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PUSKURTMELI KURUTUCUDA HIiDROKSIAPATIT-POLIMER
MALZEMELERIN HAZIRLANMASI

OZET

Hidroksiapatit (HAp), fizyolojik sartlarda en stabil kalsiyum fosfat polimorf yapidir.
Ca/P stokiyometrik oram1 1.67°dir ve kimyasal olarak mineralli insan kemigine
oldukca benzemektedir. Ozel bioaktivitesi, saglamligi, osteoiletkenligi, zehirli
olmamasi, viicutta iltthap yapmamasi gibi 6zellikleri sebebiyle biomedikal alaninda
kullanilmaktadir. Son zamanlarda, hidroksiapatit-polimer malzemeler biomedikal
uygulamalarda  yogun  kullanom  alan1  bulmustur.  Hidroksiapatit ile
biyoparcalanabilen polimerlerden yapilan yapi iskeleleri (scaffold) insan dokulariyla
yiikksek biyouyumluluk gosterdigi icin biyoaktif HAp-polimer kompozitleri son
zamanlarda artan bir ilgi uyandirmistir. Hidroksiapatit-polimer mikrokiireler, arizali
dokularin tedavisi ve yenilenmesinde hiicrelerin, protein ve ilaglarin taginimi igin
ideal tasiyict sistemlerdir. Bu sebeple, hidroksiapatit-polimer malzemelerin {iretimi
Oonem kazanmistir.

Bu ¢alismada, hidroksiapatit-polimer malzemelerin piiskiirtmeli kurutucu yardimiyla
iretimi arastirilmis, polimer olarak polivinil alkol ve kitosan kullanilmistir.

Polivinil alkol polimeri ile yapilan ¢alismada kompozitler fiziksel karistirma ve in
situ  biyomimetik yontemle hazirlanmiglardir. Hidroksiapatit-Polivinil alkol
kompozitleri plskiirtmeli kurutucu ve etiivde kurutularak, farkli kurutma
yontemlerinin tozlar {izerindeki etkileri incelenmistir. Ayrica, farkli molekiil
agirhigindaki polivinil alkol kullanilarak, polimerin molekiil agirhigi degisiminin
kompozitler lizerindeki etkileri de incelenmistir.

Hidroksiapatit-Kitosan kompozitleri sadece piiskiirtmeli kurutucu yardimiyla elde
edilmig, piskiirtmeli kurutucu parametrelerinden olan giris hava sicakliginin
kompozitler lizerindeki etkileri incelenmistir.

Elde edilen tozlarin karakterizasyonu X-Isinlar1 Difraktometresi (XRD), Fourier
Transform Infrared Spectroscopy (FTIR), Scanning Electron Microscope (SEM), X-
1sinlart  Floresans (XRF) ve partikiil boyut (Mastersizer, ZetaPals) analizleri
yapilarak incelenmistir.
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PRODUCING HYDROXYAPATITE-POLYMER MATERIALS BY SPRAY
DRYING TECHNIQUE

SUMMARY

Hydroxyapatite (HAp) is the most stable calcium phosphate polymorph under
physiological conditions. It has an exact stoichiometric Ca/P ratio of 1.67 and
chemically very similar to the mineralized human bone. Hydroxyapatite has been
used in biomedical applications because of its special bioactivity, stability,
osteoconductivity, nontoxicity, and noninflammatory behaviour. Recently, HAp-
polymer materials have been used in biomedical applications. Since the scaffold
materials made of hydroxyapatite and biodegradable polymers allow good
biocompatible harmony with human tissue, the bioactive HAp-polymer composites
have an increased interest in recent years. In addition, HAp-polymer microspheres
are ideal vehicles for the delivery of cells, proteins and drugs in the treatment of
defective tissues and their regeneration. Therefore, the production of HAp-polymer
materials has been increasing the attention.

In this study, production of hydroxyapatite-polymer materials by using spray dryer
was investigated. Polyvinyl alcohol and chitosan were used as polymer sources in the
content of the work.

In the experiments run by using polyvinyl alcohol, the composites were sythesized
by physical mixing and in situ biomimetic methods. Hydroxyapatite-polyvinyl
alcohol composites were produced by either being dried in an oven or by using a lab
scale spray dryer to compare the different drying methods on the structure of the
powders. Additionally, the effect of the molecular weight of polymer on the
composite structure was investigated by using different molecular weights of the
polyvinyl alcohol.

Hydroxyapatite-Chitosan composites were produced by spray drying, and the effect
of the drying temperature on the composite structure was investigated.

Produced powders were characterized by X-Ray Diffraction (XRD), Fourier
Transform Infrared Spectroscopy (FTIR), Scanning Electron Microscope (SEM), X-
ray Fluorescence (XRF) and particle size (Mastersizer, ZetaPals) analyses.
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1. GIRIS

Hidroksiapatit (Ca;o(PO4)s(OH),, HAp) toz veya tanecikli formlarda, gesitli kemik
onarimlarinda ve metal protezlerin biyolojik 06zelliklerini gelistirme amaciyla
kaplama olarak genis olarak kullanilan biyoaktif bir seramiktir (Liu ve dig., 2001).
HAp, ilag salinimi igin kontrolli matrisler olarak biyomedikal alanda

kullanilmaktadir (Correia ve dig., 1996).

Ayrica, dogal dokulara diizensel ve biyolojik benzerlikleri sebebiyle kemik implant
ve kemik sement (cement) uygulamalarinda yaygin olarak kullanilmaktadir
(Degirmenbasi ve dig., 2006). Fakat, satf HAp’in uygulamalar1 gevrek yapisina bagh
olarak smirlidir. Dogal kemik temel olarak nano-boyutta igneye benzeyen HAp
kristalleri ve kolajen fiberlerinden olustugu i¢in, HAp’in polimerle modifiyesini
igeren bir ¢ok calisma yapilmistir. Bu ¢alismalar icerisinde medikal uygulamalarda
miikemmel biyouyumluluklar1 ve biyopargalanabilirlikleri sebebiyle biyopolimerler

dikkat ¢ekmektedir (Chen ve dig., 2002).

Polimer ve HAp’in kombinasyonunun, in vivo’da HAp’in osteoiletkenlik
davraniglari1 maksimize ettigi goriilmiistiir. Implant icerisinde kemik biiyiimelerine

izin vermektedir (Geger ve dig., 2009).

Son yillarda, polimer-HAp nano-kompozitleri iyi biyouyumluluga ve yiiksek
osteoiletkenlik aktivitelerine sahip olmalar1 sebebiyle biyomedikal alanda miikemmel
yap1 iskeleleri (scaffold) olarak gelistirilmislerdir. Farkli formlar1 arasinda, polimer-
HAp mikrokiirecikleri hiicre, protein ve ilag tasimimi icin ideal tasiyicilardir.
Polimer-HAp mikrokiirecikleri iiretmek icin bir ¢cok yontem bulunsa da piiskiirtmeli
kurutucu yontemi haricinde digerleri birden fazla basamak igermekte, genis boyut
dagilimina sebep olmakta ve ekonomik olarak uygun bulunmayabilirler (Sinha ve

dig., 2008).

HAp biyoseramik kaplama olarak discilik ve ortopedik uygulamalarinda
kullanilmaktadir. Kaplama kalitesi sentezlenen toz iirlinlerin genel 6zellikleri ve

karakteristiklerine baglidir. Tozlarin 6nemli genel 6zelliklerinden bazilar1 partikiil



boyutu, partikiil boyut dagilimi ve partikiil morfolojisidir. Bu 6nemli faktorler, toz
besleme sistemlerinde akis karakteristiklerini ve plazma jetteki erime davraniglarini
belirlemektedir. Ayrica, tozlarin akiskanligini arttirmak igin kiiresel sekil ve dar
boyut dagilim1 gereklidir (Kweh ve dig., 1999). Bu sebeple, piiskiirtmeli kurutucudan
elde edilen dar boyut dagilimli ve kiiresel numunelerin kaplama alaninda

kullanilabilecegi diistiniilmektedir.

