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Öz: Ortopedik veya dental implant uygulamalarında yaygın olarak kullanılan kalsiyum fosfat kaplamalar 

mükemmel biyoaktivite ve osteokonduktiviteye sahip olsalar da enfeksiyon riski taşımaktadırlar. Bu çalışmada, 

Titanyumun yüzeyinde hem biyoaktif hem de antibakteriyel özellik sağlayan kalsiyum fosfat/kitosan/çinko 

içerikli biyokompozit kaplama sol-jel yöntemi ile elde edilmiştir. Kaplamanın karakterizasyon çalışmaları X-

ışını kırınımı (XRD), Taramalı Elektron Mikroskobu (SEM), Enerji Dağılım Spektroskopi (EDS) ve Fourier 

Dönüşümlü Kızılötesi Spektroskopi (FTIR) analizleri ile gerçekleştirilmiştir. Kalsiyum fosfat içerikli kaplamaya, 

biyouyumlu kitosan ve çinko ilavesi antibakteriyel özellik kazandırmıştır. Elde edilen sonuçlara göre 

postoperatif cerrahi enfeksiyonlarının önlenmesi için antibiyotik kullanmadan geliştirilen bu kaplama umut 

vericidir. 
 

Anahtar Kelimeler: Antibakteriyel kaplama; sol-jel; implant. 

 

Investigation of Antibacterial Calcium Phosphate / Chitosan / Zinc 

Coating Synthesized by Sol-Gel Method 
  

Abstract: Although calcium phosphate coatings, which are widely used in orthopedic or dental implant 

applications, have excellent bioactivity and osteoconductivity, they carry a risk of infection. In this study, 

calcium phosphate / chitosan / zinc containing biocomposite coating, which provides both bioactive and 

antibacterial properties on the surface of Titanium, was obtained by sol-gel method. The characterization studies 

of the coating were carried out by X-ray diffraction (XRD), Scanning Electron Microscope (SEM), Energy 

Dispersion Spectroscopy (EDS) and Fourier Transform Infrared Spectroscopy (FTIR) analyzes. The addition of 

biocompatible chitosan and zinc to the calcium phosphate-containing coating has provided antibacterial 

properties. According to the results, this coating, which was developed without using antibiotics to prevent 

postoperative surgical infections, is promising. 

 

Keywords: Antibacterial coating; sol-gel; implant. 

 

1. Giriş 

 

Metalik malzemeler özellikle yük taşıyan implant uygulamalarında tercih edilmektedir. Titanyum 

(Ti) ve alaşımları düşük yoğunlukları, mükemmel korozyon dirençleri, uygun biyouyumlulukları ve 

nispeten düşük elastik modülleri nedeniyle diğer metalik malzemelere kıyasla ön plana 

çıkmaktadır[1]. Özellikle beta faz içerikli Ti alaşımları ve gözenekli Ti alaşımları çalışmaları ile 

mekanik özellikler kemiğin özelliklerine yaklaştırılmıştır[2,3]. Ancak Ti’nin yüzeyinin biyoinert 
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olması nedeniyle etrafındaki kemik doku ile kimyasal bir bağ oluşturamaz, osseointegrasyon 

özelliği zayıftır ve implant gevşeme sorunu ortaya çıkar[4]. Biyoaktif yüzey oluşturacak en yaygın 

kullanılan çözüm, kemiğin inorganik bileşeni olan ve sert dokuların ağırlıkça %70’ini oluşturan 

hidroksiapatitin (HA) kaplama malzemesi olarak kullanılmasıdır. HA kaplanan yüzeyde yeni kemik 

dokusu oluşumu uyarılarak implant ile etrafındaki kemik doku arasında sabitlenme sağlanır[5–7]. 

Ancak HA kırılgandır ve genel olarak antimikrobiyal özelliğe sahip değildir[8,9]. Bu olumsuz 

yanlarının kuvvetlendirilmesi için HA’ya çeşitli takviyeler yapılarak kompozit kaplama çalışmaları 

gerçekleştirilmiştir[10,11]. 

