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Oz

Bu ¢alismada ¢oktiirme yontemiyle nano boyutlu katkisiz Hidroksiapatit (HAp) ve %0,05, %0,20, %0,40 (w/v) oranlarinda
Ag(l) iyonu katkilanmis HAp 6rnekleri Uretilerek, bu drneklerin fiziksel ve kimyasal karakterizasyonlar1 yapilmistir. Kimyasal
yap1 ve kristalografik incelemede XRD, yilizey morfolojisi incelemesinde SEM, elementel analizde SEM-EDS ve ICP-OES,
tane boyut incelemesinde Zeta Sizer, bilesen gruplarmin belirlenmesinde FTIR, yogunluk &l¢limii igin Archimed yontemleri
kullanilmistir. XRD sonuglarina gore, katkisiz HAp igin 20=31,77 olarak belirlenmistir. Katk: oranlarindaki degisimin yiizey
morfolojisine net bir etkisinin olmadigi SEM sonuglarindan elde edilmistir. EDS ile Ca/P oram katkisiz HAp i¢in 1,668 olarak
bulunmustur. SEM ve Zeta Sizer dlgiimlerinden 100-500 nm araliginda tane boyutlari elde edilmistir. Uretilen érnekler igin
yogunluk degeri 3,051 - 3,140 gr/cm?® olarak 6l¢iilmiistiir. Tiim bu sonuglarm 15131nda, iiretimi yapilan katkisiz ve Ag(I) katkil
ornekler literatiirle uyumlu ve biyolojik ¢aligmalarda kullanilabilecek 6zelliklerde oldugu anlagilmaktadir.

Anahtar Kelimeler
“Hidroksiapatit, Giimiig, Dentin, Tubil”

Abstract

In this study, nano-sized pure HAp and 0.05%, 0.20%, 0.40% (w / v) Ag (I) ion-doped HAp samples were produced by
precipitation method also physical and chemical characterization of these samples were made. According to the XRD results,
26=31.77° for pure HAp. No significant changes were observed in the 26 values according to the silver dopping rate. From
the SEM images, it was observed that the change in the dopping rates did not have a clear effect on the surface morphology.
The Ca / P ratio with the SEM were 1.6685 for HAp. The Ca / P ratio for pure HAp in ICP-OES device was found to be
1.6630. Grain size mean values of samples were measured 100-400 nm. FTIR results were consistent with the literature. From
the produced samples, the density value for pure HAp was found to be 3,051 gr / cm®. It was observed that the densities of Ag
(1) -HAp powders increased as the contribution ratio increased. In the light of all these results, it is understood that the pure
and silver doped samples are compatible with the literature and can be used in biological studies.
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1. Giris

Agiz hijyeni bilincinin eksik olmasi, yeme, igme aligkanliklar1 ve bakteriyel metabolizmalardan kaynaklanan asit saldirilari,
disin sert dokularinda mineral erimesine ve dis sagliginin bozulmasina neden olabilir (Chu, Lo, and Lin 2002, Llodra et al.
2005, Tan et al. 2010, Zhang et al. 2013). Bu olumsuz etkiler sonucunda diste meydana gelen aginmalar, dis tiibiil ylizeylerinin
acilmasina sebep olarak dis hassasiyeti ve dis ¢iirtiklerinin olusmasina yol acabilirler (Earl et al. 2011, Arnold, Prange, and
Naumova 2015). Bunun sonucunda soguk, sicak veya dokunsal uyaricilar agrilara sebep olurlar (Gysi 1900, Byers and Dong
1983, Hirvonen and Narhi 1986). Dentin tiibiillerindeki agikliktan kaynaklanan agrilarla ortaya ¢ikan sikayet, ilk olarak 1964
yilinda Brannstrom tarafindan “dentin hassasiyeti” olarak adlandirilmstir (Brannstrém and Astrém 1964). Bu tanmin tedavisi
icin kullanilan yaygin iki yontemden birisi dentin gecirgenligini azaltarak dentin i¢inde siv1 akislarinin énlenmeye calisildigi
tiibiil titkama yontemidir (Addy and Mostafa 1988, Pashley et al. 1978). Tiibiil tikama yonteminde hidroksiapatit (HAp),
stronsiyum tuzlar1 (klorlir, asetat), kalsiyum sodyum fosfosilikat, kalsiyum karbonath ajanlar, oksalatlar, floriir bilegikleri ve
cesitli fonksiyonellestirici molekiiller igeren nanopartikiiller kullanilmaktadir (Earl et al. 2011, Addy and Mostafa 1988, Lee,
Kwon, and Kim 2008, Lavender et al. 2010, Cummins 2011, Cunha-Cruz et al. 2011, Wang et al. 2014).

Aciga ¢ikan dentin tiibiillerinin fonksiyonel acikliklarin1 6nemli 6l¢iide bloke edebilen veya kismen azaltabilen ve daha sonra
tiibiiller igindeki sivi akigini azaltabilen biyoaktif potansiyeli olan materyaller gelistirmeye ¢alisilmaktadir (Arnold, Prange,
and Naumova 2015, Gysi 1900, Byers and Dong 1983, Hirvonen and Narhi 1986). Dis minelerinin %95' inden fazlas1 HAp
kristallerinden olusur (Cummins 2011) ve disteki dikkate deger HAp mineral orami dentin tublllerinin tikanmasi
caligmalarinda HAp’yi diger malzemelerin 6niine gegirmektedir (Chiang et al. 2010). Aym zamanda, HAp’nin toksik
olmamasi, lifli bir yapisinin olmamasi, iltihabik bir etkisinin olmamasi ve immiinolojik reaksiyonlara sebep olmamasi gibi
biyolojik 6zellikleri nedeniyle tercih edilen ve kullanilabilen bir biyomalzemedir (Vallet-Regi 2006). Bununla birlikte HAp,
insanin dogal kemik yapisiyla 6zdes bir kimyasal yapiya ve yiiksek biyouyumluluga sahiptir (Kweh, Khor, and Cheang 1999).
Bu ozelliginden dolay1 HAp viicut igerisinde yapilacak uygulamalarda, viicuttaki fizyolojik sivilar ile temas ettiginde
fizyolojik cevre ile ¢oziinme, ¢cokeltme ve iyon degisimi gibi kimyasal reaksiyonlar sonucunda viicut igin zararli olabilecek
reaksiyon iriinleri ortaya ¢ikarmamaktadir. Bu durum HAp’ nin kemik hiicresiyle etkilesip, kemik dokusuna baglanma
yetenegi olabilen ve dogal dokunun kendi kendini tamir ettigi yapiy: taklit edebilen dinamik bir biyomalzeme olarak
adlandirilmasini saglamaktadir. Kimyasal ve fiziksel yapisindan kaynakli biyoaktif 6zellikleri ile mineralizasyon siirecine de
katk1 saglamaktadir (Vallet-Regi 2006, Kweh, Khor, and Cheang 1999).

Bu calismada, dis yiizeyinin onarilmasinda kullanilmak iizere, ¢oktiirme ydntemiyle nano boyutta HAp sentezlenmesi
amaclanmistir. Bu dogrultuda, ¢oktiirme metoduyla (Addy and Mostafa 1988) nano boyutlu katkisiz HAp ve %0,05, %0,20,
%0,40 (w/v) oranlarinda Ag(I) iyonu katkilanmis HAp 6rnekleri iiretilerek, bu 6rneklerin fiziksel ve kimyasal karakterizasyon
parametreleri aciklanacaktir. Fizikokimyasal karakterizasyon isleminde; kimyasal yapi1 ve kristalografik incelemede XRD,
ylzey morfolojisi incelemesinde SEM, elementel analizde SEM-EDS ve ICP-OES, tane boyut incelemesinde Zeta Sizer ve
SEM, Ca/P oraninin belirlenmesinde SEM-EDS ve ICP-OES, bilesen gruplarinin belirlenmesinde FTIR, yogunluk 6l¢imii i¢in
Archimed yontemi kullanilmistir.

2. Materyal ve Metot

2.1 Hidroksiapatit Tozlarimn Uretimi
HAp Sentez Yontemleri boliimiinde agiklanan ve liretim siiregleri i¢in referans alinan ¢oktiirme metodunda (Turkoz, Atilla,
and Evis 2013) Sekil 2.1°de gosterilen asamalar uygulanarak tiretim yapilmustir.