Hidroksiapatit-polimer kompozitleri konusunda yapilan literatiir arastirmasinda
puskiirtmeli kurutucu ile yapilan ¢alismalarin az ve yetersiz oldugu goriilmiistiir. Bu
proje kapsaminda, oOzellikle biyomedikal konusunda genis Olgekte kullanilan
hidroksiapatit-polimer malzemelerin piiskiirtmeli kurutucu kullanimiyla iiretilmesi
amaclanmistir. Bu calisma kapsaminda polimer olarak polivinil alkol (PVA) ve
kitosan polimerleri secilmistir. Ayrica, liretilen kompozitlerle karsilastirma amaciyla,

yine piiskiirtmeli kurutucuda polimer katkisiz Hap iiretimi de gerceklestirilmistir.

PVA, disiik masrafli, suda c¢oziilebilen biyouyumlu ve biyoparcalanabilir bir
polimerdir (Mollazadeh ve dig., 2007a; Wiria ve dig., 2008). Potansiyel kullanimi1
hidrojel formunda ilag tasiyiciliktir (Mollazadeh ve dig., 2007a). Nano-HAp ve PVA
jel kompozitlerinin hazirlanmasi hem kompozitlerin mekanik 6zelliklerini arttirir,

hem de kompozitlerin biyoaktivitilerini miikemmellestirir (Pan ve Xiong, 2009).

Kitosan ve tiirevleri, biyomedikal alanda bircok uygulamaya sahiptir. Bunlardan
birkag¢1 yara iyilesmeleri, kontak lensler, sorbent ve enzim takviyeleri, ilag tasinim
sistemleri ve doku miihendisligidir (Klinkaewnarong ve dig., 2009). Bir cesit
polisakkarit olan kitosan dogal bir polimerdir ve viicut igerisinde zararsiz ve toksik
olmayan birlesiklere = doniismektedir (Chen ve dig., 2002). Ayrica,
bakteriostatik/bakteriosid (bacteriostatic/bactericide) ozellikleri, insan dokulariyla
biyouyumu ve vyara iyilesmesinde yeniden olusumu kolaylastirmasi yetenegi

sayesinde medikal alanda umut verici polimerlerdendir (Sukhodub, 2009).

Piiskiirtmeli kurutucu ile etlivde kurutma yontemlerinin toz {irlinler {izerine
etkilerinin incelenmesi amaciyla HAp-PVA kompozitleri in situ biyomimetik ve
fiziksel karistirma olarak adlandirilan iki farkli yontemle iiretilmislerdir. Ayrica,
molekiil agirliginin kompozitler tizerindeki etkilerinin incelenmesi amaciyla 3 farkl

molekiil agirligindaki PVA kullanilmigtir.



Kitosan ile yapilan ¢alismada piiskiirtmeli kurutucunun g¢alisma parametrelerinden
olan sicaklik degisiminin elde edilen kompozitler lizerindeki etkisi incelenmistir. Bu

kapsamda, 2 farkli giris hava sicakligi kullanilmistir.

Elde edilen numunelerin morfolojik ve yapisal 6zellikleri XRD, SEM, FTIR, XRF ve

partikiil boyut analizleri yapilarak incelenmistir.






2. BIYOSERAMIKLER

2.1 Genel Bilgiler

Binlerce yil evvel ¢amurun geri doniisiimsiiz bir sekilde ates sayesinde ¢omlege
dontistiirebildigi insanlar tarafindan kesfedilmistir. Seramik kaplarin kullanilmaya
baslanmasi, gocebe avcilarin tarimsal yerlesimcilere doniismesinde dnemli bir faktor
olmustur. Bu kiiltiirel devrim insan yasami uzunlugu ve kalitesinde biiyiikk bir

gelisime Onciiliik etmistir (Hench ve Wilson, 1993).

Gegtigimiz 50 yil boyunca, seramikler insan yasaminin kalitesini arttiracak bagka bir
devrim meydana getirmistir. Insan viicudu icerisinde biiyiimeyi reddetmeyen veya
miiskiilosketal sistemin hastalikli ya da zarar gérmiis cesitli pargalarini degistirmeden
insan viicudunda kullanilabilen seramikler dizayn edilip iiretilmistir. Bu g¢esit
seramikler, biyoseramik olarak adlandirilmaktadir (Hench ve Wilson, 1993; Kalita ve

dig., 2007).

Biyoseramikler degisik fazlarda iiretilebilir. Tek kristalliler (safir), ¢ok kristalliler
(alimina ya da hidroksiapatit), camlar (biyocam), cam-seramikler (A/W cam-

seramik) veya kompozitler (polietilen-hidroksiapatit) olabilirler.

Kullanilan faz ya da fazlar ihtiyag duyulan fonksiyon ve ozelliklere baglhdir.
Ornegin, Tek kristalli safir yiiksek dayanikliligi sebebiyle dis implanti olarak
kullanilmaktadir. A/W cam-seramik yiiksek dayanikliligi ve kemige baglanma
0zelligi sebebiyle omurga operasyonlarinda kullanilmaktadir. Biyoseramiklerin form,

faz ve fonksiyonlar1 Cizelge 2.1°de 6zetlenmistir (Hench ve Wilson, 1993).

Biyoseramikler, kimyasal reaktifliklerine gore ise biyoinert (oksit seramikler),
biyoaktif (kalsiyum seramikler) ve biyobozunur (cam seramikleri) olmak iizere ii¢
grupta incelenebilmektedir. Biyoinert seramikler doku ile mekanik bag olustururlar.
Biyoaktif seramikler doku ve implant arasinda kimyasal bag yaparak etkilesirken

biyobozunur seramikler ise doku ile yer degistirmektedirler.



Cizelge 2.1 : Biyoseramiklerin form, faz ve fonksiyonlar1 (Hench ve Wilson, 1993).

Form Faz Fonksiyon

Toz Cok kristalli Bosluk doldurma, tedavi edici islem,
Cam dokularin yenilenmesi

Kaplama | Cok kristalli Doku baglanmasi, trombiisrezistans, korezyon
Cam korunumu
Cam-seramik

Dokme | Tek kristal Dokunun yer degistirmesi ve gelismesi, yer
Cok kristalli degistirme, parcalar ¢aligtirma
Cam
Cam-seramik
Kompozite (¢ok
fazl)

Aliiminyum oksit ve zirkonyum oksit bioinert seramiklerdir. Aliiminyum oksit ve
zitkonyum oksit seramikleri viicutta korozyona ugramadig: i¢in iskelet kisimlarinin
onariminda kullanilir. Al,O3; seramigi kalga protezinde ve dis implantlarinda

kullanilmaktadir.

Biyoaktif seramikler kemik dolgu malzemesi olarak kullanilir. Biyoaktiflik
biyomalzemenin kemige baglanabilme yetenegidir. Biyoaktif seramikler blok,
gozenekli madde ve graniil seklindedir. Hidroksiapatit ve biyoaktif cam-seramikler
biyoaktif seramiklerdir. Biyoaktif seramiklerin mekanik kirilganlig1 ortopedik cerrahi

i¢in zayif noktadir.

Biyobozunur madde biyolojik olarak parcalanabilir. Trikalsiyum fosfat biyobozunur

maddelere bir 6rnektir (Calimli ve dig., 2008).

2.2 Kullanim Alanlari

Bazi1 materyallerin cerrahi implantlarin birlesenleri olarak kullanilmasi Milat oncesi
donemlere dayanmaktadir. Catlayan kemik parcalarinin birlestirilmesinin gerektigi
durumlarda bronz ve ya bakirdan yararlanilmaktaydi. Sayet bakir pargasi tamamen
hemen ¢oziindiiriilir ve catlaklar dikilerek, Cu®’ iyonlarin fazlasinin viicuda
yayilarak zehirleyici etkilere sebep olmasinin {istesinden gelinebilirse basarili
sonuglar alma sans1 olmaktaydi. 19. yiizyilin ortalarima kadar, bronz veya bakir
haricinde implant olarak kullanilmaya uygun maddeleri gelistirebilecek teknik
bulunamamistir. Bu nedenle, protezler sadece viicut disinda kullanilabilmekteydi.
1880 yilinda, Gluck, fildisi protezi re¢ine bazli ¢imentoyu destek olarak kullanmistir.

