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Oz

Polietereterketon (PEEK), kemik ve kikirdak replasmani i¢in uygun mekanik 6zelliklere sahip biyouyumlu bir polimerdir. Bu
nedenle titanyum bazli metallere alternatif olarak tipta ve dis hekimliginde bir¢ok potaniyel kullanima sahiptir. Tibbi cihaz
yonetmeligine gore implante edilebilir cihazlar yiiksek risk smnifinda olmasi nedeniyle yikama, dezenfeksiyon ve sterilizasyon
stireclerinden gegirilirler. Etilen oksit (EtO) sterilizasyonu 6zellikle PEEK bazli polimerik implantlarin sterilizasyonu i¢in kullanilan
en yaygin ve etkili yontemlerden biridir. Bununla birlikte, degisken sterilizasyon kosullari, polimerik malzemenin kimyasal
yapisinda, mekanik 6zelliklerini ve dmriinii etkileyen birtakim degisikliklere neden olabilir. Bu ¢alismanin amaci, belirli kosullar
altinda EtO ile sterilize edilen PEEK bazli dental implantlarin kimyasal yapisinin degisip degismedigini arastirmaktir. Kimyasal
karakterizasyon c¢aligmalart ISO 10993-18:2020 standardinda polimerik malzemeler i¢in Onerilen fourier transform kiziltesi
spektroskopisi (FT-IR), diferansiyel taramali kalorimetri (DSC), termogravimetrik analiz (TGA), CHNS elementel analiz, gaz
kromatografi-kiitle spektrometrisi (GC-MS) ve X-igmlart difraktometresi (XRD) teknikleri kullanilarak yiritilmustiir.
Karakterizasyon sonuglari, etilen oksit sterilizasyonundan sonra PEEK materyalin molekiiler yapisinda, kristalinitesinde ve
elementel bilesiminde 6nemli bir degisiklik olmadigin1 ortaya koymustur.
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Abstract

Polyetheretherketone (PEEK) is a biocompatible polymer with suitable mechanical properties for bone and cartilage replacement.
Therefore, it has many potential uses in medicine and dentistry as an alternative to titanium-based metals. According to the medical
device regulation, implantable devices are subjected to washing, disinfection and sterilization processes because they are in a high
risk class. Ethylene oxide (EtO) sterilization is one of the most common and effective methods used especially for the sterilization
of PEEK-based polymeric implants. However, variable sterilization conditions can cause a number of changes in the chemical
structure of the polymeric material, affecting its mechanical properties and lifetime. The aim of this study is to investigate whether
the chemical structure of PEEK-based dental implants sterilized with EtO under certain conditions changes. Chemical
characterization studies were carried out using fourier transform infrared spectroscopy (FT-IR), differential scanning calorimetry
(DSC), thermogravimetric analysis (TGA), CHNS elemental analysis, gas chromatography-mass spectrometry (GC-MS) and X-ray
diffraction (XRD) techniques recommended for polymeric materials in the 1ISO 10993-18:2020 standard. The characterization results
revealed that there was no significant change in the molecular structure, crystallinity and elemental composition of the PEEK
material after ethylene oxide sterilization.
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1. Giris

Her y1l milyonlarca hastaya, yasam kalitelerini iyilestirmek ve/veya biyolojik yapinin tamamini veya bir kismini degistirmek veya onun
bir pargasi gibi davranmak icin tibbi cihazlar implante edilmektedir. Implante edilebilir tibbi cihazlar, saglik alanindaki potansiyel
uygulamalar1 nedeniyle 6nemli arastirma ve gelistirme alanlarindan biri olmaya devam etmektedir. Giiniimiizde biyoimplantlar,
ortopedi (kalca veya diz), dis¢ilik, kardiyovaskiiler stentler, noral protezler, kalp pilleri, defibrilatorler ve ilag tagima sistemi gibi ¢esitli
uygulamalar igin viicudun farkli bolgelerinde kullanilmaktadir (Park & Webster, 2005). implante edilebilir cihazlar; metal alagimlari,
seramikler ve polimerler gibi ¢esitli malzeme siniflarini kapsayan biyouyumlu malzemelerdir (Kulkarni etal., 2022; Yin & Luan, 2016).
Polimerik biyomalzemeler, post-operatif MRI (magnetic resonance imaging) uyumlulugu, mekanik, kimyasal, biyokararli ve
biyouyumlu &zellikleri nedeniyle ortopedik uygulamalarda metal alagimlarinin yerine veya tamamlayicisi olarak kullanilmaktadir (Yin
& Luan, 2016). Bu nedenle FDA (Food and Drug Administration) tarafindan onaylanmig polimerik implantlar klinik pratikte on yillardir
kullanilmaktadir. Polietilen tereftalat (PET), polipropilen (PP), poliamit (PA), polivinil kloriir (PVC), polistiren (PS), polikarbonat
(PC), poliiiretan (PU), akrilonitril biitadien stiren (ABS), polietilen (PE) ve polietereterketon (PEEK); cerrahi siitiirler, vaskiiler greftler,
spinal kafesler, stentler, fitik aglari, yapay diz ve kalga eklemleri gibi birgok tibbi cihazin iretiminde kullanilan biyokararlt
(emilemeyen) polimerlerdir (Abruzzo et al., 2014; Dhandayuthapani et al., 2011; Kurtz, 2009; Kurtz & Devine, 2007). Bu polimerler
arasinda PEEK polimeri, biyouyumlulugu, saglam mekanik 6zellikleri ve uyarlana bilirlikleri nedeniyle kemik dokusu gereksinimlerini
kargilamak i¢in olduk¢a uygun biyomalzeme haline gelmistir (Kurtz & Devine, 2007; Puppi et al., 2010).