[cac0, #50)

Sekil 2.1 Reaksiyon 1 HAp iiretim asamalari

Katkisiz HAp tretimi igin, Ca/P = 1,67 olacak sekilde, (NH4)2HPO, ve (Ca(NOs),.4H,0) tuzlart uygun oranlarda tartilarak
belli bir miktar saf su eklenip, gozle goriiniir bir ¢éziinme elde edilinceye kadar manyetik karigtirici ile karigtirilmistir. Y eterli
¢oztinmenin elde edilmesinden sonra her iki ¢ozelti karigtirllmistir. Elde edilen karigim kisa bir siire kaynatildiktan sonra 12
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saat karigtirma islemi uygulanmistir. Karigtirma isleminden sonra olusan siispansiyonun ¢okmesi i¢in belirli bir siire
bekletilmis, sonrasinda ise siizme islemi yapilmistir. %0,05 - %0,20 - %0,40 Ag(l) iyon Katkili HAp iiretimi i¢in, Ca-Ag/P
=1,67 olacak sekilde uygun miktarlarda (NHs).HPO4, (Ca(NOs),.4H,0) ve AgNO:; kullanilmis ve katkisiz HAp igin gegerli
asamalar tekrarlanarak Ag katkilt Ag(I)-HAp o6rnekleri iretilmistir.

2.2 Hidroksiapatit Tozlarimin Karakterizasyonu

HAp tozlarinin kristalografik 6zelliklerinin karakterize edilmesi igin, bakir (Cu) X-1s1mu tiipiine sahip, 40 kV ve 40 mA' da,
1,544 A dalga boyunda ve Cu Ko X-1gmlarina sahip XRD cihazi kullanilmigtir. XRD analizinde 20 tarama araligi 10° ile 80°
arasinda ve ¢oziiniirlik 0,1° olarak secilmistir. Ayn1 zamanda Toz Kirinim Standartlart Ortak Komitesi (JCPDS) tarafindan
HAp icin belirlenen (JCPDS no. 09-0169 ve JCPDS no. 09-0432) dosya numarasi ile tanimlanan karakteristik HAp indis
degerleri her bir a¢1 icin dikkatlice incelenmistir ve 09-0432 koduna gore referans 20 ac¢1 degerleri kullanilarak faz tanimlama
islemi yapilmistir. Uretilen katkisiz HAp ve %0,05, %0,20, %0,40 katki oranli Ag(I)-HAp orneklerinin kristalografik
incelemesinin yapilmasi amaciyla XRD caligmasi yapilmistir. Elde edilen XRD grafikleri iizerinde tepe noktalara kargilik
geldigi 20 ac1 degerlerinin literatiirle karsilastirilmistir. Bununla birlikte XRD ¢alismasindan HAp i¢in a ve c¢ Orgi
parametreleri cihaz ciktis1 olarak elde edilmistir. Uretilen malzemenin yiizey morfolojisinin incelenmesi, tane yapilar1 ve
boyutlari ile Ca/P oranlarinin belirlenmesi i¢cin SEM-EDS ve ICP-OES cihazlar1 kullanilmigtir. SEM ile elde edilen tane boyut
degerleri Zeta Sizer cihaziyla elde edilen tane boyut degerleriyle karsilagtirilmistir. Tane boyut analizi i¢in Zeta Sizer cihazi ile
Mie Teorisi (Jones 2003) kullanilarak ISO 14887'ye uygun olarak yapilmistir. Cihaz programiyla verilen ortalama tane boyut
degerlerinin, SEM incelemesi sonucunda elde edilen degerlerle uyumlulugu degerlendirilmistir. Bilesen gruplarinin
belirlenmesi ig¢in FTIR kullanilmigtir. FTIR spektroskopisi, birgok malzemenin kimyasal yapisini belirleme de kullanildig:
gibi, CaP iiriinlerinin de kimyasal analizinde siklikla kullanilmaktadir (Slosarczyk, Paszkiewicz, and Paluszkiewicz 2005,
Destainville et al. 2003). Bu analiz sonucunda elde edilen spektrum piklerin konum, yogunluk, genislik ve dalga sayis1 gibi
bilgileri gostererek, iiriiniin fonksiyonel gruplarinin yorumlanmasinda katki saglamaktadir. Ayrica érneklerin yogunluk 6l¢iimii
icin Archimed yontemi kullanilmistir. Elde edilen yogunluk degerlerindeki degisim, katki oranindaki degisime gore
incelenmistir. Uretilen katkisiz HAp ve Ag(I) katkilh HAp &rneklerinin fiziksel ve kimyasal dzellikleri ISO 13779-1 (DIN
Deusches Institut fiir Normen e.V. 2007), ASTM F1185 (ASTM 2013), ASTM E2149 (ASTM 2013) ve ABD Gida ve ilag
Idaresi (U.S. Food and Drug Administration 1992) tarafindan belirtilen kriterlere uygunlugu kontrol edilmistir.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1 Faz Tammlama ve Faz Safsizh@ Incelemesi

Katkisiz HAp ve % 0,05, %0,20, %0,40 giimiis katkili Ag(I)-HAp 6meklerinin XRD desenleri Sekil 3.1 ve Sekil 3.2°de
gosterilmistir. XRD grafikleri {izerinde HAp, B-TCP, CaO, Ag ve AgsP0, i¢in karakteristik olan 26 a¢1 degerleri gosterilmistir.
Katkisiz HAp ve giimiis katkili Ag(I)-HAp 6rneklerinin XRD desenlerinin HAp’ nin sahip oldugu karakteristik XRD desenine
¢ok benzedigi bulunmustur. Bununla birlikte sirasiyla katkisiz HAp, % 0,05, % 0,20 ve %0,40 katkili igin sirasiyla 26=31,77°,
31,80°, 32,02°, 31,90° olarak elde edilmistir. Giimiis katkilama oranina gore 20 degerlerinde dikkate deger bir degisim
gozlenmemistir. Katkilama oranlarinda ciddi bir fark olmadigindan 26 degerlerinde ciddi bir fark zaten beklenmemektedir.
Giimiis eklenen tim HAp Orneklerinin XRD desenlerinde gosterildigi gibi glimiis fosfat (AgzPOs) ve giimiis metali (Ag)
varlig1 gozlenmistir. Artan giimiis icerigi ile birlikte, AgsPOs piklerinin siddetinde katki oraniyla orantili bir atig da
gozlenmistir. Bununla beraber her bir grup i¢in 26=45.31 ° 'de ki¢lk tepe noktasi metal giimiisiin varligin1 gostermektedir.
Avyrica yaklasik 26= 20° ve 36°” ac1 degerlerinde AgsPOa varligi tespit edilmistir. Alinan XRD sonuglarma gore tim XRD
modellerinin kalsiyum fosfatlar i¢cin gecerli Uluslararas1 Kirilma Verileri Merkezi (ICDD) dosyalar ile tutarli karakteristik
zirvelere sahip oldugu goériilmiistiir. XRD analizi sonucunda tretimi yapilan HAp’ nin faz safsizligi %99,05 (+ 0,5), a = 9,4263
(+0,04) (9,4420 nm (Puajindanetr 1993)) ve c= 6,8944 (+0,04) nm (6,8800 nm (Puajindanetr 1993)) 6rgli parametreleri
belirlenmistir. Kaydedilen o6rgli parametre degerleri ile elde edilen XRD modelleri literatiirde bulunan tipik HAp
karakterizasyonlar1 ile birebir uygun oldugu goriilmiistiir (Kweh, Khor, and Cheang 1999, Turkoz, Atilla, and Evis 2013)
(Puajindanetr 1993, Smiciklas, Onjia, and Rai¢evi¢ 2005).
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Sekil 3.1 Uretilen HAp XRD sonucu

vJ

645



UMAGD, (2019) 11(2), 643-656, Tiirkéz & Erdem

XRD modellerinde elde edilen sonuglara gore HAp ve farkli giimiis katkilh Ag(I)-HAp drneklerinin hepsinde CaO’nun eser
elementleri gdzlemlenmemesine ragmen ¢ok az miktarda p—TCP fazina ait pikler gdzlenmistir. p—TCP faz1 Ag(I)-HAp’ ler
icin HAp’den daha fazla gozlemlenmistir. Ca’dan eksiltme olarak yapilan Ag ilavesinin bir sonucu olarak Ca oranindaki
azalma ile Ag(l)-HAp’ lerde HAp’ den daha fazla B-TCP fazi gdzlemlenmistir. Uretim asamalarinda Ca ve P gruplar
oncelikle kendi aralarinda ¢ozelti haline getirilip daha sonra birbirleriyle karistirilmaktadir. ICP-OES cihaziyla belirlenmeye
calisilan Ca ve P’ nin reaktif oranlarina gére Ca ve P’ nin biitiinii reaksiyona girmemektedir. Reaksiyona giren Ca ve P varligi
Ca/P molar oranin1 saglamaktadir. Reaksiyona girmeyen Ca ve P’ lerin silizdiirme islemiyle tam uzaklastirilamamast HAp
kirliligine neden olacaktir. Reaksiyona fazla Ca girmesi ya da fazla P girmesi yapinin safsizligin etkileyeceginden bu durum
cok istenmemektedir (Puajindanetr 1993, Hellmich, C. and Ulm 2002). Coktirme yontemiyle elde edilen HAp’lerde saf
olmayan yapilar ya da tam HAp olmayan apatitler 1sitma sirasinda ayrigirlar (Kweh, Khor, and Cheang 1999, Turkoz, Atilla,
and Evis 2013).
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Sekil 3.2 Uretilen Ag(1)-HAp XRD sonucu