1884°de Pean ilk kez metal katkisi ile kalga artoplastisini denemistir. O zamandan



beri, yabanci maddelerin dokular tarafindan tolerasyonunun incelenmesi arttik¢a
arastirmalar da bu yone kaydirilmigtir. 1902 yilinda, Jones eklem baslar1 arasina altin
kapsiilii koyarak dikkat cekici bir basar1 elde etmistir (Ravaglioli ve Krajewski,
1992).

1920 yilinda, kalsiyum fosfat biyoseramiklerinin ilk kez basarili bir sekilde insan
viicudunda kemik erimesi tedavisinde kullanilmasi, Albee tarafindan
gergeklestirilmistir (LeGeros ve LeGeros, 1993; Kalita ve dig., 2007). Yarim asir
sonra, Levitt ve arkadaslart 1969 yilinda, Monroe ve arkadaslar1 1971 yilinda
florapatitten seramik apatit hazirlamak i¢in bir yontem gelistirmislerdir ve dis ile
medikal alanlarinda seramik apatitlerinin kullanilma olasiligt oldugunu ileri
sirmiiglerdir (LeGeros ve LeGeros, 1993). 1975 yilinda, Nery ve arkadaslar
kalsiyum fosfatlarin discilik alaninda kullanilmasi denemeleri ilk kez hayvanlar
tizerinde gergeklestirmislerdir. Kisa bir siire i¢inde, biyoseramikler kalca, diz, dis,
tendon ile bag dokularin yenilenmesi ve peridontal hastaliklarin tedavisi, {ist ¢ene ile
ylize ait kisimlarin yeniden yapilandirmasi, ¢ene kemiginin gelistirilmesi ve
stabilizasyonu ile omurga kaynastirmalar1 gibi ¢esitli durumlarda kullanilmaya

baslamistir (Kalita ve dig., 2007).

Biyoseramiklerin klinik olarak kullanimlar1 Sekil 2.1°de goriilmektedir (Hench ve
Wilson, 1993). Biyomedikal alaninda, biyoseramikler biyouyumlugu, diisiik
yogunlugu, kimyasal stabilitesi, yliksek asinma direnci ve kalsiyum fosfatlar i¢in,
kemigin mineral fazina benzemeleri sebebiyle temel olarak kemik yenilemelerinde

kullanilmaktadir (Kalita ve dig., 2007).

2.3 Biyoseramik-Doku Ara Yiizii Cesitleri

Canli dokulara nakledilen materyaller inert degildir ve biitlin materyallerin
yerlestirildikleri dokudan bir tepki almalar1 beklenir. Doku-implant ara yiiziinde
meydana gelen tepkinin bagl olduklar faktorler Cizelge 2.2°de listelenmistir (Hench
ve Wilson, 1993).

Cizelge 2.3°de gosterildigi gibi dort genel tip implant-doku tepkileri bulunmaktadir
(Hench ve Wilson, 1993).
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Sekil 2.1 : Biyoseramiklerin klinik kullanimlari (Hench ve Wilson, 1993).



Cizelge 2.2 : implant-doku arayiiz tepkisini etkileyen faktdrler (Hench ve Wilson,

1993).
Doku tarafi Implant tarafi
-Doku ¢esidi -Implantin bilesimi
-Dokunun sagligi -Implanttaki fazlar
-Dokunun yasi -Fazlarin sinirlart
-Doku i¢i kan sirkiilasyonu -Yiizey morfolojisi
-Araytizdeki kan sirkiilasyonu -Yiizey porozitesi
-Araytizdeki hareketlilik -Kimyasal reaksiyonlar
-Boyutlar aras1 uygunluk -Boyutlar aras1 uygunluk
-Mekanik yiikleme -Mekanik yiik

Cizelge 2.3 : Implant-doku etkilesimlerinin sonuglar1 (Hench ve Wilson, 1993).

Implant-doku reaksiyonu Sonucu
Toksik Doku 6liir
Biyolojik olarak nerdeyse inert Doku, implant etrafinda yapiskan
olmayan ipliksi kapsiil meydana getirir
Biyoaktif Doku, implant ile arayiizey bagi
meydana getirir
Implantin ¢dziinmesi Doku implantla yer degistirir

Implant materyali ¢evre dokulardaki hiicreleri dldiirebilecek toksik tepkilere ya da
doku sivisina si1zacak kimyasallar1 serbest birakarak hastada sistematik hasara sebep
olabilecek durumlara neden olmamalidir. Seramik implantlara gdsterilen ilginin

temel nedenlerinden biri toksik olmayislaridir.

Dokunun implanta gosterdigi en genel tepki yapiskan olmayan ipliksi kapsiil
meydana getirmektir. Ipliksi doku, implant1 yerlestirildigi ortamdan izole etmek igin
koruma mekanizmasi olarak olugsmaktadir. Bu koruma mekanizmasi ipliksi tabaka
icerisinde implantin kapsiillenmesinin tamamlanmasii saglamaktadir. Metaller ve
birgok polimer bu ¢esit tepkiye sebep olmaktadir. Biyolojik olarak inaktif olan
alumin ya da zirkon gibi neredeyse inert seramikler ayrica arayiizde de bu tarz ipliksi

kapstilleri gelistirmektedirler.

Ucgiincii gesit arayiizdeki tepkide ise, implant ve doku arasinda arayiizde bag
olusmaktadir. Bu, “biyoaktif” arayiiz olarak adlandirilmaktadir. Araytizdeki bag, iki
madde arasindaki hareketi engeller ve dogal dokunun kendini tamir ederken

olusturdugu tiirdeki arayiizii taklit eder.

Biyoaktif arayiiziin degisim orani yeteri kadar hizli oldugu zaman materyal ¢6ziiniir
ya da yeniden emilir ve ¢evre dokular ile yer degistirir. Bu sebeple, yeniden

emilebilir biyomateryal viicut akigkanlar1 tarafindan kimyasal olarak pargalanabilir



ya da makrofaglar tarafindan kolayca sindirelebilir bir kompozisyonda olmalidir.
Parcalanma {iriinleri, toksik olmayan ya da hiicrelerde zarara sebep olmayacak

sekilde kolayca uzaklastirilabilen kimyasal birlesikler olmalidir (Hench ve Wilson,
1993).
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3. HIDROKSIAPATIT

3.1 Genel Bilgiler

Hidroksiapatit toz seklinde veya tanecikli formlarda, ¢esitli kemik tedavilerinde ve
metalik protezlerde biyolojik 6zelliklerini gelistirmek {izere kaplama olarak yaygin
kullanima sahip biyoaktif bir seramiktir. Fizyolojik akiskanin pH, sicaklik ve
bilesiminde termodinamik olarak en stabil kalsiyum fosfat birlesigidir (Kalita ve dig.,

2007).

“Apatit” kelimesi, ¢ok farkli kompozisyonlara sahip olmalarina karsin benzer yapiya
sahip olan (hekzagonal sistem, uzay grup, P63;/m) aileyi tarif etmektedir (LeGeros,
1994). Apatit, genelde volkanik, tortulu ve metamorfik kayalarda bulunan bir mineral
olup A9(BO4)eX; tipik formiiliine sahiptir. Bu formiilde A; Ca,Sr, Ba, Pb, Cd gibi
bircok nadir yerkiire elementini, BOy; PO43', VO43', Si044', AsO43', COs> gibi
anyonik yapilart ve X ise, OH, CI, F, COs> bilesenleri temsil etmektedir
(Yoshimura ve Suda, 1994).

Ca;9(PO4)s(OH), formiiliine sahip olan hidroksiapatit (HAp) hekzagonal yapidadir ve
kafes parametreleri a = 0.942 nm ile ¢ = 0.687 nm’dir. Sekil 3.1°de, HAp’in atomik

yapisi ve ¢ ekseni boyunca izdiigiimii sunulmustur (Orlovskii ve dig., 2002).

