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Oz

Magnezyum 21. Yiizyilin en hafif yap1 metali olarak gegici ortopedik implantlarda ve koroner stentlerde kullanilabilme
potansiyeline sahip yeni nesil biyobozunur malzeme olarak kabul edilir. Biyomedikal uygulamalar i¢in umut vaat eden
Mg/Mg-esasli alagimlarin ozellikleri, avantajlar1 ve dezavantajlari bu derleme ¢aligmasinda ayrmtili bir sekilde ele
almmustir. Biyobozunur malzemelerin kemik dokusunun iyilesmesi siirecinde kemigin kendini yenilemeye basladigt
zamana kadar mukavemetini yitirmemesi, mekanik 6zelliklerini korumasi istenmektedir. Ancak Mg ve Mg-esasl
alagimlar viicutta ¢ok hizli bir sekilde korozyona ugradiklarindan mekanik o&zelliklerini kisa siire igerisinde
kaybetmektedirler. Magnezyum esasli alasimlarin implant malzemelerinde kullanilabilmesi i¢in korozyon direnglerini
artirmak ve mekanik 6zelliklerini iyilestirmek gerekmektedir. Bu alagimlarin korozyon direnglerinin artirilmasinda ve

mekanik 6zelliklerinin geligtirmesinde kullanilan yontemler, bu ¢alismada detayli olarak arastirilmis ve anlatilmustir.

Anahtar Kelimeler: : Mg-esasl alagimlar; biyobozunurluk; biyomedikal; korozyon direnci; mekanik 6zellikler
Improvement of Biodegradable Mg-Based Alloys for Biomedical Applications — A Review

Abstract

As the lightest structural metal of the 21st century, magnesium is considered as a new generation biodegradable materials
with the potential to be used in temporary orthopedic implants and coronary stents. Properties, advantages and
disadvantages of promising Mg/Mg-based alloys for biomedical applications are described in detail in this review. It is
desired that biodegradable materials do not lose their strength and maintain their mechanical properties until the bone
starts regenerating itself during the healing process of the bone tissue. However, since Mg and Mg-based alloys corrode
very quickly in the body, they lose their mechanical properties in a short time. In order to use Mg-based alloys in implant
materials, it is necessary to increase their corrosion resistance and improve their mechanical properties. The processes
used to increase the corrosion resistance of these alloys and to improve their mechanical properties have been investigated
and explained in detail in this study.
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1. Giris

Magnezyum 21. Yiizyilin en hafif yap1 metali olarak disiiniildiigiinde en iyi alasim malzemesi olarak kabul
edilmesi kagimilmazdir. 2000-2019 yillar1 arasinda magnezyum alasimlari iizerine yapilan arastirmalarda %491[1]
oraninda bir artis meydana gelmistir. Bu degerler goz oniine alindiginda magnezyumun diinyadaki en yaygin kullanilan
yapisal metal malzeme olarak nitelendirilmesi dogru olacaktir [2].