2Theta (Coupled TwoTheta/Theta) WL=1.54060

Safsizlik tizerinde etkisi oldugu i¢in istenmeyen bu durumlar aslinda Ca/P molar oran1 1,67'yi astig1 ya da altinda kaldig:
durumlardir. Ca/P molar oran1 1,67’yi asarsa, fazla Ca varligi CaO olusmasina, Ca/ P molar orani 1,67'nin altinda kalmasi
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durumunda ise fazla P varligi da p—TCP fazinin olugsmasina neden olacaktir (Kweh, Khor, and Cheang 1999, Smiciklas, Onjia,
and Raiéevi¢ 2005). Bu iki sonucun ortaya ¢ikmamasi i¢in baslangi¢ reaktif oranlar dikkatlice ayarlanmalidir. Reaksiyona
girmeyen Ca ve P siizdiirme islemiyle diizgiin bir sekilde uzaklastiriimalidir. (Ca(NO3)2.4H20), (NH4)2HPO4, NH3z, AgNO3
ana girdi tirlinlerin reaksiyonu sonucunda olusan Caio(PO4)s(OH)2 HAp formdill, ¢oktlirme metodu igerisinde gergeklestirilen
kurutma ve sinterleme iglemleri sonucunda 20NHsNO3 ve 6H>O bilesenlerinin yapidan ayildigini géstermektedir. Bununla
beraber iiretim i¢in kullanilan ana girdi iiriinlerinin safsizlig1 da elde edilecek iiriiniin saflizligin1 etkileyeceginden 6nemlidir.
Uretilen HAp 6rneklerinin sahip olabilecegi kirlilikler ya da yabanci iyonlar XRD analizi ile agikca belirlenebilmektedir. Elde
edilen XRD sonuglarma gére iiretim agamasinda kullanilan girdi {iriinlerinde az miktarda da olsa bulunabilen sodyum (Na?*),
amonyum (NH."), potasyum (K*), kloriir (CI) ve nitrat (NO3") (Hellmich, C. and Ulm 2002) gibi iyonlarin iiretilen 6rneklerde
bulunmadig1 goriilmiistiir. Bu iyonlar iiretilen HAp’ nin safsizligina direkt etki edebilen iyonlar olarak kristal 6rgii icine
kolayca dahil olabileceginden (Kweh, Khor, and Cheang 1999, Puajindanetr 1993), XRD modelinde bulunmamalari iiretim
metodunun etkinligini ve reaksiyon sentezinde kullanilan ana malzemelerin safsizligini gostermektedir. HAp sentezlenmesi
asamasinda tercih edilen ¢oktiirme yonteminin etkinligi XRD modelinden elde edilen sonuglarla da dogrulanmustir.

Bu c¢alisma igeriginde HAp ve farkli oranlarda Ag(I) iyonlar1 katkilanmis Ag(I)-HAp tozlart oda sicakliginda tiretilmistir.
Diistik sicakliklar ya da oda sicakligi gibi bir degerde sentezlemenin HAp saflig1 tizerindeki etkisi ¢cok sayida arastirmaci
tarafindan incelenmistir. Yapilan ¢alismalarda 20+2 °C reaksiyon sicakliginin énemi vurgulanmistir (Keskin A 2000, Giuca et
al. 2010, Touger-Decker and Van 2003, Hardie 1982, Verron, Bouler, and Guicheux 2012). Bu ¢alisma iceriginde yapilan
XRD sonuglarina gore reaksiyon igin tercih edilen laboratuvar sartlarinin 20+2 °C sicakliginin uygunlugu ile HAp iiretimi igin
kritik bir sicaklik oldugunu goriilmiistiir. Tercih edilen bu sicaklik degerleri, liretim esnasinda ¢ozeltilerin karistirma hizlarma
ve sirelerine dikkat edilmezse nihai 6rneklerin kalitesine dogrudan etki etmektedir. Bu sicakliklarda yavas bir karigtirma hizi
(100 rpm) ve kisa bir siire tercih edilirse reaksiyon gergeklesme hizi yavaslayacagindan yabanci fazlarin olusmasina neden
olabilecegi bildirilmistir (Seckler et al. 2005). Uretim esnasinda 12 saat gibi bir karigtirma siiresinin CaO fazlarimin varligini
onemli Ol¢iide azalttig1 bilindiginden yapilan ¢aligma sonucunda elde edilen XRD modelinde CaO fazinin bulunmayisi, tercih
edilen karigtirma hizinin ve siiresinin uygunlugunu gostermektedir. Hizli tercih edilen karistirma hizinin yaninda ¢ok yavas
karistirma hizi Monetit (DCPA), Brushite (DCPD), TCP, CaO gibi fazlarin olusmasina neden oldugundan (Seckler et al. 2005)
karigtirma hizi ve Karigtirma siiresi sicaklikla beraber optimize edilmistir. Cozeltilerin karistirilmasindan sonra gergeklestirilen
coktlirme siresi de nihai HAp’nin kalitesi {izerinde etki edeceginden ¢6ktiirme islem siiresini uzun tutmak tavsiye edilmektedir
(Seckler et al. 2005). Elde edilen XRD modellerine gore bu ¢alisma iceriginde uygulanan 12 saatlik ¢oktiirme siiresinin yeterli
bir siire oldugu sonucu elde edilmistir. Uretim parametreleri icinde nihai HAp Grtiniinin Kalitesi tzerindeki en etkili faktor
kalsinasyon ve sinterleme islemlerinde tercih edilen sicakliklar ve uygulama sireleridir (Seckler et al. 2005). Kurutma
isleminde amag reaksiyon sonucunda agiga ¢ikan ugucularin yapidan ¢ikarilmasidir. Bu kurutma isleminde en diistiik sicaklikta
ucabilecek gruba goére ayarlanmalidir. Kurutma siresi az tercih edilen c¢aligmalar da yine CaO ve B-TCP gibi fazlarin
olusmasina neden olacag bildirilmistir (Seckler et al. 2005). Kurutma ve sinterleme sicakligi malzemenin yiizey morfolojisi
tizerinde de etkili oldugundan dikkatlice optimize edilmistir. Sinterleme sicaklig1 ve siiresi malzemenin morfolojisi, tane yapisi
ve tane boyutu iizerinde etkili oldugundan HAp’ nin mekanik o6zelliklerine de etki etmektedir (Turkoz, Atilla, and Evis 2013).
Bu ¢alismada bu etki SEM cihazi ile morfolojik olarak incelenmistir. XRD analizi sonucunda ¢alisma igeriginde tercih edilen
200°C ve 12 saatlik kurutma sicakliginin ve siiresinin, 1100°C ve 1 saatlik sinterleme sicakliginin ve siiresinin uygun HAp
malzemeleri elde etmek i¢in ideal degerler oldugu sonucuna ulasilmistir.

Bu ¢aligma igeriginde tercih edilen ¢oktiirme metodunda uygulanan reaksiyondaki hammaddelerin nihai Uriin Uzerinde etkili
olmakla beraber safsizliga etki edecek kirletici etkilerinin ¢ok az oldugu goriilmiigtiir. Bununla beraber bu reaksiyonda
kullanilan yiiksek sinterleme sicakligi da nihai iiriin {izerinde olabilecek kirlenmeleri ortadan kaldirmasi da avantajli bir durum
olarak degerlendirilmistir. XRD piklerinin pik alanlar1 dikkatle incelendiginde (Sekil 3.1 ve Sekil 3.2) dar zirvelere sahip bir
sonu¢ gozlenmistir. Dar pik alanlar1 daha biiylik kristallenmeyi genis pik alanlar1 ise daha az kristallenmeyi gdstermektedir
(Kweh, Khor, and Cheang 1999). Calisma igeriginde degerlendirilen HAp 6rneklerinin sahip oldugu dar ve uzun pik varligi
kristallenmenin uygunlugunu gostermektedir.