Poliarileterketon (PAEK) polimerleri, eter veya keton baglariyla birlestirilen aromatik halkalardan olusur ve bu fonksiyonel gruplarin
sayisini ve sirasini yansitan kisaltmalarla (PEEK, PEK, PEKK, PEKEKK vb.) ifade edilir. PAEK ailesinin bir iiyesi olan PEEK, aril
halkalar1 arasinda keton ve eter fonksiyonel gruplarinin kombinasyonlarindan olusan aromatik bir molekiiler yapiya sahiptir. PEEK
polimerinin kimyasal formiili Sekil 1'de gosterilmistir.
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Sekil 1. PEEK Polimerinin Tekrarlanan Biriminin Yapisi.

PEEK amorf bolgelerde dagilmis kristalli bolgelerden olusan iki fazli bir morfolojiye sahip yari kristalin bir termoplastiktir (Atkinson
et al., 2002). PEEK polimeri rezonans 6zelliginden dolay1 kararli kimyasal yapiya sahiptir, bu da onu kimyasal, termal ve 1sinlama
sonrasi (gama ve elektron 1s1m1 vb.) bozulmaya kars: direncli hale getirir. PEEK'in siilfiirik asit, hidroflorik asit, polifosforik asit ve
dikloroasetik asit gibi konsantre asitlerin yan1 sira benzofenon, 4-klorofenol, difenil siilfon ve a-kloronaftalen gibi birkag ¢oziiciide
¢oziindiigii bildirilmistir (Godara et al., 2007; Li et al., 1999; Talley et al., 2017; Xu et al., 1992).

PEEK polimerinin in vivo ve in vitro ¢alismalarla biyouyumlu oldugu, toksik veya mutajenik etkilere neden olmadigi kanitlanmistir
(Ortega-Martinez et al., 2017). Mekanik 6zellikleri agisindan insan kortikal kemigine benzer bir elastik modiile sahip (3-4 GPa)
oldugundan destek dokularina daha homojen bir stres dagilimi potansiyeli oldugu diisiiniilmektedir (Sarot et al., 2010). Ayrica yapisina
karbon fiberler, cam fiberler, hidroksiapatit gibi diger materyallerin eklenmesiyle elastik modiilii 18 GPa’a kadar artirilabilmistir
(Najeeb et al., 2016; Ortega-Martinez et al., 2017). Biitiin bu 6zellikleri nedeniyle PEEK; maksillo-fasiyal kafatasi implantlari, spinal
cerrahi, ortopedik cerrahi (kemik ve kalca eklemi implantlari, ortopedik sabitleyici plak ve vidalar), kalp cerrahisi, dig hekimligi (karbon
fiberle giiclendirilmis (CFR-PEEK) dental implantlar, protezler ve kanal i¢i postlar) alanlarinda metalik implantlarin ikamesi olarak
kullanilan 6nemli bir materyal haline gelmistir (Sekil 2) (Ozden & Demir, 2020). PEEK, mekanik ve biyouyumlu ézelliklerinin yan
sira dogal dis renginde bir goriiniime ¢ok yakin olmasi nedeniyle dis hekimliginde de genis kullanim alanina sahiptir. Ornegin
implantlarda, gecici abutmentlerde, implant destekli barlarda, ¢ikarilabilir dis protezlerinde ve ortodontik metalik tellere alternatif
olarak kullanilmaktadir (Maekawa et al., 2015).
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Sekil 2. PEEK Polimerinden Uretilen Baz1 Medikal implantlar: (A) Dental implant; (B) Servikal Kafes; (C) Total Diz Protezi; (D)
Maksillofasiyal Kafatas1 Implanti; (E) Lumbar interbody Fiizyon Kafes; (F) Karbon Fiber Giiclendirilmis Proksimal
Humerus Plakast.