LETH) {&1]

Sekil 3.1 : (a) HAp’in atomik yapis1 (b) ¢ ekseni boyunca izdiistimii (Orlovskii ve
dig., 2002).
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Sentetik hidroksiapatitin bazi fiziko-kimyasal, mekanik ve biyolojik ozellikleri

Cizelge 3.1°de gosterilmistir (Yoshimura ve Suda, 1994).

Cizelge 3.1 : Sentetik hidroksiapatitin baz1 fiziko-kimyasal 6zellikleri (Yoshimura ve

Suda, 1994).
Ozellikler Degerler Aciklamalar
Teorik formiili Caj9(PO4)s(OH), Ornek hazirlanmasina baglh
olarak bilesimi ¢esitlilik
gosterir
Uzay gruplari P63/m (hekzagonal) Mono. <> Hexa.
P2,/b (monoclinic) Déniisiimii 200°C
kalsinasyonda olabilir
Kafes a=9.41-9.44 A Yas kimyasal yontemle
parametreleri C=6.84-6.94 A HAp
Teorik yogunluk 3.16 g/em’ Kompozisyona bagli olarak
cesitlilik gdsterir
Erime noktasi 1614 °C Sentetik HAp, sicak agama
mikroskop yontemiyle
hazirlanmig
Is1 kapasitesi Yas kimyasal HAp
184.07 cal/K.mol at 298.16 K 950 °C’de kalsinasyon
180.16 cal/K.mol at 298.15 K 1100 °C’de kalsinasyon
Termal genisleme 11-14x10° K Yas kimyasal HAp
katsayisi

1926’ nin baslarinda, X-ray 1sinim1 ve kimyasal analizler, kemik ve disin inorganik
fazinin temel olarak kalsium hidroksiapatit oldugunu gostermistir. Biyomalzeme
alaninda, 6zellikle kemigin tamiri, yerine koyulmasi veya biiylimesinde kullanilmak
lizere, ticari ya da ticari olmayan kalsiyum fosfat materyallerinin (seramik HAp ve
seramik olmayan HAp; mercan HAp; c¢ift fazli kalsiyum fosfatlar) iiretimi kemik
apatit ve hidroksiapatit arasindaki benzerlik sebebiyle artmistir. Bu maddeler, discilik
ve biyomedikal alanlarinda, kaplamalarda ve dis ve ortopedik implantlarda

kullanilmaktadir (LeGeros, 1994).

Seramik-organik bir kompozit olan kemik, temel olarak kolajen (%20), kalsiyum
fosfat (%69) ve su (%9) icermektedir. Kemik sertligi kristalize HAp formunda olan
kalsiyum fosfat sayesinde saglanmaktadir. Sekil 3.2°de insan uyluk kemigi sematik
olarak gosterilmektedir. HAp kristallerinin sekilleri igne seklindedir ve 40-60 nm

uzunluga, 20 nm genislige, 1.5-5 nm kalinliga sahiptirler.
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Kolejen fiberler
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Sekil 3.2 : Insan uyluk kemiginin sematik gdsterimi.

Cizelge 3.2°den de goriilebilecegi gibi, kemigin mineral komponentleri HAp’e
benzemektedir. Fakat, kemik flor, magnezyum gibi kirlilikler icermektedir (Orlovskii

ve dig., 2002).

Cizelge 3.2 : Yetiskinlerin kemik bilesenleri (%) (Orlovskii ve dig., 2002).

Bilesen Yiizdesi (%)
Kalsiyum 34.80
Fosfor 15.20
Sodyum 0.90
Magnezyum 0.72
Potasyum 0.03
Karbonatlar 7.40
Flor 0.03
Klor 0.13
Pirofosfat 0.07
Diger elementler 0.04

Insan dokusu kemiginin mineral kismi ile hidroksiapatit arasindaki kimyasal
benzerlik sebebiyle, sentetik HAp konuk (host) sert dokulara benzerlik
gostermektedir. Fakat, kemik minerali, sentetik HAp nazaran daha yiiksek
biyoaktiflige sahiptir (Kalita ve dig., 2007). Kemik apatiti HAp’in dogrudan bir
analogu degildir ve A-B tip karbonat-yerine gecen apatite daha yakindir. Tip A; OH
yerine gecen karbonat, Tip B ise fosfat yerine gecen karbonat anlamina gelmektedir

(Zhang, 2007).
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3.2 Kullanim Alanlari

HAp’in tibbi uygulamalardaki tarihsel gelisimi Cizelge 3.3’de gosterilmistir
(Toykan, 2003).

Cizelge 3.3 : Hidroksiapatitin tibbi uygulamalardaki tarihsel gelisimi (Toykan,

2003).
Tarih ve kaynak Aciklama
1971 (Monroe ve ark. ) | HAp kemik ve dis implant malzemesi olarak
Onerildi
1974 (Hubbard) HAp ortopedik implant malzemesi olarak onerildi

1975 (Nery ve ark.) HAp periodentik tedavi i¢in onerildi

1976 (Aoki ve ark.) HAp hayvanda dis kokii implant1 olarak kullanildi
1977 (Jarcho ve ark.) HAp kemik baglanmasi kanitlandi

1978 (Boyne ve ark.) HAp tozu periodontal tedavi amagli kullanildi

1980 (Ducheyne ve | HAp tozu metal implantlarda, kemik gelisimini

ark.) uyarma amacl kullanildi
1987 (Thomas ve dig., | HAp plazma piiskiirtme ile titanyum implant
Cook ve ark.) iizerine kaplandi

Hidroksiapatit, biyouyumlulugu, biyoaktivitesi, osteoiletkenlik 6zelligi (ylizeyinde
kemik olusumuna izin verme), toksik olmayzisi, iltihaba neden olmayis1 ve bagisiklik
sistemini harekete gecirmemesi sebebiyle ortopedik uygulamalarda ilgi ¢eken bir

malzemedir (Pramanik ve dig., 2007a; Calimli ve dig., 2008).

HAp, tiimor cerrahisinde kemikte olusan boslukta dolgu materyali olarak, kirik
kemik onarmminda kemikteki kusuru kapatmak ic¢in koprii olarak, discilikte dis
kokiinli beslemede ve implant kaplamalarinda kullanilmaktadir. Yumusak doku,
biyoaktif davranig gosteren HAp ile baglanarak yapisir ve implantin kaymasini
engeller. Ayn1 zamanda viicut, implanti yabanci madde olarak algilamaz.
Hidroksiapatit kemik dolgu malzemesi olarak toz ya da gdzenekli blok seklinde
kullanilir. Hidroksiapatit ayn1 zamanda kemikteki boslugu doldurarak boslukta 6dem
olusumunu ve yumusak dokunun bosluga girmesini engeller. Bir bagska dnemli goérevi
ise kalsiyum ve fosfat kaynagi olmasidir. Daha once de bahsedildigi gibi,
hidroksiapatit kemigin temel inorganik bilesenidir ve iskeletin yeniden yapilanmasi
icin biyoimplant maddesi olarak tek basina ya da kompozitin bir pargasi olarak
kullanilabilmektedir. Hidroksiapatit miikemmel biyouygunlugu ve biyoaktifligi
nedeni ile bir¢ok tibbi uygulamada kaplama olarak kullanilarak polimerin

yapismasini ve kemik olusumunu artirmaktadir (Calimh ve dig., 2008).
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Birgok elementi miikemmel bir sekilde absorbe edebilmesi sebebiyle saflastirma ve
ayirma amaciyla kromotografi siiresince absorbant olarak yararlanilmaktadir
(Mizushima ve dig., 2006). Ayrica, hidroksiapatit, protein saflastirmasinda, DNA
izolasyonunda, enzimlerin ve niikleik asitlerin alt simiflarinin ayrilmasinda ve
saflagtirllmasinda kullanilmaktadir (Luo ve Nieh, 1996). Gézenekli HAp bloklar1 ve
HAp seramiklerinin, siirekli-salinim ila¢ dagitimi sistemlerinde ¢esitli tedavi ajanlari
olarak  kullanimi aragtirilmaktadir.  Antibiyotik ve antikanser ilaglarinin
hazirlanmasinda implant HAp kullanilmasinin, hayvanlarda yavas salimima sebep

oldugu rapor edilmistir (Mizushima ve dig., 2006).