Magnezyum ve alagimlari, gecici ortopedik implantlarda ve koroner stentlerde kullanilabilme potansiyeline sahip
olduklarindan yeni nesil biyobozunur malzemeler olarak kabul edilir ve diinya ¢apinda arastirmalarin ilgi odaginda yer
almaktadirlar. Magnezyum ve alagimlari manyetik degillerdir. Ancak nispeten yiiksek 1s1 ve elektriksel iletkenlik
gosterirler [3]. Saf Magnezyumun yogunlugu 1,74g/cm? ve elastisite modiilii 45-48GPa oldugundan, mekanik 6zellikler
bakimindan kortikal kemikler (Kortikal kemik yogunlugu 1,75-2,1g/cm? ve elastisite modiilii 30-57GPa) ile ¢ok yakin
degerlere sahiptir [4,5]. Bu nedenle mekanik 6zellikleri bakimindan dogal kemik yapistyla benzer 6zellikler gosterirler.
Kalic1 implant malzemelerinin yogunlugu ve elastisite modiilleri kortikal kemiklere gore yliksektir, bu uyumsuzluk
implant tagima problemlerine (yiik etkisi nedeniyle) yol agabilir ve kemigin travmaya kars1 savunmasina neden olabilir
(Stress shielding etkisi). Bu durum erken dénemde implant gevsemesi, iyilesme siirecinde hasar ve kronik inflamasyon
gibi tibbi sorunlari ortaya ¢ikarmaktadir. insan viicudunda, metabolik reaksiyonlarda ve biyolojik mekanizmalarda ¢ok
sayida Mg?" iyonu bulunmaktadir. Bir insan viicudunda; %651 kemiklerde ve dislerde, geri kalan %35’ kanda, viicut
stvilarinda, organlarda ve diger dokularda olmak {izere yaklagik 25-35g Mg minerali bulunmaktadir ve giinliik
beslenmede 320-380mg Mg minerali alinmasi gerekmektedir [4,6]. Viicuda yerlestirilen Mg-esasli implantlardan stirekli
Mg?" iyonu salmimi gergeklestiginden, kemik olusumu istikrarl bir sekilde uyarilmakta ve boylece kemik iyilesme siireci
kolaylasmaktadir. Magnezyum esasli implantlarin arastirildig1 in-vivo deneylerinde, magnezyum iyon saliniminin viicuda
zarar vermedigi bildirilmektedir. Ayrica Mg-esasl alagimlar klor igeren ve pH degeri 7,4-7,6 arasinda olan (viicut sivist
ve kan) ortamlarda hizla bozunmaktadir. Biyobozunur malzemelerden beklenen, kemik dokusunun olusumuna yardimet
olarak, kemik dokusunun yeniden sekillenme siirecine es zamanli olarak belirli bir hizda korozyona ugrayarak biyolojik
olarak viicut tarafindan emilerek tamamen yok olmasidir [7]. Boylelikle kemik dokusunun iyilesmesine yardimei olan
kalic1 implantlar i¢in gerekli olan ikinci ameliyatlara, biyobozunur implant malzemesi kullanilmasiyla ihtiya¢ duyulmaz.
Bu acidan Mg-esasli alagimlar biyobozunur olduklarindan biyomedikal uygulamalarda potansiyel olarak kullanilabilir.

Biyobozunur malzemelerin kemik dokusunun iyilesmesi siirecinde, kemik dokusunun olusmasi ve kemigin
mukavemeti yerine gelene kadar malzemenin mukavemetini yitirmemesi yani mekanik o6zelliklerini korumasi
istenmektedir. Ancak Mg ve Mg-esasl alasimlar viicutta ¢ok hizli bir sekilde korozyona ugradigindan mekanik
ozelliklerini kisa siire igerisinde kaybetmektedirler. Implantlarin viicut igerisinde korozyona ugramalari siirecinde olusan
elektrokimyasal reaksiyonlarla, asir1 miktarda hidrojen gazi ortaya cikabilmektedir. Bdylelikle kan damarlarinda gaz
embolisinin olugmasi ile birlikte ciddi medikal problemlere yol agabilmektedir. Olusan gaz kabarciklari, osteositlerin
birbirine baglanmasina engel olarak kortikal kemik iyilesme siirecini sinirlandirmakta, boylelikle nasir ve kortikal defekt
gibi medikal problemlere neden olmaktadir [6]. Bu nedenle Mg ve Mg-esasl alagimlarin viicut sivilari igerisindeki
korozyon hizinin disiiriilmesi i¢in farkli iiretim yontemleri ve farkli alasim elementleri ile sentezleme veya kompozit
olusturma gibi ¢ok sayida ¢alisma yapilmaktadir.

Bu ¢aligmanin amac1 medikal uygulamalarda kullanilabilmesi igin Mg-esasl alasimlarin korozyon direnglerini

ve mekanik 6zelliklerini iyilestirmek i¢in kullanilan yontemleri kapsamli bir sekilde sunmaktir.
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2. Magnezyum Alasimlarinin Korozyon Direnclerini Artirmak i¢in Kullanilan Yontemler
2.1 Alasimlama

Magnezyum i¢in alagimlama elementleri segilirken o elementin biyouyumluluguna ve mekanik ozelliklerini
gelistirmesine dikkat edilmesi gerekmektedir.