3.2 Yiizey Morfolojisi incelemesi

Bu ¢alismada, goriintiileme isleminde yiiksek ¢oziiniirliik olusturdugu icin SEM tercih edilmistir. Uretilen katkisiz HAp ve
%0,05 - %0,20 - %0,40 Ag(l) iyonlar1 katkilanmis Ag(I)-HAp biyomalzemelerinin SEM goriintiileri Sekil 3.3°de
gosterilmistir. Her iki grup icin yapilan ¢aligma sonucunda elde edilen SEM goriintiilerinde yogun ve bal petegi desenli bir
morfoloji gdzlemlenmistir. HAp’ nin morfolojik olarak degerlendirmesinden beklenen az deformeli, diizgiin dagilimli, kiiresel
ve diizenli sekilli pargaciklara sahip oldugu gériilmiistiir. Uretimde kullanilan ¢oktiirme yontemi parametreleri, her bir 6rnek
icin ayn1 tutuldugundan yiizey morfolojileri iizerine etki edebilecek tek etken iyon katkilama ve bu iyonlarin katki oranlaridir.
Bu ¢aligma igeriginde elde edilen SEM goériintiilerine gore segilen katki oranlarindaki degisimin yiizey morfolojisine net bir
etkisinin olmadig1 goriilmiistiir. Ancak bu katki oranindaki artisin morfolojiyi degistirmeyecegi anlamima gelmemektedir.
Yiizey morfolojisinde katkilama oranina gore degisimin incelendigi bir ¢alisma da morfoloji degisimi igin kritik bir deger
tanimi kullanilmustir (Turkoz, Atilla, and Evis 2013). Belirtilen ¢aligmada Ag(I) iyonu katkilanmigs HAp i¢in %2 gibi bir
degerden sonra morfolojisinin diizensiz ve tanelerde 1si1l islem izlerinin gozlendigi bildirilmistir (Turkoz, Atilla, and Evis
2013). Yaptigimiz ¢alisma i¢in tercih edilen katki oranlari i¢in bu denli keskin farkliliklar g6zlenmemistir.

Uretilen katkisiz HAp tozlarinin yiizey morfolojisi iizerine etki eden en 6nemli iiretim parametresi sinterleme sicakligidir
(Kweh, Khor, and Cheang 1999). Yiizey diizgiinliigiini arttirmak i¢in sinterleme sicakligi yiiksek bir deger ve ¢oktiirme siiresi
icin en az 12 saatlik bir slire ve ideal bir Ca/P orami segilmesi (Kweh, Khor, and Cheang 1999; Turkoz, Atilla, and Evis 2013)
gerektigi, almis oldugumuz SEM goriintiileriyle de dogrulanmistir. 1100°C ve 1 saat olarak ayarlanan sinterleme islemi ile
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diizenli, piirlizsiiz, bal petegi desenli ve nano boyutta HAp parcaciklariin olustugu goriilmiistiir. HAp’ nin sahip oldugu bu
plriizsiz yiizey, ylizeye yapisma ve/veya tutunma ihtimalini azaltacagindan dis tedavilerinde dis yiizeyine
mikroorganizmalarin tutunmasini engelleyen ideal bir ylizey olusturacaktir. Dentin tiibiilleri iizerine kaplama amagh
kullanacagimiz bu iirlin mikroorganizmalarla ilk karsilasacak yer olacagindan yiizey piiriizliliigliniin az olmas1 tedavinin
etkinligi i¢in ¢ok pozitif bir katki saglayacag: diisiiniilmektedir.

—— 500 nen ——

HUBTUAM

Sekil 3.3: Uretilen Katkisiz (a) ve Ag(l)-HAp SEM gérintileri b) % 0,05 ¢) % 0,20 d) % 0,40 Ag(l)-HAp

Bu ¢alismada ¢okelme islemi igin 12 saatlik bir siire uygulanmistir. Pargaciklarin ¢okelmesi i¢in belirlenen siire az olursa ve
¢Okelen kisimla sivi igerik birbirinden tam ayrilmazsa ¢ozelti ve pargacik karisimi ile 1s1l islem siirecleri baglayacaktir. Bu
durumda pargaciklarin ¢ézeltiden tamamen ayrilmamasi ve hizli uygulanan 1s1l iglemle beraber malzemenin yiizey morfolojisi
de pirdzll hale gelecektir (Giulietti et al. 2001). Bu nedenle 1s1l islem 6ncesi pargaciklarin ¢ozeltiden tamamen ayrilmasi igin
12 saatlik bir ¢gokelme islemi uygulanmistir. Ayn1 zamanda siizdiirme isleminde de yeterli bir siire beklemeyle beraber diisiik
vakum pompasi kullanilarak daha etkin bir ayrim saglanmaya ¢alisilmistir. Normalde biitiin HAp yapilari 1s1l islemin basladig:
ilk andan 151 islemin bittigi son ana kadar ki siirede piiriizliiden piiriizsiiz yiizeye dogru ilerlerler (Giulietti et al. 2001). ilk
anda yani piiriizlii durumda molekiiller daha fazla yapisma ve biiylime egilimine sahiptirler. Isil islemle beraber piiriizlii
ylizeyden pirlizsliz yiizeye doniisiim baglayacaktir. Yiizey piiriizsiizlestikce de molekiillerin eklenmesi yavaslayacak ve nihai
yap1 ortaya ¢ikacaktir (Giulietti et al. 2001). Yaptigimiz ¢alismalar sonucunda elde edilen verilere gore piiriizlii yiizey olarak
ortaya cikabilecek negatif etkiyi azaltmak i¢in ilk kurutma islemini bir siire daha arttirarak bu yan etkilerin ortadan
kaldirilabilecegi gorilmiistiir. Bu ¢alismada ise ¢okelme sicakligi laboratuvar sartlarindaki sicaklik, kurutma sicakligr 200°C
ve sinterleme sicakligi da 1100°C olarak uygulanmistir. Reaksiyon sicakliklariyla beraber 1s1l iglemlerin uygulandig siirelerde
malzemelerin yizey kalitesini etkilemektedir (S. Lazi¢ et al. 1996, Slavica Lazi¢ et al. 2001). HAp (retim yontem
parametrelerinin faz safsizligina etkisi XRD calismasinda tanimlanmistir. Ca fazlaligindan CaO ve P fazlaligindan da B-TCP
fazlarinin ortaya ¢ikacagi agiklanmistir. Kalsiyum fosfat bilesiklerinden HAp, TCP’ den biyolojik olarak daha etkindir (Kweh,
Khor, and Cheang 1999). Bu ¢alisma igeriginde dentin tiibiil yiizeylerine kaplama hedefi, biyolojik bir yiizeye kaplama islemi
oldugundan HAp’ nin sahip oldugu Ca/P degerleri safsizlig1 da gostermek igin ayrica belirlenmistir. Ayrica bu ¢alismada Ca/P
oram1 SEM-EDS kullanilarak belirlenmeye ¢alisiimistir. Olgiimlerde 50 um dlgek degerinde alinan genel SEM gériintiisiinde
yaklasik 200 um?’lik bir alan segilerek dlgiimleme yapilmistir. Katkisiz HAp ve Ag(I)-HAp’ lere ait SEM-EDS spektrumlari
ve sonuglar sirasiyla Sekil 3.4’de gosterilmistir. Ayn1 zamanda biitiin gruplar i¢in elde edilen Ca/P oranlari Cizelge 3.1°de
gorilmektedir.

Cizelge 3.1 Ca/P degerleri

Ornek Ca P Ca/P

Katkisiz HAp 44,70 26,79 1,6685
% 0,05 Ag(l)-HAp 50,24 30,39 1,6531
% 0,20 Ag(l)-HAp 49,70 29,98 1,6577
% 0,40 Ag(l)-HAp 51,40 30,84 1,6666
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Sekil 3.4 Uretilen Katkisiz (a) ve Ag(l)-HAp, SEM-EDS Spektrumlari, b) % 0,05 c) % 0,20 d) % 0,40 Ag(l)-HAp

SEM-EDS ¢aligmalari sonucunda elde edilen spektrumlardan saglanan verilerle hazirlanan Cizelge 3.1 incelendiginde
kalsiyum fosfat seramikleri i¢in tamimlanan (S. Lazi¢ et al. 1996, Slavica Lazi¢ et al. 2001, Touger-Decker and Van 2003,
Verron, Bouler, and Guicheux 2012, Dorozhkin 2010) Ca/P oranlar elde edilmistir. Bu sonuglarda hem XRD hem de FTIR
analizlerinden elde edildigi gibi katkisiz HAp mineralini gostermektedir. Uretimde elde edilen bu deger dis dentin tiibiil
hassasiyet tedavilerinde kullanimi diigiiniilen HAp i¢in istenen bir Ca/P degeridir. Ancak bu sekilde belirlenen Ca/P degeri
uygulanan metodun gecerliligi agisindan diistindiiriiciidiir. Yani SEM-EDS analizinde se¢ilen bolgeye gore veri alimi oldugu
icin ashinda Ornegin batinind temsil etmemektedir. Tekrarli yapilan &lgimler sonucunda alinan ortalama degerle
malzemelerin Ca/P oranlari hakkinda bilgi edinmemizi saglamaktadir. Bu olumsuz yaklasimi ICP-OES cihaziyla biitiin
malzemenin sahip oldugu Ca, P degerlerini miktar olarak belirleyerek asilabilecegi diistiniildiigi icin EDS 6&lglimlerini
dogrulamak adina ICP-OES cihaziyla Ca/P oranini belirlenmeye ¢alisilmistir. ICP-OES cihaziyla elde edilen Ca, P degerleri
Cizelge 3.2°de verilmistir. Bu islem tekrariyla biitiin olarak bir HAp yapisinin varligi da dogrulanmis olacaktir. Hem daha
gercekei bir Ca/P degeri hem de yapiy1 biitiin olarak skorlamak verilerin dogru kaydedilmesi acisindan énemlidir.

