot digeri
ise katot bolmesi olarak iki kisma ayrilmistir. H,SO,4 her iki bolmeye eklenirken,

diger kimyasallar sadece katodik bolmede kullanilmistir. Kimyasallar tartilip
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balonjojelere aktarildiktan sonra iizerlerine 100’ mlyi tamamlayacak sekilde distile
su ilave edilerek anodik ve katodik bolmenin cozeltileri hazirlanmis ve deney
hiicresine aktarilmigtir. Anot bolmesinde yardimci elektrot olarak grafit elektrot
(RVC), katot bolmesinde ise referans elektrot (doymus kalomel elektrot, SCE),
caligma elektrodu (kaplama yapilacak olan numune, 316L paslanmaz celik) ve azot
gaz1 girisi bulunmaktadir. Deneye baslamadan 30 dakika Oncesinde ve deney
siiresince oksitlenmeye sebebiyet vermemek ve hiicre i¢ersinde bulunan oksijenin
uzaklastirilmas1 icin azot gazi1 verilmistir. Deneyler oda sicakliginda
gerceklestirilmis, deney sonrasinda kaplanmis olan numune hiicreden ¢ikartildiktan
sonra saf suyun i¢inde bir giin siireyle bekletilip, ara ara bekleme suyu degistirilerek

yikama islemi yapilmis ve ardindan 40°C’lik firinda kurumaya birakilmustir.

Elektropolimerizasyon yontemi ile polimerik kaplama iiretimi GAMRY
Instruments Reference 600 cihazi ile dongiisel voltametri (CV) teknigi kullanilarak
yapilmistir. Cevrimler 0.0 V ile istenilen potansiyel arasinda (-0.7 ve -1.6 V), 50, 100

veya 150 mV/s tarama hizlarinda, dongii sayis1 20 veya 50 kullanilarak yapilmistir.

Azot girigi

Yardimei elekirot

Referans elektrot

Cam frit, Calisma elektrotu

Sekil 4.1 H-tipi deney hiicresi.

4.3 Kaplamalarin Karakterizasyonu

Kaplamalarm kimyasal karakterizasyonu ince film aparatli FTIR cihazi (Perkin
Elmer FT-IR System Spectrum BX) ile 400-4000 cm” araliginda ve 4 cm’

coziiniirlikle yapilmistir.



51

“Nikon Eclipse ME600” marka optik mikroskopla kaplama goriintiileri elde
edilmistir. Optik mikroskop yardimiyla numunelerin farkl bolgelerinden 50X, 100X
ve 200X biiyiikligiinde gortintiiler alinmistir. Boylelikle kaplamanin varlig1 ispat

edilmis ve ylizey morfolojisi ile ilgili karsilastirmalar yapilmigtir.

“AMBIOS Technology XP-2” marka yiizey pirofilometresi cihazi yardimiyla
0,05mg yiik altinda kaplamalarin piiriizlillik degerleri ve kaplama kalinliklar:
belirlenmistir. Kaplamalarm morfolojisi, numuneler kaplama cihazinda (SC7620
Sputter Coater) Au ile kaplandiktan sonra, taramali electron mikroskopu (SEM,
JSM-6060 JEOL) ile incelenmistir.

4.4 Hidrojel Kaplamann Su Tutma Kapasitesi Olciimleri

Su tutma kapasitesi, belirli bir sicaklikta kuru hidrojelin absorbe ettigi suyun
agirliginin, tamamen suyla doymus hidrojelin agirhigina oranma denir. Hidrojelin
yiizde su tutma kapasitesi, kuru (W) ve suyla doymus (W) hidrojel

agirliklarindan asagida belirtilen formiil kullanilarak hesaplanmaktadir.

Su Tutma Kapasitesi (%) = [(Wisiak — Wiurn) / Wistak )] X 100, 4.1

Calismamizda elde edilen hidrojel kaplamalarin kuru agirliklart (Wyy,,) hidrojelin
40°C sicaklikta 24 saat kurutulup, desikatorde 24°C sicaklifa gelmesinden sonra
almmistir. Suyla doymus hidrojel agirlik (W) Olctimlerinde; ilk olarak hidrojelin
distile su icerisinde 24 saat bekletilerek sismesi saglanmis ve daha sonra doymus
hidrojel distile sudan cikartilarak, agirlik olctimii 24°C sicaklikta, denge agirliga

ulasildiktan sonra yapilmstir.

4.5 Korozyon Cahsmalar:

Elektrokimyasal deneyler, standart iic-elektrot sistemi kullanilarak korozyon
hiicresinde “GAMRY Instruments Reference 600 Potentiostat/Galvanostat/ZRA”

marka potansiyostat/galvanostat cihazi kullanilarak gerceklestirilmistir. Referans
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elektrot olarak doymus kalomel elektrot (SCE, SHE’ye gore +0.241 V), yardimci
elektrot olarak grafit gubuk secilmistir. 316L paslanmaz celik ve hidrojel kapli 316L.
paslanmaz celik calisma elektrotu olarak kullanilmistir. Ohmik etkiyi minimize
etmek i¢in referans elektrot lugin kapilariye yerlestirilmis ve caligma elektrotuna
yakin tutulmustur. Kaplamali ve kaplamasiz paslanmaz celigin elektrokimyasal
davraniglar1 37°C de, % 3.5 NaCl c¢ozeltisi veya fosfat tampon ¢ozeltisi (PBS)

icerisinde potansiyodinamik polarizasyon teknigi kullanilarak gerceklestirilmistir.

Karsit Elektrot
Calisma
Elektrody Referans
J Elektrot
Elektrokimyasal
Hiicre i Sa. '\.
/ 316L
Paslanmaz
Kal
P Celik
| I"-,k

Sekil 4.2 Korozyon deneylerinde kullanilan hiicre.

Potansiyodinamik polarizasyon deneylerinden Once, agik devre potansiyeli 30
dakika boyunca kararli hale gelene kadar Olciilmiistiir. Potansiyel taramasi, acgik
devre potansiyelinin 50 mV altindan baglamak kaydiyla katodik yonden anodik yone
dogru 0.25 mV/sn hizla acik devre potansiyelinin 50mV iistiinde sonlanlanarak
gerceklestirilmistir. Elde edilen potansiyodinamik polarizasyon egrilerinden Echem
Analyst yazilimi yardimiyla yapilan tafel ekstrapolasyonu ile paslanmaz celik ve
kaplamali numunelerin korozyon akim yogunluklart (icorr), Tafel sabitleri, serbest
korozyon potansiyelleri (Ecor), korozyon hizlar1i ve polarizasyon direngleri

hesaplanmistir.
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4.6 Mikro - indentasyon Testi

Hidrojel kaplamalarin elastisite modiilii ve sertlik dl¢iimleri Dynamic Ultra Micro
Vickers Hardness Tester (Shimadzu DUH-W210S) ile gerceklestirilmistir. 1mN yiik,
yiizeyin 3 farkli bolgesine uygulanarak Ol¢iimler yapilmis ve hidrojel kaplamanin

elastisite modiil ve sertlik degerleri hesaplanmustir.

4.7 Ure Yardimh Mineralizasyon Calismasi

Oncelikle, HAP (0,9 g) tartilmis ve 50 ml saf suya eklenmistir. Daha sonra 4 M
HCl ile pH 2.5 — 3 arasma getirilerek HAP’ 1n ¢6ziilmesi saglanmistir. 3.24 veya
7.20 gram {re tartilarak HAP ¢ozeltisi igerisine eklenmis, boylelikle deneme 1 ve 2
icin swrasiyla tire/HAP oram1 3.6 ve 8.0 olarak saglanmistir. Hidrojel kaplama iire
iceren asidik HAP c¢ozeltisine daldirilmistir. Cozelti 3 saatte 80°C’ye yavasca
sitilmis ve 80-90°C sicakliklar: arasinda 6.5 saat daha bekletilmistir. Daha sonra,
gece boyunca sogumaya birakilmistir. Soguma sonrast pH degeri 7.5 olarak
Olciilmiistiir. En son olarak, kalsiyum-fosfat mineralize olmus kaplama ¢ozelti

icerisinden alinarak, su ile yikanmig ve 40°C’lik firinda 24 saat kurutulmustur.

Deneme 3’te iire/HAP orani deneme 2 ile ayni tutulup; 20 gram iire, 2,5 gram
HAP ve 150 ml saf su kullanilmistir. Hidrojel kaplama, yukarida belirtilen prosediire
gore hazirlanan iire iceren asidik HAP ¢ozeltisine yerlestirildikten sonra refluks
diizenegi kurulmus, ¢ozelti 95°C’ye 4 saatte ¢ikartilarak, o sicaktikta 24 saat kalmasi
saglanmistir. Bu noktadaki pH degeri 7.4’tiir. Deneme 2 ve 3’ten farkli olarak,
kaplama mevcut ¢ozelti icerisinde oda sicakliginda bir giin daha bekletilmis ve bu
sire sonunda pH degeri 8.5 olarak Olciilmiistiir. Ardindan yikama ve kurutma
islemleri yapilmistir. XRD analizleri icin, ¢ozeltide kalan ¢okeltiler filtre kagidi ile

stiziilerek, su ve etanol ile yikanip, kurutulmustur.

4.8 Simule Edilmis Viicut Sivis1 Icerisinde (SBF) Mineralizasyon Cahsmasi

Elektropolimerizasyon yontemiyle elde edilen politHEMA) hidrojel kaplamalar

plastik beherlere yerlestirilmis ve her bir numune i¢cin 20 ml SBF kullanilmistir.
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Numuneler 37+X°C’deki su banyosunda, 8 hafta boyunca inkiibe edilmistir. SBF
cozeltisi Kokubo ve Takamada’nin prosediiriine gore ultra saf su kullanilarak
hazirlanmis ve haftada ii¢ kere degistirilmistir. Inkiibasyon sonunda numuneler
kristalize olamamis iyonlardan kurtulmak icin ultra saf su ile yikanmis ve

desikatorde kurutulmustur.

4.9 Hiicre Kiiltiirii

Hiicre Kiiltiirii ¢alismalar1 Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Biyomekanik
laboratuvarinda Prof.Dr. Leyla  Didem Kozac1  koordinatorliigiinde
gerceklestirilmistir. Calismada MG-63 insan osteoblast-benzeri hiicre serisi
kullanilmistir (Lot No: 57840088; ATCC, Manassas, VA 20108, USA). Hiicreler
¢oziildiikten sonra 6ncelikle firmanmn Gnerisi dogrultusunda énce 25 cm® lik sonra 75
cm?’ lik Kiiltiir flasklarina Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium (DMEM; %10 FCS,
2 mM L-Glutamine, 10 mg/ml Pen-Strep-Ampho) ile ekilerek, %5 CO;’li ve nemli
ortamda, 37°C’de ¢ogaltilmigtir. Cogaltma islemi sirasinda hiicrelerin flasklardaki
goriintimleri % 70 konfluent (yogunluk) oldugu zaman pasajlama islemi

uygulanmistir. Hiicre vasat1 iki giinde bir degistirilmistir.