Saf demir; Magnezyum gibi kardiyovaskiiler stentler ve ortopedik implantlarda biyobozunur biyomalzemelerde
kullanimlarinda umut vaat eden aday malzemelerdir. Magnezyumun ve magnezyum esasli alasimlarin elastisite modiili
(=45-48GPa) saf demirin elastisite modiilii (=211GPa) ile karsilastirildiginda saf demirin elastisite modiilii oldukga
yiiksektir. Ayrica, saf demirin plastik deformasyon kabiliyeti daha iyidir. Biyouyumluluk agisindan demir, viicutta eser
miktarda bulunan bir elementtir. Yetiskin bir bireyde 4-5g elementel demir bulunur [2,8,9]. Xie ve arkadaslar1 yaptiklar1
calismada 773K’de Spark Plazma Sinterleme ile sinterlenerek iiretilen MgsoFe7o alasiminin yiiksek sertlige, mukavemete
ve yogunluga sahip oldugunu kesfetmislerdir. Ayrica simule edilen viicut sivisi igerisinde biyobozunurluk hizinin arttigi
bdylelikle bu alasimin ideal bir biyobozunur implantlar i¢in aday oldugunu vurgulamiglardir [10].

Cinko; insan viicudunda bulunan en temel besin elementlerinden biridir. Insan viicudunda bulunan Cinko
mineralinin %85°1 kaslarda ve kemiklerde bulunmaktadir [11]. Bir bireyin gilinliik Zn minerali ihtiyac1 15mg’dir. Cinko
(Elastisite modiilii 86-96GPa) magnezyuma gore biraz yiiksek elastisite modiiliine sahiptir. Cinko’nun en 6nemli
ozelliklerinden biri de fizyolojik sartlarda gergeklesen korozyon sirasinda ¢ikan hidrojen gaz miktarini azaltmasidir
[11,12]. Magnezyum alagimlarina %2’den daha fazla Zn ilavesi korozyon direncini diigiirdiiglinden bu oran optimum
olarak diisiiniilebilir [13].

Kalsiyum; bir insanda en ¢ok bulunan minerallerden biridir. Bir insanin toplam agirliginin %1,5-2’sini kalsiyum
olusturur. Yetigkin bir bireyde %99’dan daha fazlas1 kemiklerde olmak {izere toplam 1200g kalsiyum bulunmaktadir.
Kalsiyum Magnezyuma goére yumusaktir (Elastisite modiili 20GPa). Kalsiyum ilave edilen Mg-esasli alagimlarin,
korozyon direnci arttig1 ve mekanik 6zelliklerini gelistigi (yaslandirma ile) gézlemlenmistir [11,12].

Gilimiis ¢ogu bakteri ¢esidi iizerinde giiclii biosidal etkiye sahip olmasiyla birlikte anti-viral (bir hiicre
reseptoriine etkili bir sekilde baglanir ve bir viral zarfi yirtabilir) 6zellikleri nedeniyle de enfeksiyonlar1 6nlemek ve tedavi
etmek icin en yaygin kullanilan alasim elementidir [14]. [n-vitro deneylerinde; Mg ve Mg-esasli alasimlarin korozyonu
stirasinda Mg’un anti-bakteriyel 6zellik gosterdigi lokal bazik bolge olusturabildigi gézlemlenmistir. Ancak bu alagimlarin
in-vivo deneylerinde ¢ok hizli bir sekilde korozyona ugradiklari anlagilmigtir. Bu alagimlarin yeterli anti-bakteriyel
ozelliklere sahip olmalar1 biyomedikal uygulamalarda kullanimlar igin gereklidir [15].