Burada ICP-OES cihaziyla yapilan 6lgiimlerden alinan sonuglardan sadece katkisiz HAp i¢in elde edilen sonuglar verilmistir.
Katkisiz HAp tozu i¢in elde edilen Ca, P degerleri sirasiyla 1,821 ppm ve 1,095 ppm olarak Sl¢lilmiigtiir. Bu degerler
sonucunda elde edilen Ca/P oran1 1,6630 olarak bulunmustur. SEM-EDS sonucundan elde edilen 1,6685 Ca/P degeriyle
oldukg¢a uyumludur. Bélgesel ve segime bagli alinan EDS 6lgtimlerinden alinan sonucun ICP-OES gibi butunlini miktar olarak
belirleyen ¢aligmayla uyumlu ¢ikmasi tamamen bir HAp yapisinin varligini gostermektedir.

Cizelge 3.2 Katkisiz HAp, ICP-OES Sonucu

Olgiim Sonug (ppm)

1 1148990 1.111 1.882

2 1145730 1.095 1.818

3 1145560 1.080 1.823

Ortalama 1146760 1.095 1.821
Ar430.010 | P177.495 | Ca 317.993

Sonug¢ olarak ¢oktiirme yontemiyle sentezlenen katkisiz HAp ve Ag(I)-HAp biyomalzemeler bal petegi desenli ve diizenli
sekilli, yiizeyleri piiriizsiiz pargaciklara sahiptir. Elde edilen bu morfoloji ve Ca/P degerleri iiretilen bu biyomalzemelerin
yilksek reaksiyon sicakliklarinda, uzun ¢okelme zamanlarinda tretildiginin de bir gostergesi olmustur. Bu biyomalzemeler
morfolojik olarak yiizey piiriizliigli gibi negatif bir etki doguracak 6zellige sahip olmadigindan ve Ca/P oraniyla HAp fazimi

649



UMAGD, (2019) 11(2), 643-656, Tiirkoz & Erdem

net bir sekilde dogruladigindan bu haliyle dis dentin tiibiilleri hassasiyet g¢alismalarinda kaplama malzemesi olarak
kullanilmasinin uygun oldugu sonucu elde edilmistir.

3.3 Tane Boyutu incelemesi

Uretilen katkisiz HAp ve farkh katki oranli Ag(I)-HAp &rneklerin tane boyutlar;, SEM ve Zeta Sizer cihazi 6lgiim sistemleri
kullanilarak belirlenmistir. Olgiilen tane boyutlar1 ve ortalama tane boyutu degerleri ¢izelge halinde listelenmistir. Bununla
beraber Zeta Sizer cihaziyla yapilan 6l¢iim sonuglart her bir 6rnek i¢in Sekil 3.5°de gosterilmistir. Hem SEM cihazi hem de
Zeta Sizer cihaziyla yapilan tane boyut 6l¢iim sonuglart karsilagtirilmistir. Tane boyut dagilimlari iizerindeki dikkate deger
degisim, malzemenin mekanik 6zelliklerini degistireceginden katkisiz HAp ve farkli katki oranli Ag(I)-HAp 6rnekleri kendi
aralarinda degerlendirilerek iyon katkilamanin etkileri incelenmistir.

SEM cihaziyla goriintiiler iizerinden rastgele 10 6l¢iim sonucunda elde edilen tane boyut degerleri yaklasik 100-500 nm
araligindadir (Cizelge 3.3). Elde edilen bu tane boyut degerleri hem kendi iginde hem de gruplar iginde degerlendirildiginde
nano boyutta tane boyut degerleri elde edilmistir. Coktiirme metoduyla yapilan iiretimde tercih edilen kurutma ve sinterleme
sicakligr malzemelerin tane boyutlarinin dagilimi iizerinde pozitif bir etki gdstermistir. Dentin tiibiilleri {izerinde kaplanabilen
bir malzeme iiretme hedefi i¢in ana kriter olan nano boyutta malzeme sentezleme hedefinin gerceklestigi bu sonuglarla
dogrulanmistir. SEM ol¢iimlerinde goriintii alinan yerden tane boyut degerlendirmesi yapildigi igin rastgelelik igeren bir sonug
vardir. Yani analiz edilen bolgedeki dagilim tiim malzeme dagilimi igin fikir verse de kesin bir sonu¢ vermemektedir. Bu
nedenle tiretilen katkisiz HAp ve farkli katki oranli Ag(I)-HAp orneklerinin tane boyutlar1 Zeta Sizer cihaziyla da dl¢iilmistiir.
Zeta Sizer cihazinda konulan madde miktarindaki biitiin tanelerin tane boyut dagilimim belirlendiginden genel tane boyut
dagilim1 igin daha iyi bir fikir elde etmeyi saglamaktadir. Olciimler sonucunda elde edilen tane boyut dagilimlar1 Sekil 3.5°de
gosterildigi gibidir. Cihaz ¢iktis1 olarak verilen sonug ortalama bir tane boyut dagilimimni gostermektedir.

Cizelge 3.3 SEM’den Elde Edilen Tane Boyut Olgiimleri.

Olgiim (nm)
Numune Ortalama
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

KatkisizHAp 226 313 322 210 185 233 230 153 228 183 228

0] -
0005 A9 506 112 282 263 338 149 445 212 173 228 240

HAp

(0) -

|_/|°A%20 AU 239 106 113 322 241 303 400 369 253 120 256
(0) -

F/;’A%“O AID- 395 177 513 302 186 408 466 376 392 475 369

Zeta Sizer sonuglarinda katkisiz HAp i¢in 111 nm, %0,05 Ag(I)-HAp i¢in 268 nm, %0,20 Ag(l)-HAp icin 288 nm ve %0,40
Ag(l)-HAp igin 479 nm ortalama tane boyut degerleri elde edilmistir. Ca’dan eksiltme olarak uygulanan giimiis katkilamasi Ca
oranini azalttigindan Ag(I) iyonu ilavesi ile tane boyutlarinin kiiciilmesi beklenmektedir (Turkoz, Atilla, and Evis 2013). Bu
haliyle katki oranlarindaki artiga gére tane boyutlarinin biiyiidiigii sonucuna ulasilmistir. Ancak buradan, artan katki orani tane
boyut dagilimim arttirir sonucuna ulagilamayacagt diistiniilmustiir. Ciinkii boyle bir sonu¢ ifade edebilmek i¢cin malzeme
yogunluklarinin da bilinmesi gerekmektedir. Yogunluk artmasi malzemelerin ayn1 hacme daha fazla tane girmesi oldugundan
normalde beklenen tane boyutlarmn azalmasidir. Fakat burada Zeta Sizer’ da gozlenen tane boyut degerindeki artig cihazda
kullanilan 6l¢iim teknigiyle de iliskilendirilebilir. Analiz siiresi boyunca HAp tozlarmin topaklasmasi analiz etkinligini
sorgulamamiza neden olmaktadir. Topaklasmayla beraber cihaz daha yiiksek bir tane boyutu degeri okuyacaktir. Ancak bu
caligmada tercih edilen katki oranlar1 bu etkinin net olarak gdzlemlenmesi icin yeterli oranlar degildir. Bu etkinin net olarak
gozlemlenmesi i¢in daha yiiksek oranli katki tercih edilmelidir.