Tibbi cihazlar, kullanimlarindaki enfeksiyon risk derecesine gore kritik, yari kritik ve kritik olmayan olarak siniflandirilabilir. Hastanin
viicudunun steril kismina yerlestirilen implantlar enfeksiyon riski yiiksek kritik cihazlardir. Bu nedenle cerrahi operasyon ncesinde
implantin bakteri, viriis, mantar, maya ve kiif gibi tiim enfeksiyon yapan mikroorganizmalari yok edecek sekilde sterilize edilmesi son
derece 6nemlidir (Govindaraj & Muthuraman, 2015). Tibbi cihazlari sterilize etmek i¢in kullanilan bir¢ok teknik vardir. Otoklavlama,
kuru 1s1, ozon gazi, hidrojen peroksit buhari, diisiik sicaklikli gaz plazma, glutaraldehit solisyonu, perasetik asit, formaldehit,
mikrodalga, gama 1ginlari, ultraviyole 151k ve EtO ile sterilizasyon bunlardan bazilaridir. Bu teknikler arasinda polimerik malzemeler
icin ve Ozellikle de PEEK i¢in en ¢ok kullanilan sterilizasyon teknigi EtO'dur (Govindaraj & Muthuraman, 2015; Rutala & Weber,
1999; Tipnis & Burgess, 2018)

EtO; etkili bakterisidal, sporisidal ve viriisidal aktivitesi nedeniyle tibbi cihazlarin sterilizasyonunda siklikla kullanilan olaganiistii bir
ajandir (Ries et al., 1996). EtO’nun antimikrobiyal etkisi, kimyasal etkilesimler yoluyla mikroorganizmada hiicre duvari, protein, DNA
ve RNA hasaria neden olarak normal hiicresel metabolizma ve replikasyonu inhibe etmesinden kaynaklanmaktadir (Mendes et al.,
2007). Sterilizasyonun etkinligi EtO konsantrasyonuna, sicakliga, neme, ambalaj malzemesine, gaza ve maruz kalma siiresine baglidir
(Mosley et al., 2002).

Sterilizasyon yontemleri ve kosullari polimerik implantin fiziko-kimyasal ve mekanik &zelliklerini degistirerek viicuttaki performansini
olumsuz yénde etkileyebilir (Diizyer et al.; Heider et al., 2002). Ozellikle buhar ve gama sterilizasyon islemleri sonrasinda polimer
tarafindan emilebilen nem miktariin degistigi bilinmektedir (Godara et al., 2007). Emilen nem miktarinin artmasiyla polimerde yapisal
bozunmalara yol agan hacimsel degisimler gozlenir. Bu degisimlerin, malzemenin fiziksel, kimyasal ve mekanik 6zelliklerini farkli
Olgeklerde giiclii bir sekilde degistirebildigi rapor edilmistir (Mensitieri et al., 1989; Zheng & Morgan, 1993). Farrar ve Gilson (2002),
sterilizasyon kosullarina baglh olarak molekiiler agirligin azalmasi nedeniyle polimerin mukavemetinin azaldigini bildirmistir (Farrar
& Gillson, 2002). Polimerin molekiil agirliginin degismesi ile emilimini, mriinii ve mekanik 6zelliklerini etkileyen, mikro yapisindaki
zincir segment hareketliligi bozulur (Mendes et al., 2007; Saeidlou et al., 2012). Sasuga ve ark. (1989) diisiik enerjili gama 1ginlarinin
farkli sicakliklarda PEEK kompozitlerin mekanik 6zellikleri iizerindeki etkisini aragtirmiglardir. Arastirmacilar diisiik sicakliklarda
gama 1sinlartyla muammele ettikleri PEEK polimerin mekanik &zelliklerinin iyilestigini ve sicaklik artisina bagli olarak capraz
baglanma miktarinin ve Tg degerinin arttigini rapor etmislerdir (Sasuga et al., 1989). Godara ve ark. (2006) buhar ve gama radyasyonu
sterilizasyon yontemlerinin PEEK bazli kemik implantinin mikromekanik 6zellikleri {izerindeki etkisini aragtirmislardir. Arastirmacilar
ne buhar ne de gama radyasyonu sterilizasyonunun, yigin polimer matrisindeki azaltilmig elastik modiil, sertlik veya siirtiinme
katsayisinda Onemli degisikliklerin olmadigini belirtmislerdir. Ancak PEEK matrisinde interfaz bolgesinde kiigiik malzeme
degisiklikleri gézlemlemislerdir. Arastirma bulgulari buhar ile sterilizasyon yonteminin bu bolgedeki kii¢iik degisiklikler tizerinde daha
onemli bir etkisinin oldugunu ve interfaz bolgesinin kalinliginin biraz arttirdigini ortaya koymustur (Godara et al., 2007).

Tibbi cihaz belgelendirme kuruluslari, tibbi cihaz iireticilerinden FDA onayli bir malzemenin hammadde halini, sekillendirme ve
sterilizasyon iglemlerinden gecen nihai {irtinle kimyasal olarak karsilastirmasini talep etmektedir. Bu ¢alismada, ticari medikal sinif
PEEK bazli dental implantin non-steril ve EtO ile steril edilmis versiyonlarinin karsilagtirmali kimyasal karakterizasyonu 1SO 10993-
18'e gore yapilmistir (T1ibbi cihazlarin biyolojik degerlendirilmesi-B6liim 18: Tibbi cihaz malzemelerinin risk altindaki kimyasal
karakterizasyonu). Bu ¢alismanin amaci, belirli kosullarda etilen oksit ile sterilize edildikten sonra PEEK polimerinden iiretilen tibbi
cihazlarin kimyasal yapisinda bir degisiklik olup olmadigini ortaya koymaktir.