 
Mekanik özelliği kemik ile uyumlu Ti alaşımı yüzeyine biyoaktif özellikli kaplamalar oluşturulmuş 

olsa da bakteri yapışması ve çoğalması engellenemez, mikrobiyal kolonizasyon ve biyofilm 

oluşumu klinik bir problemdir, ortopedik replasman başarısızlığına yol açar. Bakteri 

kolonizasyonunu tedavi etmek ve önlemek için kullanılan en yaygın yöntem lokal ve sistemik 

antibiyotik uygulamasıdır[12]. Bununla birlikte farklı farklı bakteri suşlarında antibiyotiklere karşı 

artan direnç, bu tür tedaviler ile ilgili temel endişedir. Ayrıca özellikle antibiyotik doz miktarındaki 

artış bakterilerin yanında kemik hücre canlılık oranını da düşürür. Bu nedenle son yıllarda güvenli, 

toksik etki yaratmayan ve antibakteriyel etki gösteren malzemeler üzerine odaklanılmıştır. Bu 

amaçla özellikle hidrofilik özelliğe sahip, biyouyumlu, biyoaktif ve doku mühendisliğinde faydalı 

olan kitosan biyopolimeri ile ilgili geniş çapta araştırmalar yapılmaktadır. Kitosan, hidroksil 

grupları ve amino grupları içeren doğal olarak oluşan katyonik bir polisakkarittir[13]. Kitosan 

doğada bol bulunur, kabuklular, yumuşakçalar, böcek, mantarlar ve deniz omurgasızları gibi birçok 

canlıdan üretilir. Literatürde özelliklerin geliştirilmesi için çeşitli HA-kitosan iskeleti ve 

kaplamaları çalışmaları yapılmıştır[14,15]. 

 

Ayrıca mineral ikameli HA kaplamalar da mikroyapı, çözünürlük, kristallik ve osteokonduktivite 

gibi özelliklerin kontrolünde önemlidir. Kemiğin inorganik bileşiminde Ca ve P içeriğinin yanısıra 

sodyum, çinko, demir ve karbonat gibi katyonlar ve anyonlar bulunur. Bunların arasından çinkonun, 

kemik oluşumunu desteklediği, enzim reaksiyonlarında önemli rol oynadığı ve antibakteriyel etkiye 

katkısının olduğu rapor edilmiştir. Bu nedenle çeşitli HA-Zn içerikli kaplama çalışmaları 

gerçekleştirilmiştir[16]. 

                 

Bu çalışmada Ti plaka yüzeyine sol-jel yöntemi ile kalsiyum fosfat / kitosan / Zn içerikli kompozit 

kaplaması gerçekleştirilmiştir. Sol-jel yöntemi düşük maliyeti, homojen moleküler karıştırma, nano 

boyutlu parçacıklar ve ince filmler oluşturma yeteneği ve düşük sıcaklıktaki uygulaması ile avantaj 

sağlamaktadır[17]. Özellikle düşük sıcaklıktaki kaplama, kitosan ve HA’daki hidroksil grubu 

uzaklaşması ve bozunma gibi sorunları ortadan kaldırır. Kaplanan yüzeylerde mikroyapı ve faz 

analizleri gerçekleştirilmiştir. Daha sonra antibakteriyel kabiliyetleri incelenmiştir. Literatürde 

kaplama için kalsiyum fosfat, kitosan ve çinko içeriğinin beraber kullanıldığı çalışmalar sınırlıdır. 

Bu çalışma sol-jel yöntemi ile üç bileşenin beraber kaplanması açısından bir yenilik getirmektedir. 

Oluşturulan bu kaplama hem dental hem de ortopedik implant yüzeyleri için kullanımı 

hedeflenmiştir.  