Pasajlama isleminde hiicrelerin iizerindeki vasat alinarak, hiicreler 6nce oda
is1sindaki steril fosfat tamponu (PBS) ile bir kez yikanmistir. Tampon ortamdan
uzaklastirildiktan sonra ortama flaskin yiizeyini kaplayacak kadar Tripsin-EDTA
solusyonu (Kat No: 03-054-1B, Biological Industries) eklenmistir. Flask tekrar 5 dk.
37°C’de, %5 CO’li ortamda inkiibe edilmistir. Boylece tripsin etkisiyle flask
tabanina tutunmus olan hiicrelerin tabandan ayrilmalar1 saglanmistir. Hiicrelerin
tamamen flask tabanindan ayrilmasini takiben tripsin etkisini ortadan kaldirmak icin
ortama Tripsin-EDTA/ DMEM oram 1/5 olacak sekilde %10’luk FBS iceren DMEM
eklenmistir. Hiicreler vasat icerisinde birbirlerinden tamamen ayrilip homojen bir
hiicre siispansiyonu olusana kadar pipetleme islemi yapilmistir. Homojen hiicre
siispansiyonu 1:3-1:4 oraninda boliinerek temiz flasklara aktarilmis ve hiicrelerin

cogaltilmasma devam edilmistir.
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Hiicreler calismada kullanilacak yeterli sayiya ulastiginda cogaltma flasklarindaki
hiicrelerden bir kismi Tripsin-EDTA solusyonu ile kaldirilarak suspense edilmistir.
Deney amach ekim islemi Oncesinde etilen gaz oksit yontemi ile sterilize edilmis
numuneler 12 kuyucuklu kiiltiir plaklar1 icerisine steril ortamda yerlestirilmistir.
Sayilan hiicreler poliHEMA-GDMA) kapli olan/olmayan numunelerin (n=3;
15,5x2,5 mm) iizerine 10.000 hiicre/numune olacak sekilde ekilmistir. Hiicreler 37
C*de %5 CO; li ortamda inkiibatdérde 60 dk boyunca tutularak hiicrelerin numune
yiizeyine yapigmalar1 saglanmistir. Daha sonra numunelerin bulundugu kuyucuklara
numune ylizeyinin tamamini (kuyucuk icindeki son vasat hacimi=2 ml) Ortecek
sekilde Kkiiltiir vasatt (DMEM; %10 FCS, 2mM L-Glutamine, % 0.1 Pen-Strep-
Ampho) ilave edilmistir. Hiicreler 37°C’de, %5 CO,’li ortamda inkiibe edilmistir.

Hiicre vasati ii¢ giinde bir degistirilmistir.

Hiicreler kiiltiir ortaminda 2 veya 5 giin siire ile tutulmustur. Gruplar;

K1= Kiiltiir siiresi 2 giin ve kaplama yok,

K2= Kiiltiir siiresi 5 giin ve kaplama yok,

G1= Kiiltiir siiresi 2 giin ve poli (HEMA-GDMA) kaplama,

G2=Kiiltiir siiresi 5 giin ve poli (HEMA-GDMA) kaplama, seklinde olusturuldu.

K1 ve G1 gruplarinda hiicre kiiltiirii 2. giin sonunda sonlandirilarak kiiltiir vasati
alkalen fosfataz enzim aktivitesi analizi i¢in toplanmis ve dondurularak analiz
giiniine kadar -20°C’de saklanmustir. Bu siiregte K2 ve G2 gruplarmin hiicre kiiltiir
vasat1 da degistirilmigtir. K2 ve G2 Kkiiltiir 5. giin sonunda sonlandirilarak hiicre
kiiltiir vasat1 alkalen fosfataz enzim aktivitesi analizi i¢in toplanmis ve dondurularak

analiz giiniine kadar -20°C’de saklanmugtir.

Biitiin gruplarda hiicrelerin canlilifi ve ¢ogalma oran1 XTT testi, osteoblastik
kapasite ALP testi ile saptanmistir. Hiicrelerin numune yiizeyine tutunma kapasitesi
SEM ile incelenmistir. Her bir calisma grubu en az 3 tekrar olacak sekilde
olusturulmustur (n=3). ALP 06l¢iimlerinde caliyma gruplar1 sayis1 K1-G1 i¢in (n=12)
ve K2-G2 i¢in (n=6)’dr.
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4.10 Alkalen Fosfataz (ALP) Aktivitesinin Saptanmasi

Biitiin gruplarda (K1-2 ve G1-2) kiiltiir vasatinda ALP aktivite 6l¢timii kit yardimi
ile (Biomerieux, Enzyline™ PAL standardisé, Lyon, Fransa) yapilmistir. Daha sonra

her bir numuneye spektrometre yardimi ile 405 nm’de Sl¢iim yapilmistur.

Test, Mg*" varhiginda 30°C’de amino-2 metil-2 propanol-1 tamponunda substrat
olarak paranitrofenilfosfat (PNPP)’1 kullanarak alkalen fosfatazin kinetik tayinini
saglar. Paranitrofenol 405 nm’deki Ol¢im degerlendirmesinde serbesttir.
Numunedeki ALP aktivitesi ile optik absorbans ile orantili olup, ALP aktivesi U/L

olarak ifade edilir.

4.11 XTT Testi ile Hiicre Proliferasyon Kapasitesinin Saptanmasi

Biitiin gruplarda (K1-2 ve G1-2) kuyucuklardaki numunelere XTT (XTT Cell
viability kit, Cell Signaling Technology) testi yapilmistir. Kuyucuk i¢indeki hiicre
kiiltiir vasatidan 1 ml alinmis ve iizerine 1 ml XTT soliisyonu eklenmistir. Hiicreler
37°C’de 4 saat inkiibe edilmistir. Her kuyucuktan 150 ul almarak 96 kuyucuklu

plaklara transfer edilmistir. Absorbans 450 nm’de degerlendirilmistir.

4.12 Taramah Elektron Mikroskobu (SEM) Goriintiilemesi

Ornekler oda 1s1sinda fizyolojik serum ile 30 saniye yikandiktan sonra sirasiyla;
1) Tampon A’da (0,1 M sodyum kakodilat igcinde %5 Glutaraldehit; pH 7,2) 30
dakika, 2) Tampon B’ de (0,1 M sodyum kakodilat i¢cinde %7 Sukroz (w/v) 15
dakika +4°C’de (buz iistiinde) bekletilmistir (bu basamak 2 kere tekrarlanmistir).
Daha sonra 3) Tampon C’de (0,1 M sodyum kakodilat i¢cinde %2 Ozmiyum tetroksit)
30 dakika +4°C’de (buz iistiinde) bekletilmistir. Daha sonra distile suda 2 kez
yikanan (5 dk) ornekler artan derecelerdeki alkol serileri ( %35 , %50 , %70 , %85 ,
%95 , %100 , %100 ) icerisinde her bir basamak 5 dakika olacak sekilde oda 1sisinda
dehidrate edilmistir. Ardindan hekzametildisilazan (HMDS) soliisyonunda 5 dk
bekletilen drnekler oda 1sisinda 30 dk kurutulduktan sonra nem alic1 bir ajan (fosfor

pentaoksit, kalsiyum kloriir) iceren desikatore 24 saat siire ile yerlestirilmistir. Bu
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siire sonunda, pirin¢ tastyicilar iizerine yerlestirilen Ornekler, 6zel bir kaplama
cihazinda (sputter-coater) yaklasik 200A kalinliginda altin ile kaplanmistir. Ornekler,
JEOL JSM-6060 taramal1 elektron mikroskobunda incelenmistir.



BOLUM BES

ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

5.1 Elektropolimerizasyon Cozelti Parametrelerinin Optimizasyonu

Bu projenin ilk asamasinda polimerizasyon baslaticilarinin ((NH4)2S,05 ve
H,SO,), capraz baglayicinin (GDMA) ve tuzun (Na;SO,) PoliHEMA-GDMA)
Elektropolimerizasyondaki rolii ve etkisi arastirilmistir. Bu siirecteki kaplamalar

potansiyostatik olarak -0.5V’da yapilmistir (Korsacilar, 2012).

Paslanmaz celigin iizerinde PoliHEMA-GDMA) kaplama, baslaticilarin
potansiyele bagli olarak radikallerini olusturmasi ve akabinde monomer ve c¢apraz

baglayicilarla birlesip polimerizasyonu baslatmasiyla saglanmistir.
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(NH,),S,05 » S,05° + e~ - S0, ° + SO, 5.2
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Sekil 5.1 Elektropolimerizasyon yontemiyle poliHEMA-GDMA) kaplama olusumunun sematik

gosterimi.

Hidrojel yapilarda ¢apraz baglayict miktar: onemlidir; ¢apraz baglayict miktarinin

istenilenden fazla olmasi, hidrojelin sertleserek kirilganligini arttirir. Calismamizda

58
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capraz baglayict miktar1i HEMA’ya gore 2,6%, 5,3% ve 13,2% mol oraninda
kullanilmis, capraz baglayici miktarinin artmasiyla, kaplama kalinliklarinda artig elde
edilmistir (Tablo 5.1). 1, 2 ve 3. numunelere baktigimizda ¢apraz baglayicit miktari
iki ve bes kat olarak arttirilmig, kalinlik degerleri sirasiyla, 36,2, 43,7 ve 54,2 um
olarak Olciilmiistiir. Saf poli(HEMA) suda ¢oOziinebilen bir polimerdir, ¢apraz
baglayicinin eklenmesiyle olusan poliHEMA-GDMA) kaplamalarin artan capraz
baglayict miktari ile suda ¢Oziiniirliigii azalarak, kaplamalarm kalmlasmasma neden

oldugu diistiniilmektedir.

(NH4)25,05 konsantrasyonundaki artis kaplama kalinliklarinda azalmaya neden
olmustur. Mesela, (NH4),S,0g  konsantrasyonunun iki kati arttirilmasi kaplama
kalinliklarmi yaklasik 1/3 oraninda azaltirken, bes kati arttirilmasi kaplama
kalinliklarmin olduk¢a incelmesine sebep olmustur. Bu durum, (NH4):S:0s
konsantrasyonunun artmasi ile serbest radikal konsantrasyonu ve boylelikle radikalik
sonlanma reaksiyonlarmin artmasma sebep olabilir. Artan radikalik sonlanma
reaksiyonlar1 olusan polimer zincirlerin daha kisa olmasmi, ve ayrica bu kisa
zincirler eger suda coziinme egiliminde ise zincirlerin suda coziinmesini saglar.

Boylelikle, kaplama kalinliklar1 azalabilir.

Ayrica, iletkenligi arttrmak i¢in Na SO, ilave edilmistir.  Johannsman’a gore
artan iletkenlik hidrojelin sismesini azaltarak, yeni olusan polimer zincirlerin
yiizeyden difiizyonunu engeller, bu da kaplama olusma ve yapigsma verimini arttirir

(Johannsmann, 2006).