2. Materyal ve yontem

2.1. Materyal
Ticari bir tiriin olan PEEK bazli dental implantlar non-steril ve steril olarak yerel bir tibbi cihaz firmasindan (Ankara, Tiirkiye) temin
edilmistir.
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2.2. Etilen oksit sterilizasyonu

EtO sterilizasyon islemi ISO 11135 gerekliliklerine gore sterilizasyon merkezinde gergeklestirilmistir. Kisaca, PEEK materyaller ayri
bir bolmede %70-90 bagil nemde 50 + 5 °C'de 4 saat siireyle 6n kosullandirilmistir. Daha sonra 6rnekler EtO sterilizasyon odasina
yerlestirilmistir. Sterilizasyon odasi iginde 50 + 5 °C'de 80 dakika 6n kosullandirma yapilmustir (18 ¢evrim). Daha sonra numuneler, 8
saat boyunca %20 EtO ve %80 CO, gaz karigimina maruz birakilmigtir. Sterilizasyondan sonra kurutma, 40 °C'de vakum altinda (1
torr) 50 dakika (40 dk vakum, 10 dk azot gazi sarj1) yapilmstir. Steril edilmis PEEK bazli dental implant Sekil 3’te gosterilmistir.

[
N EtO

indikatori

Sekil 3. Eto ile Steril Edilmis Ambalaj igerisinde PEEK Dental iplant (Ambaj Icerisine Yapistirilmis Renk Indikatorii Eto Gazina
Maruz Kaldiginda Yesil Renge Donerek Ambalajin Gazi Gegirdigini Kanitlamaktadir).

2.3. Karakterizasyon

2.3.1. FTIR Analizleri

Non-steril ve steril PEEK materyallerin fonksiyonel grup analizi, Fourier doniisiimlii kizildtesi (FTIR) spektroskopisi (Bruker Vertex
70 V, ABD) ile zayiflatilmis toplam yansima (ATR) atasmam kullanilarak ASTM E1252'ye gére yapilmistir (tarama hizi: 32 cm™,
¢oziiniirliik: 4 cm™). Materyallerin FTIR spektrumlar arasindaki benzerlik yiizdesi FTIR/OPUS yazilimi (4.2 Versiyon, Copyright©
Bruker Optics GmHb, ABD) ile belirlenmistir.

2.3.2. DSC analizleri

Materyallerin erime noktast (Tm) Ve camsi gegis sicakligi (Tg) gibi termal 6zellikleri bir diferansiyel tarama kalorimetresi (DSC, Q
2000, TA Instruments, ABD) ile, azot gazi (N7) atmosferinde 20 °C/dk 1sitma hizinda ve T-zero aliiminyum kefe kullanilarak 30-400
°C sicaklik araliginda analiz edilmistir. Ayrica DSC ile polimerlerin toplam kristalinitesi (Xc, %) asagidaki esitlik (Es. 1) yardimiyla
hesaplanmuistir:

Xc (%) = %xwo 1)

Esitlikte AHy fiizyon 1sis1 ve AHigo iSe %100 kristalin polimerin erime (fiizyon) entalpisidir. Teorik olarak %100 kristal PEEK
polimerinin erime entalpisi 130 J g-*dir (Diez-Pascual et al., 2009; Savaris et al., 2016).

2.3.3. TGA analizleri
PEEK malzemelerin termal bozunma basamaklari bir termogravimetrik analiz cihazi (TGA, Q 500, TA Instruments, ABD) ile N>
atmosferinde, 20°C/dk 1sitma hizinda ve seramik kefe kullanilarak 30-900 °C sicaklik araliginda analiz edilmistir.

2.3.4. GC-MS analizleri

PEEK materyallerin gaz kromatografisi-kiitle spektrometresi (GC-MS) analizleri, MS {izerinden DI (dogrudan enjeksiyon) yontemi
kullanilarak bir Shimadzu QP 2010 GC-MS sisteminde gergeklestirilmistir (tarama parametreleri; m/z tarama araligi= 20—1090; event
time= 0,5 s; tarama h1z1=2500 pm/; iyon kaynagi sicakligi= 350 °C; 1sitma hizi= 10 °C/dk).

2.3.5. CHNS/O analizleri
Materyallerin karbon(C), azot (N), hidrojen (H) ve oksijen (O) igerikleri bir CHNS/O element analiz cihazi (vario MICRO cube,
Elementar, Almanya) ile belirlenmistir.
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2.3.6. XRD analizleri

Steril ve non-steril PEEK materyallerin faz ve kristalin 6zellikleri, 40 KV CuKa. radyasyonlu (A= 1.54056 A) bir X-151m difraktometresi
(XRD, Empyrean, Malvern Panalytical) kullanilarak belirli tarama kosullarinda (26 = 10-80°, adim boyutu = 0.013°, tarama hiz1 = 2.0°
dk!) analiz edilmistir.