3.3 Hidroksiapatit Esash Seramikler

3.3.1 Yogun hidroksiapatit seramikler

Hacimce %5’°den az gozeneklilige sahip hidroksiapatitler yogun hidroksiapatit olarak
adlandirilmaktadir (Toykan, 2003). Yogun veya makropordz yapida iiretilebilen
yogun hidroksiapatitlerin eldesi su asamalar1 icermektedir: (i) apatit tozu hazirlama
veya ticari olarak erisebilen apatit reaktiflerini kullanma (ii) Yiiksek basing altinda
kompaktlama veya kompresleme ile istenen sekle ve boyuta getirme (iii) sinterleme

(LeGeros ve LeGeros,1993; Toykan, 2003).

Saf hidroksiapatit hidrotermal sistem veya kat1 hal reaksiyonlarindan elde edilebilir.
Fakat, ¢oktiirme veya hidroliz yontemleri gibi sulu sistemler kullanildig1 zaman elde
edilen hidroksiapatit genelikle kalsiyum noksanidir (Ca/P molar orami saf
hidroksiapatitin degeri olan 1.67’den daha diisiiktiir). Coktiirme reaksiyonu ¢ok bazik
ortamda yapildiginda, ¢okelti, stokiometrik orani yliksek hale getirecek olan karbonat
igerebilir (LeGeros ve LeGeros, 1993).

En yaygin olarak ¢oktiirme yontemi kullanilmaktadir. Coktiirme yontemleri arasinda,
diamonyum hidrojen fosfat ile kalsiyum nitrat ve ortofosforik asit ile kalsiyum

hidroksit reaksiyonlar1 en yaygin olarak kullanilan reaksiyonlardir.

[k yéntem, reaksiyonun pH’in1 9 civarinda tutmak icin sulu amonyak kullanimimni

igcermektedir. Bahsedilen yontemin reaksiyonu Esitlik 3.1°de verilmistir.

10Ca(NO;),+6(NH,)2HPO,+8NH40H- Cao(PO4)6(OH),+20NHNOs+6H,0  (3.1)
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Bu yontemin en biiyiik dezavantaji; hidroksiapatit ¢okelti safliginin kalsiyum nitrat
safligindan etkilenmesidir. Ek yikama ile fazla amonyum ve amonyum yan {iriinleri
uzaklastirilmalidir. ilk ydntemin aksine, Esitlik 3.2°de gériilen ikinci yontem yan
iriinii sadece su oldugu icin HAp’in endiistriyel liretiminde daha miisait ve

uygundur.
10Ca(OH),+6H3P04> Ca(PO4)s(OH),+18H,0 3.2)

Yapilan calismalar; reaksiyon sicakligi, reaktanlarin konsantrasyonu, reaktanlarin
karisma orant ve yaslandirma siliresinin iretilen HAp’in tiim karakteristik
ozelliklerini etkileyebilecegini gostermistir (Afshar ve dig., 2003; Pang ve Bao,
2003). Trikalsiyum fosfat (TCP) ve kalsiyum fosfat gibi diger ikincil fazlar farkli pH
degerlerinde elde edilebilirler (Kweh ve dig., 1999).

Kalsiyum hidroksit suda az ¢oziiniir ve ortofosfat iyonlarinin durumu pH’a bagh
oldugu igin ¢Oktirme reaksiyonu kalsiyum hidroksitin ¢oziinmesini, Ca™ ve
hidroksit iyonlar1 gibi iyonlarin difiizyonunu ve ortofosfat iyonlarinin elektrolizini
icermektedir. Bu da istenen karakterde toz iiretimi i¢in reaksiyon kosullarinin

kontroliinii giiclestirmektedir (Osaka ve dig., 1991).

Reaktanlarin dogru kalsiyum ve fosfor molar oranlarina sahip olmasi dnemlidir.
Ortam pH’1nin 9 veya 7 degerlerinin altina diismesi, kalsiyum monofosfat ve susuz
kalsiyum {iretilmesine sebep olabilir. Bu bilesikler sulu ortamda daha ¢ok ¢6ziiniirler

ve implatasyonda yeniden emilebilirler.

Reaksiyon kosullarini degistirmek kadar elde edilen ¢okeltinin kuruma hizi da

partikiillerin sekil ve boyutlarina etki etmektedir (Afshar ve dig., 2003).

Kat1 hal reaksiyonlariyla da hidroksiapatit elde edilebilmektedir. Reaksiyonlar Egitlik
3.3 ve 3.4’de gosterilmistir.

6CaHPO4(monetit)+4Ca(OH),~> Ca;o(PO4)s(OH),+6H,0 (3.3)
3C&3(PO4)2 (b-TCP)+Ca(OH)29 Ca10(PO4)6(OH)2+H20 (3.4)

Reaksiyon sonucu elde edilen kalsiyum bilesikleri karigimi sikistirilir ve 1223.15 K

(950 °C)’in tizerinde sinterlenir.

Yukaridaki reaksiyonlar ayrica hidrotermal olarak 12,000 psi buhar basinci altinda
548.15 K (275 0C)’de gerceklestirilebilir. Ek olarak, b-TCP, Ca3(POs), ve
tetrakalsiyum fosfat kolaylikla hidrotermal olarak hidroksiapatite doniistiirebilir.
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Kalsiyum karbonatin, CaCOs, uygun miktarlarda CAHPO,4 ya da (NH4),HPO, ile

HAp’e doniistiiriilmesi Esitlik 3.5 ve 3.6 nolu reaksiyonlarda gosterilmektedir.
4CaCO;+6CaHPO4~> Cajo(PO4)s(OH),+6H,0+4CO; 3.5)
IOCaCO3+6(NH4)2HPO49 Ca;o(PO4)6(OH),+H,0+CO, 3.6)

Yukarida bahsedilen yontemlerle elde edilen toz yogun ya da mikroporlu faz haline
getirilebilir. Yogun hidroksiapatit ayrica mikroporlu olarak tanimlanabilir.
Mikroporozite, sinterleme sicakligi ile siiresine baglidir. Yogun hidroksiapatit i¢in

maksimum por boyutu 1 pm ¢apindan daha azdir (LeGeros ve LeGeros,1993).

Hidroksiapatit tozlarinin ¢ogu 1273.15-1473.15 K (1000-1200 0C)’de basing
uygulanmadan olarak teorik yogunluga kadar sinterlenebilir. Daha yiliksek
sicakliklarda yapilan caligmalar tanelerin ¢ok fazla biiylimesine ve/veya HAp’in
bozunmasina, bu nedenden de mukavemetin azalmasina sebep olabilir. Sicak pres,
sicak izostatik pres veya sicak izostatik presleme-post sinterleme islemleri
yogunlagma prosesinin sicakligini diisiirme, tane boyutunu azaltma ve daha yiiksek
yogunluklara erismek i¢in kullanilabilirler. Boylece, daha iyi bir mikroyap1 ve daha
yiiksek 1s1l kararlilik saglanarak elde edilen HAp seramiklerinin mekanik 6zellikleri
tyilestirilebilir.

Yogun hidroksiapatitten elde edilen malzemeler iizerinde yapilan calismalarda,
kemik ve implant baglanmasi ¢ok iyi olmasina ragmen, dis implantlarinin ¢ogunda
mekanik oOzelliklerinin zayifligi sebebiyle en fazla 1 yil igerisinde kirilmalar
gbzlenmistir. Bu sebeple, yogun HAp’ler discilik alaninda sadece ylike maruz
kalmayan uygulamalarda dis bosluklarini doldurucu madde olarak kullanilmaktadir.
Ayrica, diyaliz makinalarinda, kan sekerinin ve basincin ayarlanmasi ve viicut i¢inin

optik olarak goriintiilenmesinde kullanilmaktadir (Keskin, 2000).