(NH4)2S,05 konsantrasyonundaki artis kaplama kalinliklarinda azalmaya neden
olmustur. Mesela, (NH4),S,0g  konsantrasyonunun iki kat1 arttirilmasi kaplama
kalinliklarmi yaklagik 1/3 oraninda azaltirken, bes kati arttirilmas: kaplama
kalmliklarinin olduk¢a incelmesine sebep olmustur. Bu durum, (NH4),S,0s
konsantrasyonunun artmasi ile serbest radikal konsantrasyonu ve boylelikle radikalik
sonlanma reaksiyonlarmin artmasma sebep olabilir. Artan radikalik sonlanma

reaksiyonlar1 olusan polimer zincirlerin daha kisa olmasmi, ve ayrica bu kisa
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zincirler eger suda coziinme egiliminde ise zincirlerin suda coziinmesini saglar.

Boylelikle, kaplama kalinliklar: azalabilir.

Tablo 5.1 Cozelti sartlarinin elektropolimerizasyona etkisi (Korsacilar, 2012).

Numune HEMA (NH,),S,0s H,SO, GDMA Na,SO, Kaplama Kalinhg

no. M) M) M) M) M) (nm)
1 0,166 0,02 0,025  0,0044 0,2 36,2
0,166 0,02) 0,025]0,0088 0,2] 43,

0,166 0,02) 0,025]80,0220) 54,2
4 0,166 0,04 0,025  0,0044 0,2 11,9
5 0,166 0,04 0,025  0,0088 0,2 16,4
6 0,166 0,04 0,025  0,0220 0,2 19,7
7 0,166 0,1 0,025  0,0044 0,2 0,18
8 0,166 0,1 0,025  0,0088 0,2 0,33
9 0,166 0,1 0,025  0,0220 0,2 0,41

5.2 Cevrimsel Voltametri teknigi kullamlarak PoliHEMA-GDMA)

Elektropolimerizasyonu

Dongiisel voltametri (CV) caligmalar: elektropolimerizasyon sirasinda 6zellikle
polimerizasyon bagslaticilarmin rollerini netlestirme acisindan degerlidir. Hiicre
icerisinde olan her bir indirgenme veya yiikseltgenme tepe noktasi olarak belirtilir.
Calismamizda OV ile istenilen katodik potansiyel degerleri arasinda 100mV/s hizla
cevrimler yapilmistir. Optimum ¢Ozelti kombinasyonu olarak 3. numune sartlar:

kullanilmuistir.

[k olarak HEMA ve GDMA’s1z ¢dzeltinin indirgenme noktalarini belirlemek icin
OV ile -1.6V arasinda ¢evrim yapilmustir. Sekil 5.2°te goriildiigii iizere, -1.3V’da
kullanilan iki baslatici (siilfiirik asit ve potasyum persiilfat ) indirgenerek ortak genis
bir tepe noktas:t vermistir. Ayn1 potansiyel degerleri arasinda HEMA ve GDMA
konularak dongiisel voltmetre calismalar1 yapilmis, oldukca gozenekli kaplamalar
elde edilmistir (Sekil 5.3, 5.4). ilk on cevrim sonunda akimin diismesi elektrotun

pasif bir polimer film tabakasi ile kaplandigin1 gostermektedir. Akimin
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sifirlanmamasi, hidrojen gaz ¢ikisindan dolayr kaplamanin gozenekli hale geldigini

ifade eder. Sekil 5.4’da hidrojen gaz ¢ikis noktalar1 goriilebilmektedir.

Kaplamalar kurutuldugu zaman yer yer catlak olusumu da gozlenmistir. (S. L.
Cram ve grubu ayn1 baslaticilar: kullanarak yaptiklar1 ¢calismalarinda tepe noktasini -

1.1V olarak belirlemislerdir).

Vf (V vs. Ref.) 0.08

-1,3V -0,07
-0,06
-0,05
-0,04
-0,03
-0,02
-0,01
0,00
0,01

Im (A)

1. gevrim

0 -0,2 -0,4 -0,6 -0,8 -1 -1,2 -1,4 -1,6 -1,8

Sekil 5.2 CV grafigi. HEMA ve GDMAs1z 3. numune sartlar1. Baslangi¢ ve bitis potansiyelleri
sirasiyla OV ve -1,6V. Tarama hizi: 100mV/s.

0,045
rim 0,040
0,035
0,030
0,025
0,020
0,015
0,010
0,005
0,000
-0,005

-1,3V

10. gevrim

Im (A)

0 02 04 -06 -08 -1 12 14 16 -18
Vf (V vs. Ref.)

Sekil 5.3 CV grafigi. 3. numune sartlar1. Baslangic ve bitis potansiyelleri sirasiyla OV ve
-1,6V. Tarama hizi: 100mV/s.
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Sekil 5.4 Optik goriintii. 3. numune sartlar1. (Baslangi¢ ve bitis potansiyelleri
sirastyla OV ve -1,6V. Tarama hizi: 100mV/s). a) 5X, b) 200X.

Gaz c¢ikisinin yarattig1 bu olumsuz etkiden kurtulmak i¢in daha diisiik potansiyel
degerlerde ¢evrimler yapilmistir. -0.5V’da oldukca ince bir kaplama elde edilirken,
-0.8V’da gaz cikist cok rahatsiz edici degildir (Sekil 5.5, 5.6). -0.9V ve iizeri
degerlerde kaplama gozenekliligi gaz ¢ikisindan dolay1 artmaktadir. -1.2V degerinde
gaz ¢ikist oldukca hizlanmis ve her denemede kaplamayi yiizeyden atmistir. Fakat
-1.6V degerinde gozenekli de olsa tekrar kaplama elde edebilmemizin sebebi artan
akim yogunlugunun suyun indirgenme hizina oranla polimerizasyon hizini daha ¢ok
arttrmasidir. Boylelikle hizla olusabilen polimer kaplama elektrot yiizeyinde suyun

indirgenmesini engellemeye calismaktadir.

0,016
1. gevriml 0,014
10. 0,012
gevrim 0,01
0,008
0,006
0,004
0,002

Im (A)

-0,002
0 -0,2 0,4 -0,6 -0,8 -1
V£ (V vs. Ref.)

Sekil 5.5 CV grafigi. 3. numune sartlar1. Baslangic ve bitis potansiyelleri sirasiyla OV ve -0,8.
Tarama hizi: 100mV/s.
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Sekil 5.6 3. numune sartlar1. (Baslangi¢ ve bitis potansiyelleri sirasiyla OV ve

-0,8V. Tarama hizi: 100mV/s). a) 5X, b) 200X.

Yukarida verilen optik goriintiilere bakildiginda catlaklar gozlenmektedir. Bu
catlaklar, numuneler 24 saat 40°C’de kurutulduktan sonra kaplamanin yilizeyden
kabuk kabuk atmasi sonucu olugsmustur. Bu kabuklanmalar1 azaltmak ic¢in 2. numune
sartlarina gecilmis yani ¢apraz baglayict orani azaltilmistir. Capraz bag oranmin
artmast polimerin sertlesmesine neden olur (Tablo 5.1). Sekil 5.9°da 2. numune
sartlarinda, OV ile -1.6V arasinda yapilan taramalardan elde edilmis kaplamalarin
sigsmis ve kurutulmus hallerindeki fotograflar1 verilmektedir. Polimerin yogun olarak
biriktigi bolgelerde catlamalar ve gaz cikisinin yogunlugundan dolay1r yer yer
bosluklar olusabilmektedir. Sekil 5.7°da goriildiigii iizere kaplamanm yiizeyi

homojen degildir.

Sekil 5.7 2. Numune sartlarinda OV ile -1.6V arasinda yapilan taramalardan elde
edilmis kaplamalarmn sismis ve kurutulmus hallerindeki fotograflari.



64

Deneylerimizde, OV ile -1.6V arasinda degisik tarama hizlarinda yaptigimiz
cevrimlerin (20 cevrim) tepe noktalarinin maksimum akim ve potansiyel degerleri
tablo 5.2’da verilmistir. (S. L. Cram ve grubu ayni baslaticilar1 (siilfiirik asit ve
potasyum persiilfat) kullanarak yaptiklar1t PMMA elektropolimerizasyonu sirasinda
cevrimlerin tepe noktasint -1.1V olarak belirlemislerdir). Cevrimlerde akim
yogunluklarmin maksimum oldugu noktalardaki potansiyel degerlerinin birbirine ¢ok
yakm olmasi (~ -1.1V) hizli bir elektron transfer kinetigi yasandiginin isaretidir.
Boylelikle akimi elektrot yiizeyine difiizyonla gelen madde miktar: kontrol eder.
Yavas tarama hizinda difiizyon tabakasi daha ¢ok kalmlasabileceginden diftizyon
hiz1 ve buna bagl olarak ta akim azalmaya baslar. Tablo 5.2° de artan tarama hizina
kars1 maksimum akim degerleri incelendiginde, 50mV/s ve 100mV/s tarama
hizlarinda akim yogunluklarinda belirgin bir fark gozlenmezken, 150mV/s tarama

hizinda en yiiksek akim degerleri elde edilmistir.

Sekil 5.8 — 5.9 incelendiginde, 6zellikle 100mV/sn tarama hizinda ilk ¢evrimde
net olarak anodik pik gozlenmektedir. Anodik pikin siddeti elektron transfer
basamagini takip eden kimyasal basamagin hizina baghdir. Kimyasal basamagin hiz1
arttikca anodik pikin siddeti diisecektir. Sistemimizde bulunan baslaticilar
indirgendikce, radikal olusumu artacak bu da polimerizasyonun baslamasini
tetikleyecektir. Cevrimler devam ettik¢e ilk olarak anodik piklerin ve daha sonra
katodik piklerin yok oldugu goriilmektedir. Katodik pikin yok olmasi biitiin
baslaticilarin radikale indirgenerek tiikkendigini (Reaksiyon 5.3 ve 5.4), anodik
piklerin yok olmas: ise olusan radikallerin monomerlerle birlesip polimerizasyonu
baslatmasini ifade edebilir (Reaksiyon 5.5) (Cram, 2002). Boylelikle, cevrimler
sonunda akimm diismesi elektrotun pasif bir polimer film tabakasi ile kaplandigini
gostermektedir. Akimin sifirlanmamasi, hidrojen gaz cikisindan dolay1 kaplamanin

gozenekli hale geldigini ifade edebilir.