3. Sonugclar ve Tartisma

3.1. Kimyasal Bag Analizi

Sterilizasyon islemi sirasinda sicaklik, nem, maruz kalma siiresi gibi kosullara bagl olarak EtO gazi ile polimerik malzeme arasinda
kimyasal reaksiyon meydana gelebilir. Bu durum polimerik malzemenin fiziksel ve mekanik 6zelliklerinin degismesine neden olur.
FTIR, polimerik malzemelerin kimyasal bag degisikliklerini belirlemek i¢in dnemli bilgiler saglar (Giin Gok et al., 2020). Non-steril
ve steril PEEK dental implantlarm FT-IR spektrumlar: Sekil 4’te gosterilmistir. 2853 cm™ ve 2922 cmdeki pikler alifatik C-H gerilme
titresimlerine aittir. 1594 cm ve 1487 cmldeki absorpsiyon bantlari, muhtemelen yapidaki benzene halkalarin varligini gosterir. 1487
cmde ortaya ¢ikan pik aromatik halkalarin C-C gerilmesine atfedilmistir (Diez-Pascual et al., 2009). 1277 cm™ ve 1730 cm
civarindaki kiiciik pikler, sirasiyla eter ve keton fonksiyonel gruplarinin varhgindan kaynaklanmaktadir (Coates, 2000). 1225 cm -
950 cm! araligindaki pikler C-H diizlem ici biikiilme titresimlerine atfedilebilir (Ahmad et al., 2018). Diaril eter gruplarinin C-O-C
(eter) gerilme titresiminin &zelligi olan 1185 cm*deki absorpsiyon bandi, absorbans oranimnin hesaplanmasinda dahili bir standart olarak
kullanilmistir (Simonin & Liao, 2000). Steril ve non-steril PEEK dental implantlarin FTIR spektrumlari cihaza ait yazilim (OPUS) ile
kargilastirilmis ve aralarindaki benzerlik %99,14 olarak hesaplanmistir. Bu sonug sterilizasyon isleminden sonra PEEK malzemenin
kimyasal bag yapisinda kayda deger bir degisim olmadigini agikg¢a ortaya koymustur. Ayrica etilen oksitle sterilize edilmis PEEK’in
oksitlenmesi muhtemeldir. Oksidasyon, 1720 cm™'deki (karbonil gruplar1) degisikliklere bakilarak belirlenebilir (Stojilovic et al., 2017;
Wang et al., 2015). 1720 cm™de mevcut piklere ilaveten herhangi bir absorpsiyon pikinin ortaya ¢ikmamasi, malzemenin etilen oksit
sterilizasyonundan sonra oksitlenmediginin gii¢lii bir kanitidir.
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Sample: Etilen oksit ile steril edilmis PEEK dental implant

Reference: Non-steril PEEK dental implant
Method file C: Program Files: OPUS_65: Methods PEEK.qcm ( 2022/04/27 12:47:53 (GMT +3))

Sekil 4. (A) Eto Ile Steril Edilmis PEEK implant; (B) Non-Steril PEEK Implant.

3.2. Termal Ozellikler

Diferansiyel taramali kalorimetre (DSC) polimerlerin camsi gegis sicakligi (Tg), erime sicakligi (Tm), kristallesme sicakligi (Tc) ve
oksidasyon sicakligi gibi termal 6zelliklerinin yan1 sira kimyasal bozunmasinin endotermik ya da ekzotermik oldugunu belirlemek icin
kullanilan en yaygin enstriimantal tekniktir (Bozkaya et al., 2022). DSC, ISO 10993-18” de polimerik materyallerin kimyasal
karakterizasyonu i¢in belirtilen teknikler arasinda polimer zincirlerinin taktisitesini aydinlatmak amaciyla dnerilmektedir. Bu ¢aliymada
non-steril ve steril PEEK materyallerin ayni kosullarda analiz edilmesiyle elde edilen DSC termogramlar1 Sekil 5’te gosterilmis,
termogramlardan elde edilen kalorimetrik veriler ise Tablo 1°de verilmistir.
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Sekil 5. Non-Steril (Mavi) Ve Steril (Yesil) PEEK Dental Implantlarin DSC Termogramlar1 (Oklar Soguk (Cold) Kristalizasyon
Sicakliklarini Gostermektedir).