ik bakista bu farkli degerler, hem iyon katkilamanin hem de iyon katki oranlarindaki degismenin tane boyut dagilimi iizerinde
etkisinin var oldugu seklinde yorumlansa da ¢alisma igeriginde hedeflenen 1-2 um’lik dentin tiibiilleri i¢in biitiin degerler uygun
oldugundan bu dagilim farki 6nemli olarak degerlendirilmemistir. Tane boyut dagilimi {izerinde malzeme yogunluklar1 da
etkilidir. Ciinkii Zeta sizer dl¢iimlerinde kullanilan ortam yogunlugu her malzeme i¢in aynidir. Fakat her malzemenin kendi
yogunlugu ayni degildir. Bu nedenle bu tane boyut dagilimlar1 malzeme yogunluklari da dikkate alinarak degerlendirilmelidir.
Yogunluk 6l¢iimlerinde daha detayli tartisilacak olsa da malzeme yogunluklarinda degisimin ¢ok biiyiik olmamasi da Zeta Sizer’
daki tane boyut dlgiimiinde goreceli bir artis1 géz ardi etmemize sebep olmustur. Zeta Sizer Ol¢iimleri esnasinda hem katkisiz
HAp hem de farkli katki oranli Ag(I)-HAp 6rneklerinde gézlemlenen hizli topaklagma analiz i¢in dikkate deger bir sorun tegkil
etmektedir. Bu nedenle Zeta Sizer dl¢limlerinde HAp® den daha yogun bir s1vi ortami kullanip, bu sivi i¢inde en az 30 dakika
sonike iglemi analizin verimliligi agisindan énemli olarak degerlendirilmistir. Coktlirme yontemiyle sentezlenmis HAp ve Ag(I)-
HAp’lerin sahip olduklart 100-500 nm araligindaki tane boyut degerlerinin FDA tarafindan biyolojik uygulamalarda
kullanilacak CaP biyoseramik iiriinleri i¢in tanimlanan tane boyut dagilimlarini acik bir sekilde sagladig goriilmiistiir. COktiirme
metoduyla Gretilen HAp ve %0,05 - %0,20 - %0,40 Ag(l)-HAp tozlarinin ¢oktiirme islem parametrelerinin elde edilen nihai
HAp Ozellikleri Gzerindeki etkileri degerlendirildiginde tiretilen katkisiz HAp tozlarinin arzu edilen 6zelliklere ulagmis olmasinin
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¢oktiirme iglemi parametresine biiyiik dl¢iide bagl oldugu belirlenmistir. Diste dentin tiibiil hassasiyet giderme galigmalarinda
dentin tlibiil tikama amagli kullanimi hedeflenen HAp ve %0,05 - %0,20 - %0,40 Ag(l)-HAp tozlarinin faz safsizliginin ve
bilesen gruplarmin, yogunlugunun, yiizey morfolojisinin ve tane boyutlarinin, Ca/P oraninin biyolojik uygulamalar i¢in gerekli
olan kriterleri sagladig1 goriilmiistQr.

Size (d.n... % Intensity  Width (d.n... Size (d.n... % Intensity ~ Width (d.n...
Z-Average (d.nm): 2285 Peak 1: 2452 100,0 70,22 Z-Average (d.nm): 4063 Peak 1: 390,7 100,0 128.2
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Sekil 3.5 Uretilen Katkisiz (a) ve Ag(I)-HAp Zeta Sizer Sonuglari b) %0,05, ¢) %0,20, d) %0,40 Ag(l)-HAp

3.4 Bilesen Gruplari incelemesi

Coktiirme yontemiyle iiretimi yapilan katkisiz HAp ve katkili Ag(I)-HAp’ nin sahip oldugu PO,*, OH, CO3%, HPO,? bilesen
gruplarmin belirlenmesinde FTIR analizi kullamlmigtir. Bu analizlerde elde edilen spektrumlar HAp ve Ag(l)-HAp igin Sekil
3.6°da gosterilmistir. FTIR calismas1 sonucunda elde edilen spektrumlara gore PO4> gruplar sahip olduklari dalga boyu
degerleriyle tiretilen HAp’ nin hem HAp fazininin hem de XRD sonucuyla ortiisecek sekilde ¢ok az miktarda B-TCP fazinin
varhgini gostermektedir. Biikme titresimi (v2) 477 cm™*, O-P—-O biikme titresimi (v4) 571 ve 603 cm™, P-O arasinda simetrik
gerilme titresimi (v1) 969 cm™, P-O arasinda asimetrik gerilme titresimi (v3) 1037 ve 1100 cm™, OH- titresim (v1) ve gerilme
(vs) titresimleri 640 ve 3570 cm™ dalga boylarinda gozlemlenmistir. 3600 ila 2600 cm™ dalga boyu degerlerinde
gbzlemlenmesi beklenen su bandina ait piklerde gézlenmistir.
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HAp'nin temel yapist i¢inde karbonat iyonlariin bulunmas: beklenmemesine ragmen sentez kosullarina bagl olarak, CO2'nin
suda ¢dziinmesi ve sonugta meydana gelen karbonat iyonlarinin kristal kafes i¢ine dahil edilmesi nedeniyle ¢ogu zaman
karbonat iceren bir HAp elde edilir (Destainville et al. 2003). PO,* grubunun COs? grubuna baglanmasmi gdsteren sogurma
COgz? pikleri 1700 cm™ dalga boyu araliginda gozlemlenmistir. Zayif siddetli PO4>, asimetrik gerilme titresimi (v3) ve
simetrik gerilme titresimi (v1) emme bantlar1 1934 ve 2072 cm™ dalga boyu aralifinda gdzlemlenmistir. Bununla birlikte HAp
ve Ag(l)-HAp igin sirasiyla 432 cm™ ve 1127 cmt, 433 cm™ ve 1132 cm dalga boylarinda ¢ok az bir pik siddetiyle p-TCP
fazia ait olan pikler de gdzlemlenmistir. Uretim sonucunda elde edilen iiriiniin FTIR sonuglarinda gézlemlenen B-TCP fazi
XRD sonuglariyla uyumludur. Farkli katki oranli Ag(I) iyonlar eklenerek iiretimi yapilan Ag(I)-HAp tozlari i¢in yapilan FTIR
calismalarinda da HAp igin yapilan FTIR analiziyle uyumlu bilesen gruplart bulunmustur. Sentezlenen HAp ve Ag(l)-HAp
tozlarina ait kimyasal baglarmin sogurulma bantlar1 i¢in elde edilen spektrum degerleri literatiir degerleriyle kiyaslanarak
Cizelge 3.4' de gosterilmistir. Elde edilen dalga boyu degerleri HAp ve Ag(I)-HAp igin gegerli pik noktalariyla uyumludur.

Coktiirme yontemiyle iiretilen HAp’ lerde emilen suyun ¢ikarilmasi icin kalsinasyon islemi ve katkisiz HAp fazinin olusmasi
icin sinterleme islemi uygulanmaktadir. Bu islemlerde ki uygunsuzluklar XRD analizinde oldugu gibi FTIR analizinde de
gozlemlenmektedir. Kurutma isleminde siire ve sicaklik degerlerinde ki hatalar FTIR analizlerinde su varligin1 gosteren dalga
boyu noktalarinda aciga c¢ikmaktadir. HAp tozlarinin FTIR analizlerinde ¢ok az miktarda su varligim1 gosteren pikler
gbzlenmistir. Ancak bu su varhigi tiretimle birlikte FTIR analizinde tercih edilen analiz yénteminden de olabilir. FTIR analizi
icin Ornekler, toz halinde kullanilabilecegi gibi, tozlarin KBr ile karistirarak hazirlanan pelletlerin kullanilarak dl¢iimiin
yapilmasi da miimkiindiir. Bu c¢alismada KBr pellet hazirlanarak analizler yapilmistir. Bu 6rnek hazirlama yonteminin,
hazirlanan pelletin kalinliginin her 6l¢iim i¢in birbirine yakin hazirlanmasi, KBr igine katilan 6rnegin homojen dagilmasi gibi
bazi dezavantajlar1 olsa da madde miktarinin sabit ayarlanmasi, gelen 1518 Ornek iizerine daha iyi odaklanilmasi gibi
avantajlar1 nedeniyle analizin giivenirligine pozitif katki saglamaktadir. Yapmis oldugumuz analizler sirasinda gézlemlenen
su sogurma bandi KBr’ nin ortamdan su molekiillerini ¢ekmesinden kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Bunun sonucu olarak
spektrumda su bantlar1 olusturmustur. Normalde HAp analizlerinde de az bir miktar sogurulan su varlig1 gdzlense de KBr ile
yapilan pelletleme sonucunda bu su varlig1 artmistir. Bu su bantlariin ortadan kaldirilmasi igin hazirlanan pelletler belli bir
siire kurutma iglemine tabi tutularak ve 6zel hermetik kaplarda analiz 6ncesi bekletilirse, adsorbe edilen genis su bantlari
daraltilabilir. Ag(I)-HAp’lerde analiz i¢in hazirlanan pelletler 35 °C sicaklikta ve yaklasik 20 dakika siireyle etiivde
bekletilerek FTIR analizleri yapilmistir. Bunun sonucunda yogun su sogurma bantlar1 gézlenmemistir (Sekil 3.6).