Mangan; kemiklerde, karacigerde, bobrekte, pankreas ve bobrekiistli bezde yiliksek konsantrasyonlarda bulunur
ve insan viicudu i¢in dnemli bir elementtir. Saglikli bir bireyde eser miktarda mangan minerali 4-15pg/L bulunmaktadir.
[16,17]. Magnezyum, mangan ile alasimlandiriginda, alasimin ¢ekme mukavemetinde Onemli bir degisiklik
gozlemlenmezken, elastisite modiiliinii artirdigt bulunmustur [18].

Alasimlama yaparken tek bir alasim elementi kullanilmaz. Ozellikle kemik implantlar i¢in Mg-Zn-Mn [13],
Mg-Zn-Ca [19], Mg-Zn-Ag [20], Mg-Zn-Ca-Ag [21], Mg-Zn—Ca-Mn [22] gibi alagim kompozisyonlar ile Mg-esasl
alagimlar sentezlenmektedir.

2.2 Yiizey Modifikasyonlari

Magnezyum esaslt alagimlar enfeksiyonu dnleyerek kemikle bag olusturmasini kolaylagtiran biyoaktif yilizeye

sahip degillerdir. Bu nedenle arastirmacilar klinik ozellikleri tamamlamaya yardimer olan kaplama yontemleri

gelistirmeye ¢aligmaktadirlar. Bu kaplama yontemlerinin bazilar1 agagida anlatilmaktadir.
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2.2.1 Sol-jel Yontemi

Korozyona kars1 korumada etkin bir yontem olan sol-jel kaplama yontemi, kimyasal olarak metalik ytlizeylere
ve fiziksel olarak kiirlenmis sol-jel uygulanan organik en iist kaplamalara iyi yapisma &zelligi gosterir [23]. Sol-jel
yontemi ile olusturulan ince film tabaka, diger kaplama yontemleri ile elde edilenlere gore daha homojendir [24]. Sol-jel
metodu nadiren tek basina uygulanir, genellikle diger yontemlerle kombine edilerek gergeklestirilmektedir [25,26].
2.2.2  Mikro-Ark Oksidasyon Yontemi

Mikro ark oksidasyon kaplama yontemi, bir elektro-kaplama teknigidir ve bu teknikle miikemmel 6zelliklere
sahip seramik kaplama gergeklestirilir. Olusan seramik kaplama ile sadece alagim, korozyondan korunmakla kalmaz ayni
zamanda alagimin aginma direncini, yiizey sertligini, termal karliligin1 ve dielektrik 6zelligi de gelistirmektedir [26,27].
Mikro ark oksidasyon yontemiyle kaplamanin ilk asamalarinda ince ve yogun katman ve daha sonrasinda mikro
catlaklarin ve gozeneklerin bulundugu poroz bir yiizey olmak iizere Mg-esashi alagimlarin yilizeyinde iki katman
olugmaktadir. Olusan bu katmanlar nedeniyle Mg-esasli alagimlarin korozyon hizi olduk¢a diismektedir [28].

2.2.3  Lazer Isleme Prosesi

Lazer isleme prosesi, alagimlarin korozyon ve asinma direncini artirmanin yani sira biyouyumlulugunu da
artirmaktadir. Bu proses, Mg-esasl alagimlarin igyapisini degistirmeden sadece yiizey ozelliklerini degistirmek igin
kullanilmaktadir. Lazer isleme siireci; lazer yiizey eritme, se¢ici lazer ylizey eritme, lazer yiizey alagimlama/kaplama ve
lazer ylizey sertlestirme olarak alasim ylizeyine gergeklestirilebilir. Lazer tekniginin, karmasik geometrileri kolaylikla
gerceklestirebilme ve biriken tabakanin konsantrasyon kontroliinii kolaylikla saglayabilme gibi avantajlari vardir. Ayrica
bu proseste lazer 1ginlari igin genellikle islem sirasinda vakum gerektirmez [29].