3.3.2 Gozenekli hidroksiapatit seramikler

Kemige oldukca kuvvetli sekilde baglanabilen poroz HAp, bu 6zelligi nedeniyle
ortopedik tedavilerde kullanilmaktadir. Yap1 igindeki gozenekler malzemenin
kemige mekanik olarak birlesmesini saglamaktadir. Boylece, gozeneklerin ic¢inde
kemik dokular1 biiyiiyebilir ve hidroksiapatit implantinin mukavemeti artar. Ancak,
kan sirkiilasyonu ile beraber kemik biiylimesinin saglanabilmesi i¢in minimum

gbzenek boyutunun 100 pum olmasi gerekmektedir. Daha biiyiik por olursa implant
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malzemenin mukavemetinde diisiis meydana gelebilir. Gozenekli HAp implantlar
yilksek yiikke maruz kalan kisimlarda degil, sadece kii¢iik kemik hatalarinin

doldurulmasinda kullanilirlar.

Gozenekli hidroksiapatit seramiklerin klasik iiretim yolu, yap1 igerisinde diisiik
sicakliklarda buharlagan parafin, naftalin, hidrojen peroksit gibi bosluk yaratici

maddelerle sinterleme isleminin yapilmasidir.

Gozenekli HAp, klinik uygulamalarinda genellikle blok veya graniil halinde
kullanilmaktadir. Tibbi uygulamalar1 arasinda kemik hatalarinin doldurulmasi, ilag

salinim sistemleri ve ¢ene kemigi tedavisi bulunmaktadir (Keskin, 2000).

3.3.3 Hidroksiapatit esash kompozitler

Hidroksiapatitin mekanik dayaniminin yiiksek olmamasi, cerrahi alanlardaki
kullaniminmi kisitlamaktadir. Daha iy1 mekanik 6zellikler kompozitler sayesinde elde
edilebilirler. Uygun katki maddeleri seramiklerin mekanik karakterlerini
gelistirebilirler. Ancak, mekanik 6zelligi artan malzemenin basta biyouyumluluk
olmak tizere biyolojik ozellikleri degismeden ayni kalmalidir (Orlovskii ve dig.,
2002). Sert doku implant1 olarak kullanilmak istenen kompozit malzeme, iyi
mukavemetli, diisiik agirlikli, biyouyumlu, osteokondiiktif ve biyoemilebilir

olmalidir (Toykan, 2003).
Hidroksiapatit iceren kompozitlerde iki temel grup bulunmaktadir.
(1) kiiciik partikiiller veya siireksiz ve siirekli fiberler

(i) kiiclik seramik partikiilleri ile kuvvetlendirilmis biyouyumlu polimerler

(Orlovskii ve dig., 2002).

Kismen stabilize edilmis kii¢iik zirkonya (ZrO,<Y,0;>) pargalarinin kullanilmasi,
oksid seramiklerin mukavemetini arttirabilmektedir. Hem egilme mukavemeti hem
de kirilma sertligi ZrO, igerigi arttikca artmaktadir. Al,O; veya SiC gibi inorganik
fiberlerle kuvvetlendirilen HAp matrikslerinde, matriks ve fiber arasindaki termal
genlesme uyumsuzluklar1 kisitlayici etken olmaktadir. Bu olay, matriksde gerilme
streslerinin yiikselmesine sebep olmakta ve bu nedenle malzemenin mukavemetini
azaltmaktadir. Kisa metalik fiberlerin eklenmesiyle sicak preslenmis HAp

seramiklerinin kirilma sertligi ve mukavemeti artmaktadir. Fakat, seramik-metal
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implantlar1 korozyon tehlikesi tasimakta ve dokuyla reaksiyona girmektedirler

(Orlovskii ve dig., 2002).
Hidroksiapatit-polimer kompozitleri Boliim 4’de detayli olarak incelenmistir.

Son giinlerde, fiber veya metallerle kuvvetlendirilmis yeni seramik-matriks
kompozitlerin iiretimi {izerine yogun ¢alismalar yapilmaktadir. Ustesinden gelinmesi
gereken sorunlarin basinda, korozyon ve HAp-metal kompozitlerin dokuyla meydana
getirebilecegi istenmeyen reaksiyonlar gelmektedir. HAp seramikleri igerisine
yabanci materyallerin tanitilmasi, biyouyumlulugu ve HAp’in TCP’e doniisiimiinii
tesvik etmeyi azaltabilir. HAp igerisinde TCP bulunmasi biyoparcalanmayi tesvik
eder ve yavas catlak biiyiimesini destekler. Kuvvetlendirmenin bagka bir istenmeyen

etkisi de elastisite modiiliindeki artistir (Orlovskii ve dig., 2002).

3.3.4 Gozenekli hidroksiapatit seramik graniilleri

Graniilasyon, partikiillerin kontrollii boyut, sekil, yap1 ve fiziksel 6zelliklerinin
olugmasi saglayan fizikokimyasal ve mekanik prosesleri icermektedir. Bilinen

prosesler asagidaki gibi siniflandirilabilir:
(1) s1v1 faz1 piiskiirtme, takiben kurutma veya sogutmaya bagli olarak kristalizasyon,
(2) kat1 faz1 presleme, takiben istenen graniil boyutuna kadar 6giitme,

(3) sivi faz varliginda toz aglemarasyonu, takiben pelletleme ve sivi fazin

uzaklagtirilimasiyla aglomelerin saglamlagstiriimast,

(4) kat1 graniillerin olusmasiyla beraber buhar depolama,
(5) buhar-s1v1 karisiminda kimyasal reaksiyon,

(6) buhar-s1vi-kat1 karisiminda kimyasal reaksiyon,

Graniilasyon verimi, kullanilan graniilasyon teknigi ve donanimlar tarafindan

belirlenen proses mekanizmasina baghdir.

Yapilan ¢alismalar i¢inde, en ¢ok ilgiyi kiiresel graniiller iiretebilen ilk proses
cekmistir. Bir sivi yaklasik olarak tek boyutlu damlaciklar olusturulmak iizere
puskiirtiiliir, daha sonra su, yag ya da sivi azot gibi sivi bir ortamda sogutma ile
kristalize edilir (Orlovskii ve dig., 2002). Ornegin, Paul ve Sharma siv1 parafin ve
kitosan iceren HAp silispansiyonunu kullanmistir (Paul ve Sharma, 1999).

Stispansiyon sivi parafin igerisine piiskiirtiiliir ve kiirecikleri olugturmak i¢in 500
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rpm’de kiirek karistirici ile karistirilir. Bu prosesin dezavantaji, erimis parafinden
yararlanmasidir. Komlev ve arkadaslar1 gézenekli HAp graniilleri iiretmek icin daha
kolay bir proses gelistirmistir: birbirine karismaz sivilarda kiiresellestirme. HAp
graniilleri s1v1 faz igerisine puskiirtiildiikten sonra 1s1l islem ile yapilarak elde edilir
(Komlev ve dig., 2001a; 2001b). Toz partikiilleri arasinda iyi baglanmanin
saglanmas1 i¢in baglayici olarak jelatin kullanilmistir. Jelatin ¢ozeltisindeki HAp
siispansiyonu inert sivi (bitkisel yag) icerisinde disperse edilir. Yiizey gerilimi
sebebiyle sonug graniilleri kiiresel sekle sahip olmaktadir. Graniil boyutu 50-2,000

um arasindadir.

Seramik graniilleri onarici cerrahlik ve ilag taginim sistemlerinde kullanilmaktadir.
Onaric1 cerrahlikta graniiller peridontium; periodontal, follikiiller gibi kullanim

alanlar1 bulunmaktadir.

HAp graniilleri ve porlu seramikleri i¢in bagka onemli bir uygulama alani ilag
tagimimidir. Her ne kadar, ilk c¢alismalar 1930°1lu yillarda baslamis olsa da seramik
ilag tasinim sistemleri 1980°lerde tasarlanmistir ve ilk klinik sonuglar1 1998’de rapor

edilmistir.