Hem {retim esnasinda hem de karakterizasyon agamalarinda sogurulan suyun kaybedilmesi kafes parametrelerini
etkilememektedir (Destainville et al. 2003). FTIR analizlerinde iiretilen HAp’ ler i¢in sentez parametrelerinden ve
safsizliklarindan kaynaklanan H,O grubu pikleri goziikse de NO%* ve NH* gruplarina ait pikler gdzlenmemistir. Sentez
parametreleri ve safsizlik kaynakli piklerin var olmasi nihai {iriin i¢in negatif bir etki olarak diistiniilmemektedir (Destainville
et al. 2003). Bu nedenle XRD sonuglar tizerinde etkili olmayacaktir. Yani malzemenin yapisinda ve faz safsizliginda bir
degisime neden olmayacaktir. Ancak bu gruplarin varliginin biyolojik uygulamalar i¢in 6nemli oldugunu disiiniilmektedir. Bu
ugucularin varliginin biyolojik uygulamalarda olusabilecek reaksiyonlar nedeniyle ortadan kaldirilmasi 6nemli olarak
degerlendirmektedir. Yapilan bu ¢aligmada su grubu gozlemlenmisken amonyum ve diger ugucu gruplart gézlenmemistir.
Uretim asamalarinda uygulanan sinterleme 151 islemindeki farkliliklar da CaP seramiklerinin faz safsizligina, faz tiriine ve
ornek tane boyutuna etki etmektedir. Bu etkiler XRD analizinde gozlemlendigi gibi FTIR analizinde de gozlemlenebilir.
Uretim esnasinda kullanilan 1s1] islem sicakhiginin ve siiresinin bir sonucu olarak amonyumun kalmtilari da bazen bilesen
gruplar iginde gozlenebilmektedir. 1320 -1480 cm™ dalga boylari arasindaki bolgede karakteristik amonyum zirvelerin
gbzlemlenmemesi 1s1l islem sonucu bu grubun yapidan uzaklastig1 seklinde degerlendirilmistir. Uretimini yapmis oldugumuz
HAp tozlari igin yapilan FTIR analizinde ¢ok az B-TCP fazina ait olan dalga boyu degeri gdzlemlenmistir. Bu da XRD ile elde
edilen sonucu destekleyici bir bilgi olarak not edilmistir. Bu fazin varligi, Ca grubunun ¢dzeltisinin hazirlanmasinda yapilan
karistirma siiresi, hiz1 ve ana bilesenlerin safsizligi ile ilgili bir eksiklikten kaynaklandig diistiniilmiistiir.

Cizelge 3.4 HAp FTIR Sonuglar

Bilesen Sogurma Bandi, em™!
Grubu Referans HAp Ag()-HAp
COs* 1640, 1650 1700 1695

460, 474 477 473

560 ve 600

571 ve 604 571 ve 603 562 ve 599
PO* 960, 961 969 960

1020 ve 1120

1046 ve 1090 1037 ve 1100 1023 ve 1088

1950-2100 1934-2072 1943-2064

. 630 ve 3540

OH 631 ve 3572 640 ve 3570 3580
HPO4* 875 - -
Sogurulan Su 3600, 3600 2600 - 3600 2600-3600

FTIR, biyolojik uygulamalarda siklikla tercih edilen saf ve termal olarak kararli bir HAp ve B-TCP elde etmek i¢in sentez
parametrelerini degerlendirmemize yardimci olan bir analiz yontemidir (Destainville et al. 2003). FTIR sonuglarindan elde
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edilen bilgilere gére HAp tozlarmin karakteristik 6zelliklerinin saglanmasi igin ana girdi iiriinlerin yiiksek diizeyde saf olmasi
gerektigi anlasilmigtir. Ayrica istenen iiriinii elde etmek i¢in malzemenin 1sitma siireglerinde tercih edilen sicaklik ve siirelerin
dikkatle segilmesi gerektigi sonucuna varilmistir. Bununla birlikte yapmis oldugumuz iiretimde elde edilen iiriinlerden alinan
FTIR analiz sonuglarina gore kurutma sicaklig1 ve siiresinin kosullarinin yogun HAp yapisinin elde edilmesi i¢in ideal degerler
oldugu sonucu elde edilmistir. Coktiirme yontemiyle sentezlenmis HAp ve Ag(I)-HAp’lerin fazlara gore sahip olduklart
bilesen gruplarini belirlemek amaciyla kullanilan FTIR analiz sonuglariyla da FDA tarafindan biyolojik uygulamalarda
kullanilacak CaP biyoseramik {iriinleri i¢in tanimlanan 6zellikleri sagladigi goriilmiistiir.

3.5 Yogunluk incelemesi

Uretilen HAp tozlarinin Karakteristik 6zelliklerinden olan yogunluk degerinin belirlenmesi igin Archimed y&ntemi
kullanilmistir (Turkoz, Atilla, and Evis 2013). Yapilan yogunluk Sl¢iimleri ile ilgili sonuglar Cizelge 3.5’ de gosterilmistir.
Malzemelerin goreli yogunluk degerleri deneysel olarak 6l¢iilen yogunluk degerinin teorik olarak bilinen yogunluk degerine
béliinmesi ile hesaplanmistir (Katkisiz HAp teorik yogunlugu 3.156 g/cm® (Turkoz, Atilla, and Evis 2013)). Elde edilen
yogunluk Ol¢tim sonuglarina gére ¢oktiirme yontemiyle {iretimi yapilan katkisiz HAp 6rneklerinin yogunluk degeri 3,051
gr/icm® ve goreli yogunlugu %96,673 olarak belirlenmistir. Uretimi yapilan katkisiz HAp 6rneklerinin katkisiz HAp igin
tamimli teorik yogunluk degeri olan 3,156 gr/cm? degerine kiyasla daha az yogundur. Farkli katki oranlarinda %0,05 - %0,20 -
%0,40 Ag(I) iyonlar1 katkilanmis Ag(I)-HAp &rnekleri icin sirasiyla 3,089-3,112-3,140 gr/cm?® olarak yogunluk degerleri
Ol¢tilmustiir. Katki orani arttikga Ag(I)-HAp tozlarmim yogunluKlarinin arttigi goriilmektedir. Yapilan yogunluk 6l¢timlerinde
malzemelerin yogunluklar1 hacimlerinden yararlanilarak hesaplanmistir. Archimed metodunda sabit kiitle olarak ayarlanan
ornekler once hassas terazide dl¢limlenmis daha sonra aym kiitlelere sahip ornekler ayri ayri su igine daldirilarak, sudaki
hacim artis1 gozlemlenmistir. Hem katkisiz hem de farkli Ag(I) iyonlar1 katkilanmis Ag(I)-HAp 6rneklerinin sabit basing ve
sabit sicaklik altinda, sabit kiitleler kullanilarak yogunluklar belirlenmeye ¢alisildigindan yogunluk sonuglarindaki farklilik
oOlgiilen orneklerin hacimlerindeki degisimden kaynaklanmaktadir. Yani ayni kiitleye sahip olan o6rneklerden farkli hacim
degerleri saglamistir. Bu da artan yogunluk degerine goére ayni kiitlede azalan bir hacim ortaya ¢ikarmaktadir. Katkisiz
HAp’ye yapilan iyon katkilamayla beraber kapladig1 hacim azalmis ve daha yogun bir malzeme haline gelmistir. Ayn1 sekilde
farkli Ag(I) iyonlar1 katkilanmig Ag(I)-HAp orneklerde de artan katki oraniyla beraber azalan bir hacim degeriyle daha yogun
bir malzeme elde edilmistir.

Seramik biyomalzemeler igin sabit kiitlede, kati kiitle yogunlugundaki artis gdzenekli yapinin azalmaya basladigi ve hacmi
olusturan tanelerin birbirine daha siki halde yaklastig1 seklinde yorumlanmigtir. Ayni sekilde iiretimi yapilan hem katkisiz hem
de farkli Ag(I) iyonlan katkilanmis Ag(I)-HAp 6rneklerin daha siki bir paketlenme gostererek yogunluk degerlerinde artma
olmustur. Ancak katki oran1 arttik¢a bu sik1 paketlenmenin siirekli artacagi anlamina gelmemelidir. Mustafa ve arkadaslarinin
(Turkoz, Atilla, and Evis 2013) yaptig1 ¢alismada yogunluk degerlerinde belli bir kritik katki oran1 degerine kadar yogunluk
degerinde artis gozlenmisken, her iyon icin farkli olan kritik katki orani degeri asilinca malzeme yogunluklari azalmaya
baglamistir. Bu azalis yapiya tutunmalarin azaldigi seklinde degerlendirilmistir. Yapmis oldugumuz ¢alismadan elde edilen
sonuglara gore segilen maksimum katki oraninda bile yogunluk igin bir artis gézlemlenmistir. Bu artis sonucunda elde edilen
biitiin yogunluk degerleri HAp’nin biyolojik uygulamalarinda istenen 3,00-3,22 gr/cm® (Turkoz, Atilla, and Evis 2013)
degerleri araligindadir. Teorik olarak biyolojik uygulamalar igin tarif edilen degerlerin iginde yogunluk sonuglarinin elde
edilmesi bu ¢alisma igerisinde uygulanan {iretim metodunun etkinligini géstermistir.