Non-steril ve steril PEEK dental implantlarin erime sicakliklar1 sirasiyla 337,68 °C ve 337,26 °C, erime (flizyon) entalpileri (AHs) ise
33,18 J g ve 33,95 J g olarak tespit edilmistir. Fiizyon entalpilerinden yararlanarak PEEK dental implantlarin Kristaliniteleri
yukaridaki sirasiyla %25,52 ve %26,11 olarak hesaplanmistir. Bu kristalinite indeksleri PEEK polimerinin yar1 kristalin bir polimer
oldugunun kanitidir (Savaris et al., 2016). Sterilizasyon isleminden sonra PEEK dental implantin kristalinitesi yaklasik %0,6 artmistir.
Polimerin artan kristalinetisinin bir sonucu olarak azalan zincir hareketliligi nedeniyle camsi gecis sicakliginin daha yiiksek bir
sicakliga kaymasi beklenir. Sterilizasyon sonrasinda PEEK materyalin Tg degerinde yaklasik 3 °C’lik bir artis gézlenmistir. Tg degeri
polimerin serbest hacminin ya da zincir hareketliliginin azalmasina bagli olarak artar. Dolayisiyla Tg sicakhigindaki 3 °C’lik artig
polimerin sterilizasyon asamasinda sabit sicaklikta uzun siire bekletilmesi nedeniyle hacimsel gevsemeye ugramasi ve molekiiler
tasima hareketliliginin degismesi ile agiklanabilir (Struik, 1966). Buna ek olarak Liu ve ark. (2014), Tg sicakligindaki degisimi neme,
basinca ve gaza maruz kalan polimerin amorf bdlgelerine nemin ya da etilen oksit gazinin difiize olmasina atfetmislerdir (Liu et al.,
2014). Tg sicakhigimin ve/veya kristalinitesinin degismesi polimerin fiziksel 6zelliklerini dolayisiyla da biyomekanik o6zelliklerini
etkileyeceginden hayati 6nem tasimaktadir. Bu ¢aligmaya paralel olarak Savaris ve ark. (2016), PEEK materyalini sterilizasyon
isleminin her asamasindan sonra DSC ile analiz etmisler ve etilen oksit gazi ile muamele sonrasinda kristalinitesinin %1 civarinda
azaldigint bildirmislerdir. Ancak arastirmacilara gére bu degisim O6nemli olmamakla birlikte, bunun sebebini polimerin {iretim
asamasindaki safsizliklardan ya da katki maddelerinden kaynaklanabilecegine atfetmislerdir (Savaris et al., 2016).

Tablo 1. DSC'den Elde Edilen Termal Ozellikler Ve Kristallik Dereceleri

Polimer Tg (°C) Tm (°C) AH:(Jgh Xc (%)
Non-steril PEEK 166,99 337,68 33,18 25,52
Steril PEEK 169,97 337,26 33,95 26,11

3.3. Termal kararhhk

Etilen oksit sterilizasyon islemi sirasinda polimerik malzeme sicaklik, nem, basing ve kimyasal gaza maruz birakilir. Bu nedenle
polimerin yapisinda termal kararlilhigini da etkileyen bazi fiziksel ve kimyasal degisiklikler meydana gelebilir (Inal et al., 2021). TGA,
kiitle degisimlerinin zamanin ve sicakligin bir fonksiyonu olarak tespit edildigi bir termal analiz teknigidir (Bozkaya et al., 2022; Giin
Gok et al., 2021). Non-steril ve steril PEEK bazli dental implantin termal stabilitesi TGA ile analiz edilmis ve sonuglara ait TGA/DTG
termogramlar: Sekil 6'da DTG verileri ise Tablo 2’de gosterilmistir. Non-steril PEEK materyal 538 °C'ye kadar termal olarak kararlidir
ve sonraki sicakliklarda iki basamakli bir bozunma sergilemistir. Sekil 6a’daki TGA termogramindan tiiretilen DTG egrisi
incelendiginde birinci bozunma 538 °C'de (Ti) baslamis, 584 °C'de (Tmax) maksimum bozunma hizina ulasmis ve 664 °C'de (Ts)
tamamlanmistir. Birinci ana bozunma basamagin sonunda polimerde %43,80 kiitle kaybi gerceklesmistir. Literatiire gore ana
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basamagin bozunmasi dekarboksilasyon, dekarbonilasyon ve dehidrasyon siireglerini igerir ve bozunma tirlinlerinin bashcalar1 fenol
gruplari, karbondioksit ve karbonmonoksit molekiilleridir (Naffakh et al., 1999; Ramgobin et al., 2020). 670 °C'de baglayan ikinci
bozunma 713 °C'de maksimum hiza ulagsmis ve 785 °C’nin sonunda %5,2’lik bir kiitle kaybi ile tamamlanmistir. Tkinci basamagin
bozunma tiriinleri ise karbondioksit (CO), karbonmonoksit (CO), metan (CH4) ve fenol molekiileridir (Ramgobin et al., 2020). 900
°C’nin sonunda PEEK materyalin % 52’si bozunmadan kalmis ve bu kalint1 azot gaz1 atmosferinde yiiksek sicakliklarda bozunan eter
ve aromatik yapilarinin varligma atfedilmistir (Diez-Pascual et al., 2009). Ramgobin ve ark. (2020), eszamanli TGA-DSC ile PEEK
polimerin termal davraniglarini incelemisler ve meydana gelen iki bozunma basamaginin da ekzotermik oldugunu rapor etmislerdir.

EtO sterilizasyonu sonrasinda 530 °C'ye kadar nem ve gaz kalintisindan kaynaklanan buharlasan veya ugucu bilesenlerden dolay1
herhangi bir kiitle kayb1 gozlenmemistir (Sekil 6b). Ancak TGA gravimetrik bir teknik oldugundan bu durum kesin olarak etilen oksit
kalintisinin olmadig1 anlamina gelmez. EtO kalint1 analizi ayrica ISO 10993-7’ye gore gaz kromatografisi ile yapilmalidir. Bununla
birlikte basamaklarin maksimum bozunma sicakliklarinda ve 900 °C’nin sonundaki kalinti kiitlesinde kayda deger bir farklilik
gozlenmemistir. Sonug olarak sterilizasyon isleminden sonra malzemelerin termal kararliligini etkileyecek énemli bir degisim tespit
edilmemistir.