[lag tasimim sistemleriyle ilgili temel problem onceden ayarlanan zamanda kanda
sabit ila¢ konsantrasyonunu saglamaktir. Agizdan veya parenteral yoldan alinan
ilaglar izin verilen konsantrasyonun iizerinde ila¢ birikimine neden olabilir ve
bundan dolay1 zehirlenmeye sebep olabilir. HAp seramiklerinin kullanimi ilag
dagitiminin kontrollii lokal ilag salinimini 1 yila kadar garantiye almaktadir (Lasserre

ve Bajpai, 1998)

Vistar sicanlar1 iizerinde yapilan in vivo testleri gozenekli kiiresel HAp
graniillerinden hazirlanan ilag modellemesinin yavas salinim yaptigin1 gostermistir.
Kanlarindaki ila¢ konsantrasyonu 2-3 saat sonra 0.98 mg/mL’e ulagmis, bu seviyede
40 saat stabilize olmustur ve 100 saatlik periyoddan sonra yavas yavas azalmistir. Bu
sonucun, biiylik miktarda kii¢iik, baglantili porlar bulunmasi ve kapilar kuvvetleri
sebebiyle porlu matriks icerisindeki ilacin kii¢iik difiizyon katsayisina sahip olmasi

sebebiyle gozlemlendigi seklinde yorumlanabilir (Komlev, 2001).
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4. HIDROKSIAPATIT-POLIMER KOMPOZITLERI

Dogal kemik nano biiyiikliikte igne seklinde HAp kristaller ve kollojen fiberlerden
olusan bir kompozit oldugu icin hidroksiapatiti polilaktik asit, kollajen, kitosan,
polietilen gibi polimerlerle modifiye etme ¢alismalar1 yogun olarak siirmektedir
(Caliml ve dig., 2008). Seramik-polimer kompozitleri, biyoaktif ve gii¢lii seramikler
ile biyobozunabilir ve esnek polimerlerin kombine edilmesi ile kemik rejenerasyonu
i¢cin yapi iskeletinin (scaffold) fiziksel, mekanik ve biyolojik 6zelliklerinin optimize
edilmesini saglayan olaganiistii bir yaklagim onermektedir (Liu, 2008). HAp ile
polimer matriksin etkilesimi kovalent baglar, hidrojen baglar, dipol-dipol
etkilesimleri veya fonksiyonel gruplarla Ca™ iyonlarinin kompleks olusturmasi ile

aciklanmaktadir (Schachschal ve dig., 2007).

Hidroksiapatit osteokondiiktif oldugu i¢in; kemik implantinin igerisinde ve
cevresinde gelisebilir ve dogal doku yerine geldik¢e ¢oziiniir. Buna ragmen, HAp
kullaniminda bir takim problemler yasanmaktadir. Diger seramikler gibi HAp de
gevrektir. Insan kemiginin kirilma toklugu (Ki) 2-12 MPa m'? arasindayken
HAp’inki 1 MPA m"? gecmemektedir. Bir implant malzemesi g¢evre kemik
yapisindan daha kuvvetli olmak zorundadir. Eger viicutta travma olusursa, kemik
kendini onarabilecegi i¢in kemigin kirilmasi implantin kirilmasindan daha iyidir.
HAp insan viicuduna yerlestirildiginde dayanikligin1 kaybeder ve catlamaya karsi
direnci azalir (Toykan, 2003) .Ytksek elastisite modiilii ve diisiik kirilma dayanimi
gibi zayif mekanik Ozellikleri, sentezlenen HAp’in uygulama alanlan
kisitlanmaktadir. Bu sebeple hidroksiapatit, mekanik 6zelliklerini artirmanin yaninda
biyoaktif  6zelliklerini de silirdiirebilmesi amaciyla kompozit formlarda

kullanilmaktadir (Mollazadeh ve dig., 2007a).

Sentetik HAp-polimer kompozit biyomateryalleri sert doku tamiri veya yer
degistirilmesi icin aktif bir arastirma alant olmustur. HAp-polimer kompozitlerin
mekanik Ozelliklerine katkida bulunan temel faktorlerden bazilart takviye
(reinforcement) partikiillerin boyutu ve dagilimi, bu partikiillerin polimer tarafindan

nemlendirilmesi ve daha Onemlisi polimer-seramik arayliziindeki yapisma
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dayanimidir. Daha giiglii arayliz dayanimi, polimer matriks ile tanecikli dolgu
malzemesi arasindaki stres iletimini gelistirmektedir. Bu da gerilme mukavametinin
artmasina sebep olmaktadir. Bir c¢ok geleneksel proseste nanoboyutlu dolgu
maddesinin polimer matriksinde uniform dagilimini saglamak kolay olmamaktadir.
Yiiksek yiizey alanina sahip muameleye girmemis nanopargaciklar kolaylikla
aglomere olabilirle. Diisiik arayiiz dayanimi1 ve aglomerasyon, mekanik ozellikler

izerinde istenmeyen etkiler yaratmaktadir (Mollazadeh ve dig., 2007b).

Hidroksiapatit-polimer kompozit biyomateryallerinin mekanik 6zellikleri neredeyse
dogal kemikle aynidir. Biyouyumlu polimer kullanilan HAp-tabanli polimer
kompozitler, kemik yeniden yapilanmasinda ve sert doku miihendisliginde yapi
iskelesi (scaffold) olarak kullanilabilirler. Yukarida da bahsedildigi gibi kemik
dokusu kolajen matriksinde dagilmis nano-HAp kristallerinden olusmaktadir.
Polimer nanokompozitlerin, nanopartikiiller ve organik polimerlerin mikroskopik
seviyede uniform dagilimiyla elde edilmesi sonucu, mekanik 6zelliklerinin daha da

gelisecegi belirtilmektedir (Pramanik ve dig., 2007b).

Ayrica, hidroksiapatitin partikiil mobilizasyonu ve yavas yeniden emilebilen dogasi
sebebiyle periodontal ve alveolar bombe biiylimelerindeki (ridge augmentation)
uygulamalar1 kisithdir. Bu kisitlamalarin {istesinden gelebilmek icin HAp genis
Olclide polimerler ya da diger komponentlerle kombinasyon seklinde

kullanilmaktadir (Kalita ve dig., 2007).

Bu alandaki kullanimin1 gelistirmek amaciyla, Murugan ve arkadaslar1 HAp
kompozitini kemik macunu kitosanla birlikte ve yas kimyasal yontemi kullanarak
hazirlamis ve karakterize etmislerdir. Caligmalarina gore, HAp-kitosan macunu
implatasyon iizerindeki partikiil hareketsizliginde yararli olabilir ve kemik yerine
kullanilabilecek yeniden emilebilir biyomateryal olmaya aday olabilir (Murugan ve

Ramakrishna, 2004).

Seramik-polimer kompozitlerinde, biyoaktif seramik faz tarafindan saglanan geligmis
osteokondiiktif Ozelliklere bagli olarak, osteoblast fonksiyonlar1 artirabilir.
Osteokondiiktif oOzelliklerin gelismesi daha iyi hiicre tohumlanmasi ve gelisme
cevresi olusumuna neden olmaktadir. Ornegin; P.X. Ma ve arkadaslar1 termal-
indiiklenmis faz ayirma teknigiyle yiiksek porlu Polilaktik asit/Hidroksiapatit
(PLA/HAp) komposit yap1 iskeleleri (scaffold) hazirlamislardir ve PLA/HAp
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kompozit yap1 iskelelerindeki lireme oranlari ile osteoblast yasama yiizdeleri saf
PLA yap1 iskelelerinden daha yiiksektir (Ma ve dig., 2001).