Elektron transfer basamaklart:
H,SO4 — H + e - H 5.3
(NH4)28,05 — $,057% + ¢ — SO,% + SO~ 5.4
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Kimyasal basamak:

R+ Monomer — R-Monomer 55

Tablo 5.2 OV ile -1.6V arasinda degisik tarama hizlarinda yapilan cevrimlerin tepe noktalarmin

maksimum akim ve potansiyel degerleri

Tarama hiz1 Max Akim (mA) Max Voltaj (V)
S0mV/s 17.14 -1.124
28.93 -1.168
100mV/s 20.54 -1.066
26.32 -1.070
150mV/s 30.59 -1.118
45.27 -1.240

Cyclic Voltammetry

30,00 ma

20,00 ma
- wume 5
=

- 0,000 4

I I I ' i I I I I i I I I I ' ' I I ' ' I I I ' -10,00 mA,

00,0 mb 0,000 4 _E500,0 rmb 1,000 4 A,500 2,000 4
ST v, Rell)
— CURWET (11 .08 11 _genetarama_S0mwv2 — CLRWES (11.08.11 _oenetar ama_S0my21 CURVEND (11.08 11 _genettarama_S0my2

— CURYE1S111.08.11 _genettarama_S0myw21 — CURMWEZ2O 111 .08 11 _geneltarama_S0m«2)

Sekil 5.8 0V ile -1.6V arasinda 50mV/s tarama hizinda yapilan ¢evrimlerinl,5, 10, 15 ve 20

cevrimleri



Cyclic Woksmmetry

40,00 ma
30,00 md,
- UL M
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| E
- 10,00 ma&,
- 0,000 A
' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' . ' ' ' ' ' ' -10,00 m&
500,0 my 0,000 W -500,0 my 1,000 Y 1,500 % 2,000 %
WY ws. Refl)
— CURWE1 (10.05 11 _genetarama_100my_3) — CURNES (10.08.11_genetarama_100my_3) CURWETD (10.05 11 _genettarama_100my_3)
— CURWE1S (10.05.11_geneftaramsa_100my_3) — CURNEZ20 (10,0811 _genekarama_100my_3]

Sekil 5.9 OVile -1.6V arasinda 100mV/s tarama hizinda yapilan ¢evrimlerin 1., 5., 10., 15.

ve 20. cevrimleri

Cyclic Wolkammnetry
GO0,00 ma,
- 40,00 ma,
200 ms T
E
0,000 &
' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' ' 1 ' -20,00 md,
500, 0y 0,000 % -500,0 i -1,000% -1 500 2,000
VT s, Ret)
— CURWET 1:3.08.11 _oenel_150m*-21 — CURWES (15.08.11 _gznel_150m'y-21 CLRWE 01150811 _genel_150m*-21
— CURYLAS (15 00.4¢ _ganel_150my-2) — CURYL20 (15,0041 _yenal_150n%-2)

Sekil 5.10 OV ile -1.6V arasinda 150mV/s tarama hizinda yapilan ¢evrimlerin 1., 5.,
10., 15. ve 20. ¢evrimleri
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-0.8V ve iizeri degerlerde kaplama gozenekliliginin gaz ¢ikisindan dolay1 arttigini
belirtmistik. Bundan dolay1 ¢cevrimde hedeflenen potansiyel degerinin -0.8V altina
diisiiriilmesi kararlagtirilmistir. -0.5V ve -0.6V degerlerinde akim yogunlugunun
diisiik kalmas1 polimerizasyon baslama hizin1 diisiirmiis ve kaplama kalinliklarini
olumsuz yonde etkilemistir. Bu sebepten dolayr -0.7V optimum potansiyel degeri
olarak belirlenmigtir. OV ile -0,7V arasinda degisik tarama hizlarinda (50, 100,
150mV/s) ve ¢evrim sayisinda (20 ve 50) yapilan dongiisel voltametri grafikleri sekil
5.11 — 5.16 arasinda verilmistir. Goriildiigi izere cevrim sayisinin veya tarama
hizinin dongiiler iizerinde belirgin bir etkisi olmamistir. Fakat dongii sayisinin
artmas1 kaplama kalinhklarmi arttwrmistir. Kaplama olustuk¢a akim degerlerinde
diisiis olmamasi, dongii sayis1 ne olursa olsun kaplamalardaki gozeneklilik oraninin
pek degismediginin bir gostergesidir. Benzer bulgular Giglio ve grubu tarafindan Ti
altlik tizerine poli(HEMA) kaplama caligmalarinda tesbit edilmistir. Cevrimleri OV
ile -1,2V degerleri arasinda 100mV/s tarama hizinda yapmislar ve 20. ¢evrim
sonunda akim degerlerinin diigmemesini Ti elektrot {izerinde gozenekli bir kaplama

elde etmeleriyle aciklamislardir (Giglio, 2010).

Cyolic oltammetry

1,500 ma,

- 1,000 mA

500,0 pds

forl U

- ——
- < - 0,000
=
\ \ \ \ \ \ \ \ \ \ \ \ \ , \ \ \ -500,0 pay
200071 0,000 % -200,0m% -400,0 s -G00,C GO0 s
YT s Fer)
— ¢l IRWF (MA MR 11_N 7% _5Nm*: —  IRYFZ(NE NRA1_N 7% _50ms) — CIHRVET NAMR 11_0 74/ _&0ms)
CURYCAD (39.0G.41_0.7%_S0m¥) — CURWLA5 (090611 0.7 _S0mY) — CURNYC20 (09.06.11_0.7% _50ins:

Sekil 5.11 0V ile -0.7V arasinda 50mV/sn tarama hizinda yapilan ¢evrimlerin 1.,
2., 7., 10., 15. ve 20. Cevrimleri



Cyclic Voltanmety

1300 ma,
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— CURYET (08.05.11_0.7%_100m' 2) — CURVEZ (06.06.11_1.7_100m 2] — CURVET (C8.0611_0.7%_100mv 2)
CURVETD (02.08.11_0.7%_100my.2) — CURVE1S(02.08.41_0.7%_100m4 .2 — CURVEZD (02,0841 _0.7%_100m 2
Sekil 5.12 OV ile -0.7V arasinda 100mV/sn tarama hizinda yapilan ¢evrimlerin 1.,
2., 7., 10., 15. ve 20. ¢evrimleri
Cyolc YOtammetry
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Sekil 5.13 0V ile -0.7V arasinda 150mV/s tarama hizinda yapilan ¢evrimlerin 1., 2.,
7., 10., 15. ve 20. ¢evrimleri
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Sekil 5.14 0V ile -0.7V arasinda 50mV/s tarama hizinda yapilan ¢evrimlerin 1., 2., 10.,

20., 30., 40. ve 50. Cevrimleri

Cyoic Volammetry

. ,
200 0 my 0,000 ¥

-200,0 mY -400,0 mY

WY we. Retfl)

2,000 ma,

- 1,500 ma

= A NN A

= a00,0 pa

- 0,000 A

71w

— CURVE! (10.06.11_0.7% _100m')
CURVEDD (10,08 41_0.7%_100m4)
— CURVESD (10.06 11_0.7%_100m¥)
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CURVETD (10.06.11_0.7v_100mv)
CURMEHD (1 0.05.11_0.7%_100m+)

Sekil 5.15 0V ile -0.7V arasinda 100mV/s tarama hizinda yapilan ¢evrimlerin 1., 2., 10.,

20., 30., 40. ve 50. ¢evrimleri
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Cyelic Volammetty
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Sekil 5.16 0V ile -0.7V arasinda 150mV/s tarama hizinda yapilan ¢evrimlerin 1.,
2., 10., 20., 30., 40. ve 50. ¢evrimleri

Ug farkli tarama hizinda (50, 100, 150 mV/s) ve iki farkli ¢cevrim sayisinda (20,
50) elde ettigimiz numunelere ait Ornek fotograflar Sekil 5.17°de verilmistir.
Kaplamalarin bir kismi bolimiimiizde bulunan yiiksek c¢oziiniirlikli yiizey
profilometresi (Ambios XP Series) cihazinda kaplama kalinligini 6lgebilmek icin
metal ylizeyinin yarist bantlanarak yapilmistir. Her numunede iki farkli noktadan
kaplama kalinliklar1 6lgiilmiis ve 1. ve 2. degerler olarak sonuglar1 Tablo 5.3’de
verilmigtir. 150 mV/s tarama hizinda yapilan kaplamalar altliktan kolayca siyrildig:
icin kalinlik 6l¢timii yapilamamistir. Numunelerin 50 biiylitmedeki optik goriintiileri
Sekil 5.18°de verilmistir. Tablo 5.3 ve Sekil 5.18’den anlasildig tizere dongii sayis1
arttikca kaplama kalinlig1 artmaktadir, bu da altliktan gelen sinyallerin azalmasini
saglamaktadir. Fakat en kalin kaplamanin elde edildigi 50mV/s ve 50 c¢evrim
sartlarinda kaplama yiizeyinde kabuklanma goriilmiistiir, bu da artan piiriizliiliikk
degerleriyle dogru orantilidir. Bu bulgular dogrultusunda en optimal sartlar;

100mV/s tarama hizi, 20 veya 50 cevrim sayis1 olarak belirlenmistir.



Sekil 5.17 Ug farkl tarama hizinda (50mV/s, 100mV/s, 150mV/s) ve 2 farkl1

cevrim sayisinda (20,50) yapilan kaplama 6rneklerine ait fotograflar.

Tablo 5.3 Kaplamalarin kalmlik ve piiriizliiliik degerleri

71

20 dongii 50 dongii
Max Ort. Max Ort.
Tarama kahnhk | Kahnhk Ra kalhnhk | Kahnhk Ra
hizlar (pm) (pm) (pm) (pm) (pm) (pm)

1 12.7 7.14 2.01 53.7 39.6 9.22
50mV/s

2 12.8 7.09 1.96 65.9 30.1 7.95

1 18.2 13.7 1.87 25.3 16.7 4.10
100mV/s

2 18.0 13.3 1.36 20.8 16.2 4.18
150mV/s Data alinamadi Data alinamadi
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50mV 20c R 100mV 20c

50mV 50c 100mV 50c =

Sekil 5.18 Numumelerin 50 biiytitmedeki optik goriintiileri

100mV/s tarama hizinda ve 50 dongiide iirettigimiz kaplamanm SEM ile yapilan
kalinhik 6l¢timii Sekil 5.19°de verilmistir. Buradan elde ettigimiz kaplama kalinlik
degeri 18 pum (sekilde belirtilen 5 ayr1 dl¢iimiin ortalamasi) profilometre cihaziin
sonuclariyla (16,5 um) uyumludur. Numuneye yiizeyden bakildiginda 1000
biiylitmede c¢atlak olusumlari, 5000 ve 10000 biiyiitmelerde gézenekli polimer yapisi
goriilmektedir (Sekil 5.20). Gozenekli yapmin mineralizasyon asamasinda
minerallerin hidrojel biinyesine yayilmasinda faydali olacagi diisiiniilmektedir.
Ayrica, yapida elektropolimerizasyon sirasinda kullanilan tuzlarin kristal yapilariin
goriinmemesi, numunelerin suda bekletilme siirelerinin (24 saat) yeterli oldugunu

gostermektedir.
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Sekil 5.19 100 mV/s tarama hizinda ve 50 dongii ile tiretilen kaplamanin yandan
gOoriintiisti

Sekil 5.20 100 mV/s tarama hizinda ve 50 ¢evrim ile iiretilen kaplamanin farkli biiyiitmelerdeki

ylizey goriintiileri.