Tablo 2. Non-Steril Ve Steril PEEK implantlarin DTG Sonuglar.

1. basamak 2. basamak Kalint1

Polimer Ti Tmax Ts Ti Tmax Ts 900 °C
) (6 (°C) (°C) (°C)  (°C) (%)

Non-steril PEEK 538,2 5842 6644 665 713,0 7858 52,01
Steril PEEK 532,1 583,7 671,5 672 710,8 785,8 52,11
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Sekil 6. PEEK Implantlarin TGA/DTG Termogramlari: (A) Non-Steril; (B) Steril.

3.4. Elementel Analiz

CHNS/O element analizi bir¢ok malzemenin yapisindaki karbon (C), hidrojen (H), azot (N), kiikiirt (S) ve oksijen (O) miktarin
belirlemek i¢in yaygin olarak kullanilan bir tekniktir (Bozkaya et al., 2021; Nizamuddin et al., 2020). PEEK polimerin kimyasal yapisi,
aril (-CeHas-), keton (-CO-) ve eter bagindan (-O-) olusur (Mazlan et al., 2022). Tekrarlanan biriminin formiilii [-CsHs—O—-CesHs—O-
CsHs—CO-]n olup mol agirlig: 288,3 gramdir (Panayotov et al., 2016). Dolayisiyla PEEK polimeri teorik olarak %79,1 C, %16,6 O ve
%4,3 H icerir. Polimerik malzemenin kimyasal kompozisyonu sterilizasyon iglemi asamalarinda sicakliga, etilen oksite, karbondioksit
gazina, azot gazina, neme ve havaya maruz kalmasi nedeniyle degisebilir. Bu nedenle steril ve non-steril PEEK materyallerin C, H, N
ve O igerikleri CHNS/O elementel analiz teknigi ile ti¢ tekrarl olarak analiz edilmis ve sonuglar Tablo 3’te verilmistir. Non-steril
PEEK implantin ortalama C, H ve O igerigi sirasiyla %79,117 + %0.025; %4,358 + %0,014 ve %16,525 + 9%0,029 olarak belirlenmistir.
Sterilizasyon sonrasinda ise C, H ve O igerigi sirasiyla %79,250 + %0,066; %4,353 + %0,016 ve %16,397 £ %0,081 olarak tespit
edilmistir. Sterilizasyondan sonra C, H ve O igeriginden hidrojen igeriklerinde énemli bir fark gériinmese de bu kiigiik degisiklikler
analiz cihazinin anlik duyarliligindan veya bir kalintidan kaynaklaniyor olabilir. Kalintiya etilen oksit veya diger kirletici maddeler
neden olabilir, ancak ozellikle etilen oksit gaz1 toksik ve kanserojen oldugundan sterilizasyondan sonra kalint1 analizinin yapilmasi
sarttir (Mendes et al., 2007).
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Tablo 3. Non-Steril Ve Steril PEEK Implantlarln C, H, N Ve O icerikleri.

Materyal C (%) H (%) 0O (%) N (%)
Non-steril PEEK 79,12 4,342 16,538 0,00
Non-steril PEEK 79,14 4,368 16,492 0,00
Non-steril PEEK 79,09 4,365 16,545 0,00
Ortalama deger 79,117 4,358 16,525 0,00
Sapma 0,025 0,014 0,029 0,00
Steril PEEK 79,18 4,339 16,481 0,00
Steril PEEK 79,26 4,349 16,391 0,00
Steril PEEK 79,31 4,371 16,319 0,00
Ortalama deger 79,250 4,353 16,397 0,00
Sapma 0,066 0,016 0,081 0,00

3.5. GC-MS ile Parcalanma Uriinlerinin Analizi

GC-MS, polimerik malzemelerin ugucu bilesenlerini, arttk monomerleri, istenmeyen kirleticileri ve bozunma tiriinlerini tanimlamak
ve karakterize etmek i¢in kullanilan 6nemli bir tekniktir (Rial-Otero et al., 2009). Bu ¢alismada non-steril ve steril PEEK implantlarin
direk enjeksiyon yontemiyle MS iizerinden analizi yapilmig ve parg¢alanma iiriinlerine ait kromatogram Sekil 7°de gosterilmistir. Non-
steril PEEK materyalin pik yogunluk profillerinde (Sekil 5a) en yiiksek yogunluga sahip m/z degeri 44’tiir ve bu da CO2 molekiiliine
karsilik gelir (Ramgobin et al., 2020). Literatiirde CO2 saliniminin karbonillerin pirolitik bozunmasiyla da iliskili oldugu bildirilmistir
(Tsai et al., 1997). Ayrica Tsai ve ark. (1997) tarafindan diger pargalanma triinlerinin benzen, fenol, metil benzen, p-benzokinon,
difenil eter, dibenzo furan, naftalin, hidrokinon gibi molekiiler oldugu bildirilmistir. Sterilizasyon isleminden sonra polimerin
molekiiler yapisinin degismesi ile iyonize bozunma {irlinleri de kismen degisir. Sterilizasyon isleminden sonra PEEK materyalin
par¢alanma tirlinlerinde kayda deger bir farklilik tespit edilmemistir (Sekil 5b). Dolayisiyla bu yiiksek benzerlik hem kimyasal yapinin
korunmasina hem de sterilizasyondan sonra etilen oksit (m/z=29) kalintisinin olmamasina atfedilebilir. Ancak bu ¢aligmadaki analiz
metodunun amaci kalinti analizi olmadigindan, etilen oksit kalintist igin ayrica ISO 10993-7'de (Tibbi cihazlarin biyolojik
degerlendirilmesi- Boliim 7: Etilen oksit sterilizasyon kalintilari) belirtilen yontem ve kosullara gore analiz yapilmalidir.
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Sekil 7. PEEK Implantlarin Kiitle Spektrumlart: (A) Steril; (B) Non-Steril.