 

2. Materyal ve Metot 

 

Bu çalışmada kaplamalar için altlık malzeme olarak 0.25 mm kalınlığında %99.99 saflıktaki Ti 

plaka (Alfa Aesar) kullanılmıştır. Kaplama öncesi her bir Ti plaka 1x1cm boyutlarında kesilip, 

sonikatör içinde aseton ile yüzey temizlikleri gerçekleştirilmiştir. Yüzeylerde kalsiyum fosfat / 

kitosan /çinko kompoziti kaplamasının sol-jel yöntemi ile oluşturulması hedeflenmiştir. Bu amaçla 

kalsiyum ve fosfor kaynağı olarak sırasıyla kalsiyum hidroksit (Ca(OH)2) (Merck) ve fosforik asit 

(H3PO4) (Merck) kullanılmıştır. Öncüllerin karışımı HA’ya benzer Ca/P atomik oranına (1,67) 

yakın olacak şekilde hazırlandı. Bu amaçla, ayrı beherlerde 25 ml saf su içine 1.85g Ca(OH)2 ve 
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0.87 ml H3PO4 dahil edilerek manyetik karıştırıcıda 60˚C, 30 dk karıştırma işlemi yapıldı. Ardından 

hazırlanan Ca(OH)2 çözeltisi, H3PO4 çözeltisi içine damla damla ilave edildi ve hazırlanan kalsiyum 

fosfat (Ca/P) çözeltisi karıştırmaya bırakıldı. Bu çözeltinin pH’ını 11’e getirmek için amonyum 

hidroksit (NH4OH) ilavesi yapıldı. Bunun yanı sıra, kitosan/çinko (Zn) çözeltisi hazırlamak için 

öncelikle 6 mg kitosan (Merck), 100ml %1 asetik asit çözeltisi içinde sonikatörde 30 dk sürede 

çözündürülmüştür, ardından 24 saat kapalı kap içinde manyetik karıştırıcıda çözündürme işlemi 

tamamlanmıştır. Kitosan miktarı literatürden alınmıştır[15]. Ardından 1 g çinko nitrat tetrahedrat 

(Zn(NO3).4H2O), kitosan çözeltisi içine dahil edilmiştir, kitosan/Zn çözeltisinin pH’ı 4.5 

ölçülmüştür, pH değerini 11’e çıkarmak için NH4OH ilavesi yapılmıştır. Son adımda Ca / P – 

kitosan / Zn çözeltisi elde etmek için hazırlanan iki farklı çözeltiden eşit hacimlerde (25 ml) 

alınarak bir beher içinde karıştırılmıştır. Ön temizliği yapılan Ti plakalar hazırlanan çözelti içine 3 

dk için daldırılmıştır ve sabit hızda geri çekilmiştir. Bu işlem iki defa tekrar edilmiştir ve kaplaması 

yapılan Ti plakalar 40 ˚C’de etüvde kurutulmuştur. Kaplama akış şeması Şekil 1’de özetlenmiştir. 

Ayrıca incelemelerde kıyaslama amacıyla kitosan/Zn içermeyen kalsiyum fosfat (Ca-P) kaplı 

numuneler üretilmiştir. 

 

Kaplaması yapılan numunelerin mikroyapıları SEM (Jeol JSM 6060LV) ve EDS (IXRF 5000EDX) 

analizi ile incelenmiştir. Kaplamaların fazları XRD (RIGAKU D/MAX 2200) analizi ile tespit 

edilmiştir. Özellikle kitosan içeriğinin tespiti için daha ayrıntılı inceleme için moleküler yapıdaki 

bağların tanımlanması adına kaplamalı yüzeylerin FTIR (Perkin Elmer) analizleri gerçekleştirildi. 

 

 
 

Şekil 1. Sol-jel yöntemi ile Ti yüzeyine Ca/P-kitosan/Zn kaplanması şeması 
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Antibakteriyel test için Escherichia coli (E.coli) bakterisi seçilmiştir. E.coli, gram negatif ortopedik 

implant enfeksiyonlarının en yaygın nedenlerindendir, implant enfeksiyonlarının yaklaşık %15’ini 

gram-negatif basil enfeksiyonları oluşturur. İlave olarak E.coli, organizmaların konak dokuları 

kolonize etmesine ve/veya istila etmesine, temel besinleri toplamasına, konakçı savunma 

mekanizmalarını bozmasına ve enflamatuar yanıtı teşvik etmesine yardımcı olur[18]. 