74

5.3. Hidrojel Kaplamanm Su Tutma Kapasitesi Olciimleri

Su tutma kapasitesi, belirli bir sicaklikta kuru hidrojelin absorbe ettigi suyun
agirhiginin, tamamen suyla doymus hidrojelin agirhigina oranmna denir. Hidrojelin
yiizde su tutma kapasitesi, kuru (W) ve suyla doymus (W) hidrojel
agirliklarindan, 3. Bolimde belirtilen esitlik 3.1 kullanilarak hesaplanmaktadir.
(Giglio, 2009)

Calismamizda elde edilen hidrojel kaplamalarin kuru agirliklar1 (Wyyr), hidrojelin
40°C sicaklikta 24 saat kurutulup, desikatorde 24°C sicakliga gelmesinden sonra
almmustir. Suyla doymus hidrojel agirlik (Wigk) 6lcliimlerinde, ilk olarak hidrojelin
distile su icerisinde 24 saat bekletilerek sismesi saglanmis ve daha sonra doymus
hidrojel distile sudan cikartilarak 24°C sicaklikta agirhigi dengeye gelinceye kadar
bekletilmistir. Deney sonuglar1 Tablo 5.4’de belirtilmektedir. Beklenildigi iizere
capraz baglayici orani arttikca polimerin sismesi, bir bagka ifadeyle su tutma 6zelligi
azalmaktadir. Su tutma yiizdesi sonuclarmin, polimerizasyon 0,5gr capraz baglayici
ile yapildiginda birbirine daha yakin olmasi, polimerizasyon sirasinda olusan

kopolimer zincirlerinin ¢oziiniirliigiiniin daha az olmasina baglanabilinir.

Tablo 5.4 Hidrojel kaplamalarin distile su ortaminda su tutma kapasiteleri.

Su Tutma Yiizdeleri (%) | 0,2gr Capraz baglayicilt | 0,5gr Capraz baglayicili
1. Deneme %90 %50
2. Deneme %76 %51

5.4. Hidrojelin FTIR Karakterizasyonu

Su tutma deneyleri sonunda, hidrojel kaplamalar altliktan kazinarak FTIR
analizleri yapilmistir (Sekil 5.21 — 5.22 ). FTIR spektrumlarinda HEMA ve GDMA
yapisinda bulunan O-H, C-H ve C=0’ya ait gerilme bantlarinin absorbans frekanslar1
sirasiyla, ~3400, ~2950 ve ~1716 cm’! olarak bulunmustur. Literatiirden de bilindigi
iizere frekans degeri 3500 cm™ altinda bulunan O-H absorbans band1, monomerlerin

yapisinda bulunan birincil O-H gruplarinmm arasinda hidrojen baglar1 oldugunu
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gostermektedir (O-H...O-H). Ayrica, C-H egilme titresimleri ~1455 cm™de
goriiliirken, ~1255 ve ~1155 cm’' frekanslarindaki absorbanslar sirasiyla ester
grubuna ve alkol grubuna bagh C-O gerilme bantlarin1 temsil etmektedir. Iki
spektrum arasinda, capraz baglayici az miktarda kullanildig1 ve karakteristik pikleri

HEMA’nm pikleri ile ortiistiigii icin bir fark goriilememektedir.
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Sekil 5.21 Poli(HEMA-GDMA)’ya ait FTIR spektrumu (0,2gr ¢apraz baglayicili).
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Sekil 5.22 PoliHEMA-GDMA)’ya ait FTIR spektrumu (0,5gr ¢apraz baglayicily).

5.4 Korozyon Cahsmalar

Kaplamasiz ve kaplamali numunelerin elektrokimyasal davranislari, ii¢ elektrotlu
korozyon sistemi kullanilarak korozyon hiicresinde, 37 °C de, % 3.5 NaCl ¢ozeltisi
veya fosfat tampon ¢ozeltisi (PBS) kullanilarak, potansiyodinamik polarizasyon

teknigi yardimiyla gerceklestirilmistir.

Potansiyodinamik polarizasyon deneylerinden once her calisma elektrodu, agik
devre potansiyelinin kararli hale gelmesi i¢cin 30 dakika boyunca ¢ozelti igerisinde
bekletilmistir. Potansiyel taramasi, acik devre potansiyelinin -50 mV altindan
baslamak kaydiyla katodik yonden anodik yone dogru 0.25 mV/sn hizla
gerceklestirilmistir. Elde edilen egrilerden Echem Analyst yazilimi yardimiyla
yapilan tafel ekstrapolasyonu ile 316L paslanmaz celik ve hidrojel kaplamali
numunelerin korozyon akim yogunluklar1 (icor), serbest korozyon potansiyelleri

(Ecorr), korozyon hizlar1 ve polarizasyon direngleri hesaplanmistir (Tablo 5.6).
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Sekil 5.23’da kaplamasiz ve hidrojel kaplamali 316L paslanmaz celiklerin

potansiyodinamik polarizasyon egrileri gosterilmistir.

Tafel Scan
0,000V

-100,0 mv

T
L o000mv
0
=
2
5

-300,0 mv

-400,0 mv '

100,0 pA 1,000 nA 10,00 nA 100,0 nA 1,000 uA 10,00 uA 100,0 uA
Im (4]

& CURVE (25.08.2011 Nihal tafel 2 kaplamal pbs.0TA) -8 CURVE (03.08.2011 Nihal tafel 1 paslanmaz pbs.OTA)

Sekil 5.23 Kaplamasiz ve hidrojel kaplamali 316L paslanmaz ¢eliklerin  potansiyodinamik

polarizasyon egrileri.

Potansiyodinamik polarizasyon egrilerinde, anodik ve katodik kollarin egimlerinin
dogrusal oldugu bolgeler belirlenmis, yazilim sayesinde anodik (B,) ve katodik (f)
tafel sabiti ve korozyon akim yogunlugu (icor) degerleri bulunmustur. Korozyon
akim yogunlugu ve tafel sabitleri bilinen 316L paslanmaz celigin polarizasyon

direnci (Rp),

_ (Bapc)
b= 2,303 corr (Ba + Bc) 5.6
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Stern—Geary bagintisi ile hesaplanmistir (Hwang, 2008). Paslanmaz celigin korozyon

hiz1
Korozyon Hizit = K . icorr . EA/peceeeniiiii 5.7

esitligi ile belirlenmistir. Burada K, kullanilan birim sistemine gore farkli degerler
alabilen sabit bir katsayidir. Korozyon hizinin hesaplanmasinda bulunan icey
degerlerine ek olarak yogunluk (p) ve esdeger agirlik (EA), parametrelerinin de her
alasim i¢in ayr1 ayri bilinmesi gerekmektedir. Saf metallerin esdeger agirhiklarini
birbirinden farkli oldugu gibi her alasimin da kendisine has bir esdeger agirligi

vardir. Alagimlarm EA degerinin asagidaki esitlik yardimiyla bulunmustur.
EA= T2 5.8

Denklemi 6zetlemek gerekirse esdeger agirlik, alasimi olusturan her bir elementin
tek tek alasim i¢indeki kiitlece yiizde oraniyla ( f ) atom agwrligmin (A) garpilip tesir
degerligine (n) boliinmesi ve bu degerlerin tamaminin toplanmasi sonucu bulunur.
Tesir degerligi yiikseltgenme/indirgenme reaksiyonu esnasinda metalin ¢ozeltiye
verdigi ya da aldig1 elektron sayisidir. 316L paslanmaz celigin kimyasal
kompozisyonlarinda bulunan elementlerden en ¢ok olan demir, krom ve molibdenin

sulu ¢ozeltilerde;

Fe>Fe ™ +2¢ 5.9
Cr> Crit + 3¢ 5.10
Mo->Mo™® + 3¢ 5.11

reaksiyonlar1 seklinde yiikseltgenir ve iyon haline gecerler. Bu nedenle tesir

degerlikleri demir i¢in iki, krom ve molibden i¢in iigtiir.
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Tablo 5.5 316L paslanmaz ¢eligin yogunluk ve esdeger agirliklari.

Yogunluk Esdeger Agirlik
(g/cm’) (EA) (g/esdeger)
316 L paslanmaz
7.80 25.50
celik

Elde edilen sayisal veriler 15181inda kaplamasiz ve kaplamali 316L paslanmaz celik

icin hesaplanan korozyon hizlar1 ve polarizasyon direncleri Tablo 5.6’da verilmistir.

Tablo 5.6 Kaplamasiz ve hidrojel kaplamali 316 L paslanmaz c¢eliginin korozyon hizlar1 ve

polarizasyon direngleri.

Korozyon |Polarizasyon
Ecorr Iconr ﬁa BC
Malzeme 5 Hizi Direnci
(V) | (Alem) V) V) 5
(mm/y1l) (ohm.cm”)
316L
paslanmaz 464 2.75x10° | 0.1738 | 0.1049 | 29.4x10” | 10.329x10°
celik '
Hidrojel
kaplamal
316L 0534 2.33x10° | 0.0718 | 0.0278 | 24.9x10"" | 3.73x10°
paslanmaz '
celik

Potansiyodinamik polarizasyon testlerinde hidrojel kaplamali 316L paslanmaz
celigin korozyon akim yogunlugu diger kaplamasiz haline gore azalma gostermistir.
Korozyon akim yogunlugunun diisiisiiyle, kaplamanin koruyucu 6zellik saglayarak
althlk malzemenin korozyona ugramasmi Onledigi gozlenmistir. Kaplamali 316L
paslanmaz celigin kaplamasiz alasimlara gore polarizasyon direncinin daha yiiksek
ve korozyon hizinin ¢ok daha diisiik olmasi ¢cevrimsel voltametri teknigiyle kaplanan

316L paslanmaz ¢eligin korozyona kars etkin bir koruma sagladig: soylenebilir.
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5.5 Mikro indentasyon Testi

Hidrojel kaplamalarin elastisite modiilii ve sertlik dl¢ctimleri Dynamic Ultra Micro
Vickers Hardness Tester ile gerceklestirilmistir. 1mN yiik, yiizeyin 3 farkli bolgesine

uygulanarak Olciimler yapilmis ve hidrojel kaplamanin elastisite modiil ve sertlik

degerleri hesaplanmistir.

Indentasyonun sematik kesit gosterimi ve mikro indentasyon testinin tipik yiik-
derinlik egrisi Sekil 5.24°de gosterilmektedir.

% Pmax
Surface profile afier Initial surface

load removal
Indenter——sn _ l

Surface profile under
load

(}l) thrm‘ ‘h i

])ITIi\N

Loading

Load, P

Depth, h

v

(b)

Sekil 5.24 (a) Indentasyonun kesitsel olarak sematik gosterimi
ve (b) mikro indentasyon testinden yiik-derinlik egrisinin gosterimi
(Malayoglu, 2011)

Indentasyon testi teorik gecmisi Oliver ve Pharr tarafindan olusturulmustur

(Oliver, 1992). P, indentasyon yiikii; h, iz birakan ucun elastik derinlik mesafesi; a
ve m sabittir.