Cizelge 3.5 Yogunluk Ol¢iim Sonuglar

Srnek Sinterlenmis Goreli
Yogunluk (g/cm?) Yogunluk (%0)

HAp 3,051 96,673

90,05 Ag(l)-HAp 3,089 97,877

90,20 Ag(l)-HAp 3,112 98,605

%0,40 Ag(l)-HAp 3,140 99,493

Bu c¢alisma igerisinde karsilagtirilan kati maddelerin sabit kiitlede hacmindeki azalma tane boyutlarindaki degisimle de
aciklanmaya ¢alisilmistir. Artan yogunluk degerleri sonucunda azalan tane boyutlar1 boyutsal olarak biyolojik uygulamalar
icin kabul edilebilir bir sonug olsa da azalan boyut degerleriyle malzemenin bozunma olasiliginin artmasi istenen bir durum
degildir. Bu nedenle ideal bir yogunluk ve tane boyut degeri yakalanmalidir. Yogunluk degerlerindeki degisimler
malzemelerin tane boyutlar1 ve morfolojisi iizerinde etkili oldugundan HAp i¢in ayirt edici temel 6zellikler olan mekanik
egilme mukavemeti, gerilme mukavemeti ve kirilma dayanikliligi gibi degerler {izerinde de degisimlere sebep olacaktir
(Turkoz, Atilla, and Evis 2013). Ozellikle ortopedi uygulamalarinda mekanik o6zelliklerde ki degisimler dikkatle
incelendiginden bu degisimlerin bu tarz uygulamalar icin degerlendirilmesi gerektigi diisiiniilmektedir.
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4. Sonuglar

Coktirme yontemiyle dretilen HAp’nin ve giimiis katkili HAp’lerin faz tanimlamasi ve faz safsizliklarinin belirlenmesi igin
XRD cihazi kullamilmistir. Alinan tim XRD sonuglarinin ICDD dosyalar ile tutarli karakteristik zirvelere sahip oldugu
gorlilmistiir. HAp ve farkli glimiis katkilt HAp 6rneklerinin XRD grafiklerinde CaO’nun eser elementleri gdzlemlenmemesine
ragmen ¢ok az miktarda B—TCP fazina ait pikler gbzlenmistir. Burada gézlenen B-TCP faz1 % 0,5’in altinda gozlendigi icin
malzeme safsizliginda dikkate deger bir oran olarak degerlendirilmemistir. Kalsiyum fosfat (CaP) bazli en ¢ok incelenen ve
kullanilan ayrica klinik olarak test edilmis sentetik malzemeler HAp, B-trikalsiyam fosfat (B-TCP - Cas(POas),) ve iki fazli
HAp/B-TCP karigimlart oldugundan iiretimi yapilan iiriinlerde ¢ok az B-TCP g6zlemlenmesinin klinik uygulamalarda sorun
teskil etmeyecegi diistiniilmektedir.

Coktirme yonteminde ana girdi (Ca(NOs)2.4H20), (NH4);HPO4, NHs, AgNOs’ diir. Ana girdilerle baslatilan tretimin
sonucunda %99,0 iizerinde katkisiz Caio(PO4)s(OH), HAp’nin XRD piklerinin varligi ve NH*, NO* yabanci bilesenlerin
XRD piklerinin gézlemlenmemesi, ¢oktiirme metodu igerisinde gergeklestirilen kurutma ve sinterleme islemleri sonucunda
20NH4NO3 ve 6H,0 bilesenlerinin yapidan tamamen ayildigini géstermektedir. Coktiirme yontemiyle iiretimi yapilan HAp ve
%0,05 - %0,20 - % 040 Ag katkilanmis HAp 6rneklerinin sahip oldugu POs*, OH,, COs*, HPO4* bilesen gruplarmim
belirlenmesi igin FTIR analizi yapilmistir. Yapilan analiz sonucunda Hap’in sahip oldugu PO4* ana bileseninin dalga boyu
degerleriyle, iiretilen HAp 6rneklerinin hem HAp fazi hem de XRD sonucuyla ortiisecek sekilde ¢ok az miktarda B-TCP
fazinin varligini gostermistir. Bununla birlikte CO>' nin suda ¢dziinmesi ve sonugta meydana gelen karbonat iyonlarinin HAp
kristal kafesi icine dahil olmasiyla CO3? bilesenleri, FTIR analizinde gézlemlenmistir. HAp ve %0,05 - %0,20 - %0,40 oranl
Ag iyonlar eklenmis giimiisli HAp tozlart i¢in yapilan FTIR g¢aligmalarinda karakteristik HAp’le uyumlu bilesen gruplari
gbzlemlenmistir. Uretilen HAp Grnekleri icin yapilan FTIR analizlerinde sentez parametrelerinden kaynaklanan H,O grubu
pikleri gozilkse de NO* ve NH** gruplarma ait pikler gdzlenmemistir.

Coktiirme yontemiyle tiretimi yapilan HAp ve %0,05 - %0,20 - %0,40 Ag katkilanmis HAp 6rneklerinin SEM géruntilerinde
tane boyutu < 500 nm seviyelerinde olan, az deformeli, diizgiin dagiliml, kiiresel ve diizenli sekilli pargaciklara sahip ve bal
petegi desenli bir morfoloji gézlemlenmistir. Aym1 zamanda bu galisma igeriginde segilen giimiis katkilama oranindaki
degisimin HAp morfolojisi lizerinde bir etki gostermedigi goriilmiistiir. Isil iglemin baslangicindan bitigine kadar HAp
yizeyleri piriizliden piiriizsiize dogru ilerlediginden yiizey piiriizsiizligiiniin {iretim parametrelerine bagli oldugu
goriilmistiir. Elde edilen bu piiriizsiiz ylizey ¢oktlirme yonteminde uygulanan parametrelerin uygunlugunu gostermistir.
Uretilen HAp’lerin sahip olabilecegi fazlar XRD ve FTIR analizleriyle belirlenebilirken nihai tirinden elde edilen Ca/P molar
oraninin bulunmasiyla de belirlenebilecegi goriilmiistiir. SEM-EDS ve ICP-OES analizleri ile Ca/P orani belirlenerek XRD,
FTIR ve SEM sonuglart desteklenmeye caligilmigtir. SEM-EDS ve ICP-OES analiz ¢aligmalari sonucunda kalsiyam fosfat
seramikleri i¢in tanimlanan Ca/P degeri HAp ve giimiisli HAp’ler i¢in 1,65-1,67 degerleri arasinda elde edilmistir. Bu
sonuglarda XRD, FTIR analizlerinden elde edildigi gibi katkisiz HAp mineralini géstermektedir. COktiirme yontemiyle retimi
yapilan HAp ve %0,05 - %0,20 - %0,40 Ag katkilanmis HAp &rneklerinin her birinin tane boyutlari SEM ve Zeta Sizer
analizleri ile belirlenmistir. Her iki analiz sonucunda da biitiin Hap’lerin < 500 nm boyutunda oldugu belirlenmistir. Elde
edilen tane boyut degerleri ile gére FDA tarafindan biyolojik uygulamalarda kullanilacak CaP biyoseramik driinleri igin
tanimlanan kriterleri sagladig1 goriilmiistiir.

Coktirme yontemiyle sentezlenmis HAp ve %0,05 - %0,20 - %0,40 oranli Ag iyonlar1 eklenmis giimisli HAp faz
safsizliklarini belirlemek amaciyla yapilan XRD, sahip olduklar1 bilesen gruplarini belirlemek amaciyla kullanilan FTIR,
yiizey morfolojisini belirlemek amaciyla yapilan SEM, Ca/P oranmin belirlenmesi amaciyla yapilan EDS ve ICP-OES,
yogunluk ve tane boyut analizlerinden elde edilen sonuglarla FDA tarafindan biyolojik uygulamalarda kullanilacak CaP
biyoseramik iiriinlerini tanimlayan kriterlere uygun oldugu goriilmistiir.
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