Antimikrobiyal deneyler için, E. coli suşları (25μl) sterilize edilmiş petri kabı Baird-Parker agar 

içinde büyütülmüştür. Daha sonra test numuneleri petri kabının ortasına yerleştirilip, 37˚C'de 24 

saat süreyle kültür yapılmıştır. Ardından inhibisyon bölgesi oluşup oluşmadığına dair gözlem 

yapılıp, fotoğrafları alınmıştır. 

 

3. Araştırma Bulguları 

 

Şekil 2’de Ti plaka yüzeyine kaplanan Ca/P ve Ca/P-kitosan/Zn mikroyapı resimleri verilmiştir. Her 

iki kaplamada da açık renkli küresel benzeri çökeltiler gözlenmiştir ve rastgele yüzeyde dağılmıştır. 

Çökeltilerin nano boyutlu şekilde çekirdeklendiği gözlenmiştir. Nano boyutlu çökeltiler, doğal 

apatitin morfolojisini taklit eder, bu nedenle nano boyutlu yüzeyler diğer tip topografyalara göre 

daha yüksek biyoaktiviteye sahiptirler ve implant matetyali için en uygun yüzey olduğu daha önce 

raporlanmıştır[19]. Ca/P kaplaması ile Ca/P-kitosan/Zn kaplamasının yüzey morfolojileri genel 

olarak benzer görünmüştür. Düşük konsantrasyonda kitosanın Ca/P içerikli kaplamaya ilavesinin 

mikroyapıyı değiştirmediği literatürde de tespit edilmiştir[15]. Ancak Ca/P-kitosan/Zn kaplaması 

(Şekil 2c) için küresel birikimlerin, Ca/P kaplamasına (Şekil 2a) kıyasla daha yoğun olduğu 

görülmektedir. Bunun nedeni olarak, kitosan moleküllerinin HA’nın çekirdek bölgesi olan büyük 

miktarda hidroksil (OH) grubu içermesidir. Ayrıca kitosandaki CH2 fonksiyonel grupları, kaplama 

çözeltisindeki H2O molekülleri ile hidrojen bağı oluşturabilir. Sol-jel prosesinde Ti plakayı 

daldırma süresine ve daldırma tekrarına göre kaplama miktarı değişebilir[20]. Biriken çökeltiler 

(Şekil 2b, Şekil 2d), literatürdeki hidroksiapatit kaplamalarına benzer karakteristik göstermiştir[13]. 

 

 
 

Şekil 2. Ca/P (a, b) ve Ca/P-kitosan/Zn kaplanan (c,d) yüzeylerin farklı büyütmelerdeki SEM 

görüntüleri 
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Her iki kaplama çeşidi için de Ti plaka yüzeyindeki birikimler sıyrılarak EDS analizleri alınmıştır 

(Şekil 3). Her iki kaplamada da ortak olarak Ca, P, O elementleri tespit edilmiştir. Ca/P-kitosan/Zn 

kaplaması için ayrıca kitosan varlığını kanıtlayan C, N elementleri ve çinko varlığını gösteren Zn 

elementi belirlenmiştir. Ayrıca, Ca/P-kitosan/Zn kaplamasından alınan EDS analizinde oksijen 

içeriği, kitosanın hidroksil grubu nedeniyle artmıştır. Sol-jel yöntemi gibi ıslak çökeltme ile nano-

mikron boyutlarında kalsiyum fosfatlar (Ca/P: 0.5-2.5)  sentezlenebilir[21]. Her iki kaplama için de 

Ca/P oranı yaklaşık 1.90 tespit edilmiştir, nispeten HA’nın stokiyometrik oranına (1.67) 

yakınlaşılmıştır[22]. Başlangıç kimyasallarının konsantrasyonlarının değişimi, kaplama sonrası ek 

kimyasal ve ısıl işlemler ile Ca/P oranları düzenlenebilir. 
 