P=a(h-hp)™ 5.12
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Yiikiin ¢ekildigi yani grafikte geri doniis egrisinin %20’si, S, sertlik olarak
tanimlanir. Temas derinligi, he, (h-hpm,x) maksimum derinlikte esitlik 5.12°nin tiirevi

ile bulunur. Temas yiizeyinin sertligi,

Q

P 2
S= 9= ZE. /4 5.13

E,, indirgenmis elastisite modiili ve A, temas alanidir. Oliver ve Pharr’in

kullandiklar1 metoda gore, E- ve A, asagidaki gibi hesaplanir,

_2 —y2
_1r, =y 514
Er E E;
A. = 24.5h.” 5.15

E ve y malzemenin, E; ve y; iz birakan ucun parametreleridir. Geleneksel mikro
sertlik testine benzer olarak, mikro indentasyon sertligi asagidaki formiilii

kullanilarak bulunur.

H = Fmax 5.16
Ac

100 mV/s tarama hizinda, 50 dongiide elde ettigimiz kaplama numunesine ait yiik-
derinlik grafikleri Sekil 5.25’te ve buradan elde edilen elastisite modiilii ve sertlik

sonuglar1 Tablo 5.7°de verilmistir.
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<<"* Force-Depth graph  *"==
Force-Depth Chart
200 . i . .

— PasPo1-1(1)
PasPod-1(2)
— PasPo1-1(3)

Force{mi]

0.00
0.00

Drepthum]

Sekil 5.25 100 mV/s tarama hizinda, 50 déngiide elde ettigimiz kaplama numunesine ait yiik-
derinlik grafikleri (*Pmax=1mN).

Tablo 5.7 100 mV/s tarama hizinda, 50 dongiide elde ettigimiz kaplama numunesinin 3 farkli
bolgesine uygulanan mikro indentasyon test sonuglari.

F(mN) | By (um) | hum) | houm) | E(MPa) | A(um’) | H(MPa)
1 0.9923 1.724 1.077 1.380 336.2 46.65 21
2 0.9347 1.923 1.158 1.533 251.1 57.57 17
3 0.9438 1.395 0.743 1.079 441.5 28.5 35
Ort. 0.9569 1.680 0.992 1.330 342.9 43.33 23
#Prae= I MN

5.6 Minaralizasyon Calismalar:

5.6.1. Ure yardimli mineralizasyon

Ure yardimli mineralizasyon calismalarimizda, Song ve ekibinin calismalari
mineralizasyon siiresinin kisaligi ve otoklav gerektirmemesinden dolayr ana
referansimiz olmustur. Song ve grubu iire/HAP mol oranini 8 olarak ayarlamaktadir.

Lu, Aizawa ve Neira’nin kullandiklar1 baslangic maddelerine gore iire/HAP mol
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orani 3,6’ya denk gelmektedir. On calismalarimizda kaplanmis numunelerin
kaliplarinin, reaksiyon ortamindan ve sicakligindan hasar gordiigii ve karistirmanin
hidrojel kaplamay1 attig1 tespit edilmistir (Song ve ekibi’de prosediirlerinde
karistirma yapmadiklarimi vurgulamislardir). Sonraki c¢aligmalarimiz numuneler

kaliplarindan ¢ikartilarak ve karistirma olmadan yapilmaistir.

Deneme numuneleri olarak, hem OV - -0.7V’aras1 yapilan ¢evrimsel voltametri ile
elde edilen ve kaplamanin daha homojen oldugu Ornekler, hem de OV - -1.6V’aras1
yapilan cevrimsel taramalardan elde edilen oldukga piiriizlii ve yer yer altligin
goziiktiigii ornekler kullanilmistir. Buradaki amag, metal yiizeyinde mineralizasyon
tabakas1 olusumu olup olmadigim1 ve piiriizliiliigiin minerallerin tutunmasinda katki
saglayip saglamadigmi izlemektir. Fakat, OV ile -0.7V’aras1t yapilan c¢evrimsel
voltametri taramalardan elde edilen Orneklerde sicaklik artisiyla birlikte hidrojel
kaplamasmi attig1 tespit edilmis, bundan dolayir iire yardimli mineralizasyon
calismalarimiza sadece OV ile -1.6V aras1 yapilan ¢evrimsel taramalardan elde edilen
ornekler kullanilarak devam edilmistir. Ik iki deneme iire/HAP oranmi belirlemek
icin yapilmistir: 1. denememizde ilire/HAP orami 3,6; 2. denememizde 8 olarak
kullanilmistir. Hazirlanan cozelti yaklagik 3 saatte 80°C sicakliga cikartilmas,
numuneler 80-92°C aras1 sicaklikta yaklasik 6,5 saat kalmiglardir. Deney siiresince

alinan bazi dlgtimler Tablo 5.8’de verilmistir.

Deneyin ilk evrelerinde artan sicaklik ile iirenin hidrolizi sonucu hidroksil iyonu
(OH) olusumu saglanmis ve cozeltinin pH degerinde artma gdzlemlenmistir
(reaksiyon 3.1, 3.2). Olusan OH iyonlar1 bir yandan da ¢ozeltide bulunan fosfat
iyonlariyla asit-baz tepkimeleri vermektedir (reaksiyon 3.3-3.5). Bu da ilerleyen
zamanda OH’ iyon konsantrasyonunun azalmasina ve ¢ozelti pH’ mda bir miktar
diismeye sebep olmustur. Ayrica ¢ozelti icinde bulunan Ca** iyonlarmm da pH 3,5
dan sonra fosfat iyonlariyla birlesip ¢okmeye basladigi gézlemlenmistir (reaksiyon

3.6-3.8).



Tablo 5.8 Mineralizasyon denemeleri takip tablosu.
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Deneme 1 (iire/HAP=3,6) | Deneme 2 (iire/HAP=8,0)
Baslangic pH 2,88 2,77
Baslangi¢ sicaklik 26°C 27°C
Baslangic zaman 13:30 13:30
t=15:00 pH= 3,70 pH= 3,97
T=71°C T=77°C
Cokelme baslad: Cokelme baslad:
t=16:40 pH= 5,60 pH= 6,50
T=82°C T=86"C

Sicaklik kapatilarak gece
birakild1.

boyunca numuneler c¢ozeltilerinin i¢inde beklemeye

sabah pH=7,0 pH="7,50
T=32°C T=33°C

t=11:00 pH=6,6 pH=6,.6
T=80°C T=87°C

t=16:30 pH=6,2 pH=6,3
T=87"C T=92°C

birakild.

Sicaklik kapatilarak gece boyunca numuneler c¢ozeltilerinin i¢inde beklemeye

sabah

pH=74
T=33°C

pH="7,50
T=34°C

Numuneler ¢ikartilarak distile su ile yikanmis, daha sonra 40°C sicaklikta 24 saat
kurutularak SEM analizi i¢in hazirlanmigtir. XRD analizi ic¢in, cozeltide kalan

cokeltiler filtre kagidi ile siiziilerek, su ve etanol ile yikanip, kurutulmustur.

Deneme 1 ve deneme 2’den elde edilen ¢okeltilerin XRD sonuglar1 Sekil 5.26 ve
5.30’de goriilmektedir. Deneme 1’in XRD sonucuna gore elde edilen ¢okeltide
20=4,7""de OCP’ye ait (JCPDS no= 01-079-0423), 26=26,5""de DCPA’ya ait
(JCPDS no= 01-070-1425) ve 20=31,7°, 32,1° , 32,9°’lerde HAP’e ait olan (JCPDS
no= 00-009-0432) karakteristik pikler agikca goriilmektedir. Bundan dolay: elde

edilen Ca-fosfat mineralinin ili¢ farkli fazdan olustugu diisiiniilmektedir. Neira’nin
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2008 yilinda yaptigi ¢caligmasinda T=90°C, t=72 saat ve pHson =6,9 olarak belirttigi

numunelerinde de ayni iiclii faz elde edilmistir.

2500
2950 e} :Ca; HPO, (PO,4)sOH
A :Ca3(PO4)3(OH)
2000 :Ca;o(PO4)s(OH),
— :Cag(HPOy)»(PO4)4(H,0)s

1500

1250

Intensite

1000

750

500

250

Teta (derece)

Sekil 5.26 Deneme 1’den elde edilen Ca-fosfat ¢okeltisinin XRD ¢iktisi.

Deneme 1’den elde edilen Ca-fosfat ¢okeltisinin degisik biiylitmelerdeki SEM
goriintiisti sekil 5.27°de verilmistir. Mineralin yiizeye yayildigi ve XRD sonucundan
da anlagilabildigi iizere degisik morfolojik yapida kristallerden olustugu
goriilmektedir (mikro-fiber ve cicegimsi) (Sekil 5.27). Ca ve P elementlerine gore
yapilan map analizi sonucunda her iki elementinde ylizeye homojen bir sekilde
dagildigi, beyaz althigin hidrojel oldugu ve siyah kisimlarinda metalden gelen
sinyaller oldugu acgik¢a goriilmektedir (Sekil 5.28). Buna dayanarak polimer altligin
olmadig1 yerlerde yani metal yiizeyinde mineralizasyon tabakasi olusmadigi
sOylenebilir. Yapilan EDS analizleri sonucunda ¢icegimsi yapidaki Ca/P orani 1,29;
mikro-fiber yapidaki Ca/P orami 1,17 olarak hesaplanmistir (Sekil 5.29). Teorik
olarak OCP’nin Ca/P orani 1.33, DCPA’nin Ca/P orani 1,0’dir. Buna dayanarak
cicegimsi morfolojinin OCP fazi, mikro-fiber morfolojinin DCPA oldugu

diistiniilebilir.
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Sekil 5.28 Deneme 1’den elde edilen Ca-fosfat ¢okeltisinin Ca ve P map analiz sonuglar1

86
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Component  Dlole  Cone.

Cone.
8] 42ETZ 24856 wti
P 24018 28079 wtih
Ca 32200 45965 wti

100.000 100000  wt.b Total
Elt. Line Intensity FEmor Cone

{of=) 2-sig
0 Ka 241 0947 24956 wilh
P Ka TR 1760 28079 wilh
Ca Ka 6238 1580 46965 wil

100,000 wt.b% Total

kY 10.0
Takeoff tingle  35.0°
Elapsed Lrvetitne 100.0
Component Lol  Cone.

Cone.
P 25126 28966  wtih
o 45365 27015 wtis
Ca 28509 44019 wt.i

100,000 100000 wt.be Total
Elt. Line Intensity Emor Conec

(ofa) 2-s1g
O EKa 2597 1019 27015 wtis
P EKa 2260 1218 2B986 wti
Ca Ka 6036 1554 44019 wtis
100,000 wt% Total

kY 1.0
Takeoff Angle  35.0°

Elapsed Lvetime 1000

Sekil 5.29 Deneme 1’den elde edilen Ca-fosfat ¢okeltisinin EDS analiz sonuglart.

Deneme 2’nin XRD sonucunda ise 26=4,7""de OCP’ye ve 20 =26,5°"de DCPA’ya
ait olan karakteristik piklerin kayboldugu acikca goriilmektedir (Sekil 5.30).
Spektrum HAP spektrumu ile olduk¢a uyumludur.



88

2000 - O :Ca; HPO, (PO,)sOH

A :Ca3(PO4)3(OH)
O :Cao(PO4)s(OH),
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1500
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1000
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Teta (derece)

Sekil 5.30 Deneme 2’den elde edilen Ca-fosfat ¢okeltisinin XRD ¢iktisi.