3.6. Kristalinite Ve Faz Analizi

Non-steril ve steril PEEK implanlarin faz yapisinin ve/veya kristalinitesinin degisip degismedigi bir X-1511 difraktometresi (XRD) ile
karakterize edilmis ve materyallerin XRD difraktogramlar1 Sekil 8'de verilmistir. Non-steril polimerin kirinim deseninde dort ana tepe
noktas goriilebilmektedir. 18.8°, 20.9°, 22.9° ve 28.9°'lik 26 agilarindaki tepe noktalar1 sirasiyla yar1 kristal PEEK’in (110), (111),
(200) ve (211) ortorombik kristal diizlemlerine karsilik gelmektedir ve sonuglar literatiirle uyumludur (Diez-Pascual et al., 2009;
Naffakh et al., 2003). Sterilizasyondan sonra PEEK implantin diizlemler arasi bosluktaki degisikligi gosterecek olan (110 ) diizelminde
(Bragg piki) kayda deger bir kayma olmadig1 sdylenebilir (Stojilovic et al., 2017). Gama 151n1, UV ve etilen oksit gibi sterilizasyon
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yontemleri oksidatif bozulmaya neden olarak polimerin kristalinitesini degistirebilir (Stojilovic et al., 2017). Kristallik derecesinin
Young modiilii, mukavemet, yorulma ve akma gerilimi gibi polimerlerin mekanik 6zelliklerini etkiledigi literatlirde bildirilmistir
(Khalil et al., 2019). Dolayisiyla materyallerin XRD kirinim desenlerinin uyumlu olmasi, bu ¢alismada belirtilen EtO sterilizasyon
kosullarinin PEEK dental implantin mekanik 6zelliklerinde kayda deger bir degisim olmadigini ortaya koyabilir.
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Sekil 8. Non-Steril (Pembe) Ve Steril (Mavi) PEEK Dental implanlatlarin XRD Difraktogramlari.
4. Sonuclar

Son on yilda dzellikle implante edilebilir polimerik tibbi cihazlarin sayisinda muazzam bir artis olmustur. Polimerik implantlarin
sterilizasyonu i¢in FDA tarafindan dnerilen tek bir standart yontem yoktur. Ureticiler, kullanilan polimer tipine, molekiiler agirliga,
biyolojik yiike, cihazin sekline ve boyutuna gore sterilizasyon kosullarin1 optimize etmelidir. EtO sterilizasyonu PEEK bazl
materyallerin sterilizasyonu i¢in kullanilan yontemlerden biridir. Ancak sterilizasyon kosullar1 polimerin biyomekanik 6zelliklerini
etkileyebilecek fiziksel ve kimyasal degisimlere yol agabilir. Bu nedenle tibbi cihaz belgelendirme kuruluslari tibbi cihaz
iireticilerinden 6zellikle implante edilebilir cihazlarin ISO 10993 standardinda belirtilen diger deneylere ek olarak sterilizasyon dncesi
ve sonrasi kimyasal karakterizasyon karsilastirma raporlarmi talep etmektedirler. Bu ¢aligmada EtO ile steril edilen PEEK dental
implantin kimyasal bag yapisinda kayda deger bir degisimin olmadigi FTIR ile tespit edilmistir. Materyallerin Tg degeri, erime noktasi
ve kristalinite indeksi gibi 6zellikleri DSC ile arastirilmis sonuglar birbiriyle hemen hemen ayni ¢ikmigtir. Tg, erime noktasi ve
kristalinite bir polimerin mekanik 6zelliklerini dogrudan etkilediginden, bu sonuglar sterilizasyondan sonra PEEK dental implantin
mekanik 6zelliklerinde de bir degisimin olmadigin1 gosterebilir. Ayrica polimerlerin faz ve kristalinite 6zelliklerinin analiz edildigi
XRD kirmnim egrileri arasindaki uyum DSC sonuglarini destekler niteliktedir. Sterilizasyon sonrasinda termal kararlhiliklarinda,
elementel bilesimlerinde ve temel pargalanma iriinlerinde dnemsenecek bir degisim olmadigi ortaya konmustur. Bu nedenle bu
calismada belirtilen sterilizasyon kosullar1 altinda EtO sterilizasyonunun PEEK materyaller i¢in uygun ve giivenli bir ydntem
olabilecegi sonucuna varilmistir.
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