 
Şekil 3. Ca/P (a) ve Ca/P-kitosan/Zn kaplanan (b) yüzeylerin EDS sonuçları 

 
 

 
 

Şekil 4. Ca/P-kitosan/Zn kaplanan yüzeyin harita EDS sonuçları 

 

Ca/P-kitosan/Zn kaplama yüzeyi harita EDS yöntemi ile daha ayrıntılı incelenmiştir (Şekil 4). 

Kalsiyum fosfat içeriği için Ca,P, O, kitosan içeriği için C,N, O ve çinko içeriği Zn varlığı farklı 

renklerde görülmektedir. Ayrıca altlık fazı olan Ti de yer almaktadır. Buna göre kaplamanın olduğu 
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bölgelerde Ca elementi yoğun olmak ile birlikte diğer elementlerin de homojen dağıldığı 

görülmüştür. Ek olarak Ca/P numunesi için kaplama yüzeyin yaklaşık %50’sini örtmüşken, Ca/P-

kitosan/Zn numunesinde kaplama yüzeyin %73’ünü örtmüştür. Bu sonuç, Şekil 2’deki mikroyapı 

görüntülerini doğrulamaktadır. 

 

Kaplama yüzeylerinin sıyrılması ile elde edilen kaplama tozlarının XRD ve FTIR analizleri alınarak 

oluşan fazlar hakkında bilgi edinilmiştir. XRD analizinde, iki kaplama çeşidi için de HA fazının 

(JCPDS numarası 09-0432) yanında CaO gibi çeşitli Ca ve O dan oluşan fazlar belirlenmiştir (Şekil 

5a). HA varlığını gösteren pikler 2Q: 31-32°’lerde karakteristik maksimum pikinin yanı sıra 

yaklaşık 2Q: 23°,26°, 34°, 42°, 44°, 53° ve 56°’lerde belirmiştir. Ca/P içeriği nispeten yüksek 

olduğu için CaO fazları (2Q: 37°) oluşmuştur[13]. CaO fazının ek yaşlandırma işlemi veya 

kimyasal modifikasyonlar ile ortadan kaldırılabileceği önceki çalışmalarda rapor edilmiştir. Ayrıca 

düşük konsantrasyon içeriklerinden ve/veya HA piklerinin çakışmasından dolayı kitosan ve çinkoya 

ait pikler gözlemlenememiştir. Ca/P-kitosan/Zn numunesi için elde edilen pik şiddetleri kitosan 

içeriği nedeniyle genel olarak azalmıştır. Literatürde de benzer sonuçlar elde edilmiştir[15].  

 

Özellikle kitosan varlığını kanıtlamak için kaplamaların fonksiyonel grup incelemeleri FTIR analizi 

ile gerçekleştirilmiştir (Şekil 5b). Kitosana ait piklerin dışında, her iki kaplama için de HA varlığını 

gösteren pikler vardır. Bunlar dalga sayısı sırasıyla yaklaşık 960-1098 cm
-1

 ve 561-605 cm
-1 

elde 

edilen adsorpsiyon bantları O-P-O iyonlarının asimetrik germe modlarına ve simetrik eğilme 

modlarına karşılık gelir. 1415 cm
-1

’deki pik ise karbonat varlığını gösterir. OH grubuna ait geniş 

pikler ise 3300-3600 cm
-1

 değerine karşılık gelmektedir. Kitosan varlığı nedeniyle Ca/P-kitosan/Zn 

kaplamasına ait OH piki daha belirgindir. Ayrıca Ca/P numunesine kıyasla, Ca/P-kitosan/Zn 

numunesinde kitosan varlığını doğrulayan pikler için; 1342-1344 cm
-1

’deki pikler CH3 grubunu ve 

2881 cm
-1

 C-H grubunu temsil eder[23,24]. Kitosanın amino grubu ve HA’nın fosfat grubu 

arasındaki olası etkileşimlerinden dolayı amin gruplarının neredeyse görülemediği sonucuna 

varılmıştır. Ayrıca Ca/P-kitosan/Zn numenesinde HA’ya ait pik şiddetlerinin artması, kitosan 

içeriğinin Şekil 2’de görüldüğü gibi HA çekirdeklenmesini desteklediğini göstermektedir. Zn 

içeriğinin HA veya kitosan pikleri üzerine herhangi bir etkisi gözlenmemiştir (Şekil 5). 