Deneme 2’den elde edilen Ca-fosfat cokeltisinin degisik biiylitmelerdeki SEM
goriintiisti Sekil 5.31°de verilmistir. Mineralin yiizeye yayildigi ve cekirdeklenme
noktalarindan biiyliyen kiiresel kiimelerden olustugu goriilmektedir. Song ve
grubunun ¢alismasidaki gibi elde edilen Ca-fosfat kristallerinin ¢igegimsi, ¢icegin
yapraklarmin ise tabakali morfolojik yapida oldugu sdylenebilir ( Sekil 5.31). Ca ve
P elementlerine gore yapilan map analizi sonucunda her iki elementinde polimer olan
yiizeye homojen bir sekilde dagildig1 goriilmektedir (Sekil 5.32). Yapilan iki ayri
EDS analizi sonucunda yapidaki Ca/P orani 1,22 olarak hesaplanmistir (Sekil 5.33).
Teorik olarak HAP’in Ca/P oram1 1,67°dir. XRD datast ile EDS sonuglar1 maalesef
Olciismemektedir. Song ve grubu EDS analizlerinde EDS’i HAP’e gore kalibre
ettiklerini vurgulamislardir. Fakat Boliimiimiizde EDS’in HAP’e gore kalibrasyonu

yapilamamustir.
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Sekil 5.32 Deneme 2’den elde edilen Ca-fosfat ¢okeltisinin Ca ve P map analiz sonuglar1
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Cornporert Tudole Clote .

Clomc.
P 29057 F1.175 W%
u] 35.563 19709 %
Ca 35380 49,117 W%
100.000 100000 % Total

Elt. Line  Btencity Eoor Comc
(5] 2-siz
Ha 1685 0821 19709 =t %
Ha 2576  1.852 ZLI1TS5 wt%
Ha 64,72 1610 40,117 wt%
100,000 wr. % Total

LW 0.0
Takieod Sasle 3500
o Elgpced Limetime 100.0

Cotw.
b 20561 31481 ot
u} 34472 182966 %
Ca 35961 49555 Y
100,000 100000 et % Total

Ea 1673 0.818 183.966 ot %

i Ea Q002 1593 31481 W%

Ea G700 1648 40 553 W
100,000 st % Total

kv 10.0
Tabieodf fxyzle 35.0%
Elspeed Livetiime 100.0

Sekil 5.33 Deneme 2’den elde edilen Ca-fosfat ¢okeltisinin EDS analiz sonuglar1

Deneme 3’te, mineralizasyon kalmligini ve siirekliligini arttirmak i¢in refluks
sistemi kurulmus, mineralizasyon siiresinin kesintisiz olarak 95°C’de 24 saat olmasi
saglanmustir. Ure/HAP mol oran1 8 olarak kullanilmis, hazirlanan ¢ozelti yaklagik 4
saatte 95°C sicakliga cikartilmis ve bu sicaklikta 24 saat kalmistir. Bu noktadaki
pH=7.4 olarak tespit edilmistir. Sicaklik kapatildiktan sonra 6rnek bir giin boyunca
cozelti igerisinde oda sicakliginda bekletilmis, bu siire¢ sonunda pH degeri Ca-P
bilesiklerinden HAP’in daha kararli oldugu 8.4’e yiikselmistir. Deneme 3’iin XRD
sonucunda, spektrumun HAP spektrumu ile olduk¢a uyumlu oldugu goriilmektedir
(Sekil 5.34). Deneme 3’ten elde edilen Ca-fosfat ¢okeltisinin degisik bilyiitmelerdeki
SEM goriintiisii Sekil 5.35°de verilmistir. Deneme 2’den farkli olarak, Ca-fosfat
kristallerinin yer yer kiiresel veya hekzagonal yiizeye sahip kiimeler halinde
bulundugu gozlenmektedir. HAP 1n hekzagonal kristal yapisinin sematik gosterimi
Sekil 5.36°da goriilmektedir. Insan kemigine ve dis minesine bakildiginda HAP’in
ana anorganik bilesen oldugu ve sirasiyla tabakali ve hekzagonal prizma yapisinda

bulundugu bilinmektedir (Neira, 2009)
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Sekil 5.34 Deneme 3’ten elde edilen Ca-fosfat ¢okeltisinin XRD ¢iktisi.
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Sekil 5.35 Deneme 3’ten elde edilen Ca-fosfat ¢okeltisinin SEM goriintiileri
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Sekil 5.36 Hidroksiapatitin en kiiciik hekzagonal yapi biriminin sematik gosterimi. Renk kodu:
Beyaz, OH,; yesil, Ca; mor, P; kirmizi, oksijen.

Ca ve P elementlerine gore yapilan map analizi sonucunda her iki elementinde
polimer olan yiizeye homojen bir sekilde dagildig: goriilmektedir (Sekil 5.37). EDS
analizi sonucunda yapidaki Ca/P orani 1,40 olarak hesaplanmistir (Sekil 5.38)

Sekil 5.37 Deneme 3’ten elde edilen Ca-fosfat ¢okeltisinin Ca ve P map analiz sonuglar1.

Sekil 5.39°de Deneme 1, 2 ve 3’te elde edilen Ca-P c¢okeltisinin FTIR
spektrumlar1 verilmektedir. Karakteristik apatit PO,> gruplari; ~ 1015 cm™ (P-O
bagmim asimetrik gerilim modu), ~960 cm™” (P-O bagmnmn simetrik gerilim modu), ~
600 ve~ 560 cm” (O-P-O bagmm egilme modu), literatiirle uyumlu olarak tespit
edilmistir. Deneme 1’de, Deneme 2 ve 3’ten farkli olarak HAP fazinin yaninda
DCPA ve OCP fazlarmin da bulundugunu ifade etmistik. Dolayisiyla, Deneme 1’in
FTIR spektrumunda HPO4>"ye ait karakteristik bandlarn (gerilim modu, 917 cm™ ve

867 cm'l; egilme modu, 526 cm'l) bulunmasi gerekir. Deneme 1’in spektrumunu
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inceledigimizde 917 cm’ ve 526 cm’deki absorbsiyon bandlar1 rahatlikla

goriilirken, 867 cm’deki bandin 873 cm’deki pikin altinda kaldig
diistiniilmektedir (Lu, 2006).

Comporert  Mole  Cone.

Come.
T 3073 26310 wmti
Ca IZA6S 48717 mii
0 42363 M4AT3 mi

100000 100000 wtit Total

Et. Liw Riereity Emor Cone
fcie)  Dsig

Ea T193 160G MAT3 mti

P Ea 611 3133 26210 wtih

Ea 21550 2937 4RTIT wmtih
100000 w3 Total

kW 100
Tabeoff fangle  350°
Elapzed Limetime 1000

Sekil 5.38 Deneme 3’ten elde edilen Ca-fosfat ¢cokeltisinin EDS analiz sonuglari.

Ayrica, her ii¢ spektrumda da COs> grubuna ait absorbsiyon bandlar1 (~ 1450, ~
1420 ve ~873 cm™) goriilmektedir. Literatiire gore, eger COs” iyonlar1 kismi olarak
OH’ iyonlarmin yerini aliyorsa absorbsiyon bandlar1 1544 ve 879 cm’ civarinda
goriiliir ve A-tipi karbonatlanmis hidroksiapatit olarak adlandirilir veya eger COs>
iyonlar1 kismi olarak PO, iyonlarmmn yerini aliyorsa absorbsiyon bandlari 1451,
1420 ve 874 cm™ civarinda goriilir ve B-tipi karbonatlanmis hidroksiapatit olarak
adlandirilir.  Dolayisiyla, iire yardimli mineralizasyon sonucunda B-tipi
karbonatlanmis hidroksiapatit elde edilmistir. Bu karbonat anyonlarmin {iirenin
hidroliz basamagmdan geldigi disiiniilmektedir. Ayrica belirtmek gerekir ki,
biyolojik apatit agirlikca % 3-5 arasi karbonat grubu icermektedir, bundan dolay1
karbonatlanmis  hidroksiapatit eldesi biyomedikal uygulamalar i¢in Onem

tasimaktadir ( (Neira, 2009) ve (Neira, 2008)).



94

- 1,2
-1
==Deneme 1
- 0,8
Deneme 2
—— >
Deneme 3 06T
g
=
o
A
7}

1520 1320 1120 920
Dalga sayisi (cm™!) 02

Sekil 5.39 Deneme 1, 2 ve 3’te elde edilen Ca-P c¢okeltisinin FTIR spektrumlari.

5.6.2 SBF Igerisinde Mineralizasyon

Bir maddenin kemik yapisma kabiliyeti veya kalsifikasyon yetenegi, iyon
konsantrasyonu insan kan plazmasina esdeger simule edilmis viicut sivisi igerisinde
(SBF), o maddenin yiizeyinde apatit olusumu incelenerek degerlendirilebilinir. Bu
metot malzemenin viicut icerisindeki kemik biyoaktivitesini tahmin etmek icin
oldukca faydalidir. Bu sayede hayvan deneylerinin siiresi ve kullanilan hayvan sayisi

da azaltilabilinir.

Calismamizda elektropolimerizasyon yontemiyle elde edilen poli(HEMA-
GDMA) hidrojel kaplamalarin SBF c¢o6zeltisi icerisinde kalsifikasyon yetenegi de
arastirilmigtir. Deneme numuneleri olarak; oOncelikle OV ile -0.7V’aras1 yapilan
cevrimsel taramalardan elde edilen fakat iire yardimli mineralizasyon
uygulanamayan ornekler ve kalsifikasyon egilimini karsilastirmak amaciyla, OV ile
-1.6V’aras1 yapilan ¢evrimsel voltametri taramalarindan elde edilen oldukga piiriizlii

ve yer yer althgin goziiktiigii ornekler kullanilmistir.
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Poli(HEMA-GDMA) hidrojel kaplamalarin SBF inkiibasyon siirecindeki SEM ve
EDS goriintiileri Sekil 5.40 — 5.45 ’de verilmistir. Her iki kosulda da malzeme
yiizeyinde iire yardimli mineralizasyonda godzlemlenebilen mineral kiimeciklerine
rastlanamamis veya malzemenin tiim yiizeyini kaplayan bir mineral tabakasi
olusumu gozlemlenememistir. Fakat, EDS goriintiilerinden Ca ve P’un malzeme
yiizeyine yayildigi ve artan inkiibasyon siiresiyle, malzeme yiizeyindeki Ca ve P

konsantrasyonunun arttig1 anlagilmaktadir.