2.2.4  Kimyasal Doniisiim Kaplama

Kimyasal doniisiim islemi, alasgim yiizeyindeki atomlarm ortamdaki anyonlarla etkilesime girerek alasim
ylizeyinde ¢oziinmeyen bilesik bir katman olusturdugu bir islemdir. Diger kaplamalarla karsilagtirildiginda alasim
ylizeyine kaplama daha iyi yapisma gostermektedir. Yiiksek yapisma 6zelligi alasimin korozyon direncinin artirmasina
sebep olur[18].

Birgok ¢alismada kimyasal doniigiim kaplama yontemiyle Mg ve alasimlarinin yiizeyinin Ca-P ile kaplandigi
bildirilmigtir. Kalsiyum-fosfor kaplamalar, kemiklere ve dislere sertlik saglayan hidroksi apatit olusumunu
gerceklestirdiginden, Ca-P kaplamalar ortopedik implantlarda yaygin olarak kullanilmaktadir [30].

2.2.5  Iyon Implatasyonu

Yiiksek enerjili iyonlar1 bombardiman yoluyla yiizey iizerine eklemeyi saglayan bir yontemdir. Alagim ylizeyinin

tribolojik ozelliklerini degistirerek alasim yiizeyi ile kaplama arasinda daha kuvvetli bag olusumu saglamaktadir [29].

Iyon implantasyonu, Mg alagimlarinin yiizey modifikasyonu igin etkili bir kaplama teknigi olarak bilinmektedir [30].

3. Magnezyum Alasimlarinin Mekanik Ozelliklerini Gelistirmek i¢cin Kullanilan Yontemler
3.1 Isul Islem

Is1l islem prosesleri; Mg-esasli alagimlarin mekanik 6zelliklerini gelistirmek i¢in kullanilan proseslerdir. Alagim
elementlerin ¢oziiniirliigli, tane boyutu ve ikincil intermetalik fazlarin dagilimi Mg-esash alasimlarmm mekanik
ozelliklerini belirler. Biyomalzemelerin sentezlenmesinde oOncelikle kullanilan 1sil islem prosesleri su verme ve
yaslandirmadir. Isil islem, implant malzemelerinin mekanik 6zelliklerini ve bozunma davranislarini iyilestirmenin yani

sira korozyon direncini de artirmaktadir [11,31,32].
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3.2 Plastik Deformasyon Sertlestirmesi

Biyomalzemelerde plastik deformasyon sertlestirme prosesleri ekstriizyon, dévme, haddeleme, yiiksek basing
torsiyonu ve esit kanal agisal presleme vb. olarak siralanabilir. Mg ve Mg-esasl alagimlarin mekanik 6zelliklerini
iyilestirmek i¢in plastik deformasyon sertlestirmesi yontemleri yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu metot ile alasimda
yeniden kristallesme gerceklesmesiyle, ince taneli yapi artar, yapi i¢indeki segragasyon azalir ve alagimin yogunlugu
artar. Boylece alasimin mekanik 6zellikleri iyilesme gostermektedir [11,18].
4. Sonuc¢

Bu ¢alisma, biyomedikal uygulamalar i¢in umut vaat eden Mg/Mg-esasli alasimlarin 6zelliklerini ayrintili olarak
kapsamaktadir. Magnezyumun biyouyumluluk, biyobozunma 6zelliklerinin yaninda, nispeten yiiksek mekanik dayanima
sahip olmasi, diger implant malzemelere gore magnezyumu {istiin kilmaktadir. Magnezyumun implant malzemesi olarak
kullanilmasindaki zorluk, magnezyum implantlarinin insan viicudu iginde, yapisin1 ve mekanik O6zelliklerini hizli
kaybetmesine neden olan hizla bozunmasidir. Ayrica bu malzemelerin implant malzemelerde kullanilabilmesi i¢in
mekanik 6zelliklerinin de gelistirilmesi gerekmektedir. Bu nedenle, magnezyum ve alagimlarinin implant malzemelerinde
kullanilabilmesi igin korozyon ve mekanik 6zelliklerinin gelistirilmesinde kullanilan yontemler, bu derleme ¢alismasinda

detayl bir sekilde anlatilmistir.
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