 

 
 

Şekil 5. Ca/P ve Ca/P-kitosan/Zn kaplanan yüzeylerin XRD (a) ve FTIR (b) analizleri 

 

Şekil 6’da antibakteriyel testlere ait fotoğraflar yer almaktadır. Petri kaplarının ortasında daire 

şeklindeki beyaz renkteki kısımlar kaplama yüzeylerinden sıyrılan tozlardır. Petri kabı yüzeyinde 

yayılan mor renkli belirtiler ise E.coli bakterisini göstermektedir. Ca/P kaplaması için kaplama 

tozunun etrafında herhangi bir inhibisyon zonu görünmemiştir, bakteriler yoğun bir şekilde tozun 
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etrafını sarmıştır (Şekil 6a). Ca/P-kitosan/Zn kaplaması için ise yaklaşık 2-3 mm ölçüsünde tozun 

etrafında inhibisyon zonu ölçülmüştür, animikrobiyal özellik taşıdığı gözlenmiştir (Şekil 6b). 

Buradaki etken pozitif yüklü kitosan moleküllerinin, negatif yüklü mikrobiyal hücre zarlarıyla 

etkileşime girerek hücre duvarı geçirgenliğinde değişikliklere ve hücre içi bileşiklerin sızmasına 

neden olmasıdır. Bu bakterilerin yok edilmesinin ana nedenidir[13]. Ayrıca kitosan ve Zn metal 

iyonun oluşturduğu şelat reaksiyonu, protein, fosfolipid ve yağ asidi gibi bakteri hücrelerinin dış 

yüzeyiyle etkileşime girerek sitoplazma zarının bozulmasına neden olur[14]. Bu olay metabolizma 

aktivitesini ve hücre büyümesini inhibe eder. Ek olarak görülen antibakteriyel etkide bakteri hücre 

duvarı yapısı da önemlidir. 

 

 
 

Şekil 6. Ca/P (a) ve Ca/P-kitosan/Zn (b) tozları ile Baird-Parker üzerinde E. Coli’nin fotoğrafları 

 

5. Sonuç ve Öneriler 

 

Sol-jel yöntemi ile Ti yüzeyine Ca/P ve Ca/P-kitosan/Zn kaplamaları başarıyla uygulanmıştır. 

Kaplamalara ait yüzeylerin SEM, XRD ve FTIR analizlerine göre biriken küresel partiküllerin esas 

olarak HA’dan oluştuğu tespit edilmiştir. HA oluşumu, Ti’nin biyoaktif özellik kazanması ve 

implantasyon sonrası etrafındaki kemik doku ile sıkı bir şekilde bağlanması için önemlidir. Ayrıca 

yüzeyde biriken partiküller nano yapılı olduğu için implant uygulamalarında tercih edilen bir 

topografya sağlanmıştır. Kompozit kaplamada kitosan içeriği EDS ve FTIR analizi ile 

doğrulanmıştır. Kaplamada Ca/P içeriğine kitosan ve Zn ilavesi ile yüzeyin kaplanma oranı 

artmıştır, HA birikimi hızlanmıştır. Ayrıca Ca/P kaplamasının aksine, Ca/P-kitosan/Zn kaplaması, 

E.coli bakterisine karşı antibakteriyel özellik sağlamıştır. Bu nedenle oluşturulan bu kompozit 

kaplama hem ortopedik hem de dental implantlar için biyoaktif ve antimikrobiyal özellik taşıması 

nedeniyle önerilebilir. İleriki yapılacak çalışmalarda geliştirilen bu Ca/P-kitosan/Zn kaplaması için 

yüzeyi tamamen örtecek şekilde kaplama parametrelerinin optimize edilmesinin ardından hücre 

testlerinin yapılması tavsiye edilmektedir. 
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