Giglio'nun 2010 yilinda yaymnlanan bir calismasinda, poli(HEMA) ve
politHEMA-MOEP) polimerlerinin kalsifikasyon ve MG63 hiicre kiiltiirii egilimleri
karsilastirilmig, her ne kadar poliHEMA-MOEP) in Kkalsifikasyon egilimi
politHEMA)’dan oldukca yiiksek ¢iksada, iki yiizeye de MG63 hiicrelerinin oldukca
benzer sekilde tutundugu ve ¢cogaldigi belirtilmistir (Giglio E. D., et al., 2010).
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Sekil 5.40 OV - -0.7V’aras1 yapilan ¢evrimsel taramalardan elde edilen poli(HEMA-GDMA) hidrojel
kaplamalarin 8 haftalik SBF inkiibasyon siirecindeki SEM goriintiiler
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Sekil 5.41 0V ile -1.6V’arasi1 yapilan ¢evrimsel taramalardan elde edilen poliHEMA-GDMA)
hidrojel kaplamalarin 6 haftalik SBF inkiibasyon siirecindeki SEM goriintiileri.

Sekil 5.42 0V ile -0.7V’aras1 yapilan ¢evrimsel taramalardan elde edilen poli(HEMA-GDMA) hidrojel
kaplamalarm, SBF’de 4 hafta bekletilmis Ca ve P map analiz sonuglari.
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Sekil 5.43 OV ile -0.7V’aras1 yapilan ¢evrimsel taramalardan elde edilen poli(HEMA-GDMA) hidrojel
kaplamalarm, SBF’de 6 hafta bekletilmis Ca ve P map analiz sonuglari.

Sekil 5.44 OV ile -1.6V’aras1 yapilan ¢evrimsel taramalardan elde edilen poli(HEMA-GDMA) hidrojel
kaplamalari, SBF’de 4 hafta bekletilmis Ca ve P map analiz sonuglari.
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Sekil 5.45 OV - -1.6V’aras1 yapilan cevrimsel taramalardan elde edilen politHEMA-GDMA) hidrojel
kaplamalarm, SBF’de 6 hafta bekletilmis Ca ve P map analiz sonuglari.

5.7 Hiicre Kiiltiirii Calismalar:

Malzemenin biyo-etkinligi hiicre Kkiiltiiri ortammda MG-63 insan osteoblast
benzeri hiicreleri kullanilarak incelenmistir.  Bu amacgla; MG-63 hiicrelerinin
poliHEMA-GDMA) kaplanmis veya kaplanmamus steril metalik implant malzemesi
lizerinde 1) tutunma, 2) c¢ogalma kapasiteleri ve 3) malzeme {izerine tutunan
hiicrelerin osteoblastik aktivasyon gostergesi olan alkalen fosfataz yapim kapasiteleri

saptanmistir.

Calismada hiicrelerin malzemeye tutunma kapasiteleri SEM goriintiilleme
yontemiyle, cogalma kapasiteleri XTT testi ile ve osteblastik aktivasyon kapasitleri

ALP 06l¢timii ile degerlendirilmistir.

Projede hiicrelerin ¢ogalma kapasitelerinin oncelikle WST-1 testi ile saptanmasi
planlanmakla beraber deney diizeneginin kuruldugu ve deneyin baslatildigi donemde
malzemeyi saglayici firma tarafindan halen bu testin saglanamamasi ve projenin
vaktinde tamamlanabilmesi amaciyla ayn1 degerlendirmenin yapilmasinda
kullanilabilen farkl: bir test “XTT testi” kullanilarak hiicre canlilik ve proliferasyon

kapasitesi degerlendirilmistir.
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Hiicre canlilik ve proliferasyon kapasitesi XTT testi ile degerlendirildiginde 2.
gliniin sonunda c¢ogalma kapasitesi kontrol (K1) ve kaplama grubunda (G1)
benzerdir (Sekil 5.46). Ne var ki 5. giinde uygulama grubunda (G2) hiicre ¢cogalma
kapasitesinin sabit kaldig1 ve kontrol grubunda (K2) 2. giine gore bir artis oldugu
saptanmistir. Bu artis SPSS programinda Mann-Whitney Testi ile degerlendirilmis ve

istatistiksel olarak anlaml1 bulunmustur (p=0.00).

0,80 9 MG-63 Hiicreleri igin XTT testi

Absorbans @ 450nm

0,00 + T
KL Gl K2 G2

GRUPLAR

Sekil 5.46 MG-63 hiicreleri icin XTT test sonuglari.

SEM goriintiileri incelendiginde hem metal iizerine ekilen (K1) hem de
poliHEMA-GDMA) kaplh yiizeye ekilen grupta (G1) 2. giinden itibaren hiicrelerin
yiizeye tutunduklar1 izlenirken, poli(HEMA-GDMA) kapl yiizeylerde 2. giinde
hiicrelerin halen sferik goriintiilerini koruduklar1 saptanmistir (Sekil 5.48). Kaplama
olmayan malzemeye ekilen hiicrelerin ise daha yiiksek oranda yayilma gosterdikleri
ve uzantilar olusturduklar1 izlenmistir. 5. giinde hiicre morfolojisinde izlenen bu
farkliligin ortadan kalktig1 ve her iki grupta da benzer sekilde hiicrelerin yiizeye

tutunarak uzanti ve dallanmalar yaptiklar1 gdzlenmistir (Sekil 5.48).

Alkalen fosfataz aktivitesi MG-63 hiicrelerinde kaplama olmayan malzemeye
ekilen grupta (K1) uygulama grubuna (G1) gore 2. giinde daha yiiksek saptanmustir.
SPSS programmda Mann-Whitney Testi ile incelendiginde K1 grubunda ALP
aktivitesi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,014). Bununla beraber
hiicrelerde (K2) aktivite 5. giinde azalma gosterirken kaplama olan grupta (G2)

aktivitenin degismedigi izlenmistir (Sekil 5.47). Yine istatistiksel olarak
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incelendiginde 5. giinde anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,306). Bu durum

hiicrelerin kaplama olan grupta daha stabil oldugu seklinde yorumlanabilir.

Hiicrelerin 2. giinde c¢ogalma kapasiteleri uygulama grubunda daha diisiik
saptanirken, 5. giiniin sonunda hiicre cogalmasinda artis gozlemlenmistir. Hiicre
canliligit ve ALP testi de bu sonucu desteklemektedir. Sonug¢ olarak hiicre kiiltiir
stiresinin uzatilmasi1 durumunda MG-63 hiicrelerinin kaplama yapilan yiizeye

tutunma kapasitelerini ve osteoblastik aktivitelerinin artacagi kanisinday1z.

20 MG-63 hiicrelerinde ALP aktivitesi

ALP aktivitesi (u/lt)
— =
Lo} wn

w

0 +— . —

K1 Gl K2 G2
GRUPLAR

Sekil 5.47 MG-63 hiicreleri i¢in ALP aktivitesi sonuglari.
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Sekil 5.48 MG-63 hiicrelerinin 2. Giin: Kontrol (K1) ve kaplama (G1) ve 5. Giin: Kontrol (K2) ve kaplama (G2) SEM goriintiileri

01



BOLUM ALTI
SONUCLAR

Implant malzeme olarak kullanilan 316L paslanmaz ¢elik iizerine
elektropolimerizasyon metoduyla ve sulu ¢ozelti igerisinde potansiyostatik veya
cevrimsel voltametri yontemleri kullanilarak poli HEMA-GDMA) kaplamalar
yapilmistir.  Potansiyostatik caligmalarla, kaplama kalmhiginin ve yiizey
morfolojisinin kullanilan baslatici tiiriine, uygulanan voltaja, baslatici, monomer ve
capraz baglayic1 konsantrasyonuna bagli olarak degistigi gozlenmis ve optimum
¢oOzelti konsantrasyonu; 0,166M HEMA, 0,0088M GDMA, 0,025M H,SOq4, 0,02M
(NH4)2S,05 ve 0,2 M NaySO4 olarak belirlenmistir. Dongiisel voltametri
calismalarinda ise, en iyi kaplamalar 0.0 V ile -0.7V potansiyelleri arasimda, 100
mV/s tarama hizinda, 50 dongii sayisinda elde edilmistir. Kaplamalarin daha kisa
siirede yapilabilmesinden ve kalinliklarinin islem parametreleriyle daha kolay
kontrol edilebilmesinden dolay1 kaplamalar dongiisel voltametri teknigi kullanilarak

yapilmaya devam edilmistir.

Kaplamali 316L paslanmaz celigin, kaplamasiz alasimlara gore polarizasyon
direncinin daha yiiksek ve korozyon hizinin ¢ok daha diisiik olmasi, kaplamanin
316L paslanmaz celigi korozyona kars1 etkin bir sekilde korudugunu gostermistir.
Hidrojelin su tutma Ozelligi beklenildigi lizere capraz baglayict orani arttikca
azalmigtir. Kullanilmasi Onerilen capraz baglayici oraninda, poliHEMA-GDMA)
kaplamanin su tutma kapasitesi ~ 75-90% arasinda, kalmlk, piiriizliiliik , elastisite
modiil ve sertlik degerleri sirasiyla ~18 pm, ~4 pm, 3429 MPa, 23 MPa

bulunmustur.

Ure yardimli mineralizasyon sonucunda hidrojel yiizeyinde yer yer kiimelenmis
B-tipi karbonatlanmis hidroksiapatit elde edilmis, fakat tiim ylizeyi kaplayan mineral
tabakas1 elde edilememistir. Belirtmek gerekir ki, biyolojik apatit agirlikca % 3-5
aras1 karbonat grubu icermektedir, bundan dolay1 hidrojel yiizeyinde karbonatlanmis
hidroksiapatit ~ eldesinin ~ biyomedikal uygulamalar icin 6nem tasidig1

diistiniilmektedir.
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Poli(HEMA-GDMA) hidrojel kaplamalarin SBF inkiibasyon siireci sonunda, iire
yardimli mineralizasyonda godzlemlenebilen mineral kiimeciklerine rastlanamamis
veya malzemenin tiim ylizeyini kaplayan bir mineral tabakasi olusumu
gozlemlenememistir. Fakat, Ca ve P’un malzeme yiizeyine yayildigi ve artan
inkiibasyon siiresiyle, malzeme yiizeyindeki Ca ve P konsantrasyonunun arttigi

goriilmiistiir.

Malzemenin biyo-etkinligi hiicre kiiltiirii ortaminda MG-63 insan osteoblast
benzeri hiicreleri kullanilarak incelenmistir.  Hiicrelerin 2. giinde cogalma
kapasiteleri polilHEMA-GDMA) hidrojel kaplamalarin iistiinde daha diisiik iken, 5.
giiniin sonunda hiicre cogalmasinda net bir artis gézlemlenmistir. Hiicre canlilig1 ve
ALP testi de bu sonucu desteklemektedir. Sonug¢ olarak, hiicre kiiltiir siiresinin
uzatilmas1 durumunda veya kismi de olsa mineralize olmus hidrojel yiizeyler
kullanilarak, MG-63 hiicrelerinin poliHEMA-GDMA) hidrojel ylizeyine tutunma

kapasitelerinin ve osteoblastik aktivitelerinin artacagi kanisindayiz.

Malzemenin uygulama amacli kullanilabilmesi i¢in hidrojelin althk ile
yapismasmnin giiclendirilmesi gerektigine inaniyoruz. Bunun icin kullanilan
kopolimer kompozisyonuna metal ylizeyine yapismayr sevecek fakat toksik

olmayacak monomer eklenebilecegini diistiniiyoruz.
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