Biyopargalanabilir polyesterler igerisinde inkliizyon olarak kullanilan seramik
partikiilleri (Biyocam, HAp ve TCP gibi) polimer yiizeyinde pH tampon etkisi
saglayabilir, polimer matriksin emme kinetiklerini ve istenen bozunmasin
uyarlayabilirler. Bdylece, polimer degradasyonunun hizlanmasi engellenebilir,
hiicreler i¢in elverissiz ¢evre olusmasindan kaginilabilir ve yan iiriinlerin asidik

degradasyonu sebebiyle olusan yan etkiler azaltilabilir (Liu, 2008).

Polimer kompozitlerde daha sert seramik faz tanecikleri, implantlarin mekanik
ozelliklerini gelistirmek i¢in Onemlidir. Thomson ve arkadaslarinin yaptigi ¢alisma
sonucunda polilaktik-co-glikolik asid (PLGA) kopiiklerinin sikistirma verimi
mukavemeti 0.95+0.11 MPa iken agirlik oran1 7/6 olan PLGA/HAp fiberinkinin 2.82
+ 0.63 MPa’a yiikselmis oldugu bulunmustur (Thomson ve dig., 1998) . Ayrica,
Marra ve arkadaslart kiitlece 10 % HAp’i agirlikga oran1 10/90 olan poli e-
kaprolakton/ polilaktik-co-glikolik asid (PCL/PLGA) karigimina ekleyerek Young
modiiliinii 2.5 = 0.7 MPa’dan 12.5 + 3.2 MPa’a ¢ikarmiglardir (Marra ve dig., 1999).
Ma ve Wei de HAp igerigi ile HAp/PLA yap1 iskelelerinin sikigtirma modiiliiniin
arttigin1  gostermislerdir. PLA yap1 iskelesinin modiili 4.3 MPa iken HAp ve
PLA’nin agirlik oran1 50/50 oldugu zaman modiiliin 8.3 MPa yiikseldigi gortilmiistiir
(Wei ve Ma, 2004).

Seramik-polimer kompozitleri dogal kemigin bir ¢ok yonii taklit edilerek formiile
edilebilir.  Bu alandaki son aragtirmalar kemigin mikroyapisina benzer sentetik
materyallerin {iretilmesiyle daha iyi osteoiletkenlik elde edilebilecegini gdstermistir.
Ornegin; Du ve arkadaslar1 kemige benzeyen porlu mikroyapiya sahip HAp-kolajen
kompozitler sentezleyebilmistir. Calisma sonucunda anlasilmistir ki: biyolojik olarak
ilham alinan bu kompozitlerin icerisindeki osteoblastlar sirali kemik parcalarina

entegre olmus {i¢ boyutlu poligonal sekilde elde edilmistir (Du ve dig., 1998; 1999).

Kompozitlerin farkli formlarindan biri olan, polimer-HAp mikrokiirecikleri hasarl
dokularin tedavisi ve onlarin yeniden yenilenmesinde hiicrelerin, proteinlerin ve
ilaclarin tasimiminda ideal tasiyicilardir. Kalip bazli sentez, tabaka-tabaka montaj
teknigi, mikroemiilsiyon teknigi ve piskiirtmeli kurutucu gibi yOntemler
mikrokiirelerin iiretimde kullanilabilir. Bu tekniklerden her birinin ayr1 6nemi

bulunsa da piiskiirtmeli kurutucu haricindeki diger yontemler birden cok proses
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basamagi icermekte, parcacik dagiliminin genis bir aralikta olmasina neden olmakta
ve puskiirtmeli kurutucuya nazaran kiyasla daha pahali yontemler olarak

bilinmektedirler (Sinha ve dig., 2008).

Kalip bazli sentez yontemi istenen morfolojide ¢esitli mikro- ve nano- materyalleri
hazirlamay1 icermektedir. En genis anlamiyla, kalip igerisinde ag orgiisii olusan bir
ana yap1 olarak tanimlanabilir (Huczko, 2000). Kompozit materyaller hazirlamak igin
dizayn edilen yaklasimlar arasinda kalip yontemi, 6zellikle biiyiik Olgiide diizenli
materyaller elde edilmesi nedeniyle 6nemli bulunmaktadir (Bai ve dig., 2004). Her
ne kadar, kalip bazli sentez son yillarda biiyiik ilgi ¢eken inorganik nanopartikiillerin
icerisine gomiilmiis polimer matrikslerinden olugsan kompozit mikrokiirecikleri
iretmek i¢in yaygin olarak kullanilsa da mikrokiireciklerdeki nanopartikiillerin
boyutu, sekli ve kalitelerininin kontroliinde yetersiz kalmaktadir. Ayrica, jelatin gibi
bir¢ok polimer i¢in uygun kalip olmamasi sebebiyle, bu yaklagimin uygulamalari

sinirhidir (Teng ve dig., 2007).

Tabaka-tabaka montaj teknigi Decher Hong ve arkadaglar1 tarafindan 1992 yilinda
biyolojik uygulamalar i¢in yapist kontrol edilebilen ince filmler hazirlamak ig¢in
bulunmustur. Yiizey oksidasyonu ve hidroliz sebebiyle bircok metal, silikon ve cam
gibi maddelerin yiizeyleri cozelti icerisinde negatif  yiikludiir.
Polidiallildimethilamonyum klorid (PDDA), poliallilamin hidroklorid (PAH) ya da
poliethilenimin (PEI) gibi pozitif yiikli polielektrotlarin ¢ozeltisine daldirildig ve
ardindan saf suyla durulandig1 zaman substratin yiizeyinin net yiikii, adsorpsiyon ve
polielektrotun pozitif yiiklerle fazlasiyla karsilasmasi nedeniyle pozitif olur. Daha
sonra, ayni islem negatif yiikli polistiren sulfonat (PSS), polivinil siilfat ya da
poliakrilik asid (PAA) gibi polielektrot ¢ozeltileriyle gergeklestirilirse substrat
tizerindeki net yiik tekrar baslangic noktasina dondiiriiliir ve sonug¢ olarak, cift
polielektrot tabakasi substrat iizerinde olusturulmus olur. Bu ardisik ¢okmelerle,
coklu tabakali substratlarin {izerinde mikrokiirecikler istenilen yapida ve kalinlikta
elde edilebilir. Genelde polielektrotun iki tabakasi 1 nm’in altindadir, tabaka-tabaka
teknigi ince filmlerin kalinligin1 nano-Olgekte kontroliinii saglar. Tabaka-tabaka
yonteminin yayginligi, polielektrot ¢oklu tabakalarin ve nanoyapida organik-
inorganik kompozitlerin biyomedikal uygulamalarinin hizli bir sekilde gelismesini

saglamistir (Tang ve dig., 2006).
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Mikroemiilsiyon yontemi kataliz, ilag veya boya gibi maddelerin kontrollii
salimmminda  kullanilabilecek = mikrokiirelerin  iiretiminde  yaygin  olarak
kullanilmaktadir. Fakat genellikle biyobozunma o&zellikleri olmayan ylizey aktif
maddelerin yardimiyla iretildikleri i¢in biyomedikal uygulamalarda -elverisli
olmamaktaydilar. Nagata ve arkadaslari biyomedikal alanda kullanilmasi amaciyla
yeni bir yontemle mikroemiilsiyon yontemini uygulayarak yiizey aktif maddeleri
kullanilmaksizin mikrokiirecikleri iiretebilmislerdir. Polilaktik asid (PLA) ve
hidroksiapatit (HAp) iceren mikrokiireciklerin biyomedikal uygulamalarinda

kullanilmas1 beklenmektedir (Nagata ve dig., 2006).

Piiskiirtmeli  kurutucu yontemi de mikrokiirecikler {iretmek i¢in kullanilan
tekniklerden biridir. Piskiirtmeli kurutucu teknigiyle tiretilen polimer-HAp
nanopartikiillerin ~ mikroyapisal  ozellikleri  plskiirtmeli ~ kurutucu  proses
parametrelerine  ve polimer ortaminda dagilan HAp nanopartikiillerinin
aglomerasyonu ile partikiil boyut dagilimina baglidir. Bu sebeple, dagilan partikiiller
tizerinde 1yi morfolojik kontrol gerekli bir kosuldur. Doga ana bir¢ok biyolojik
yapida biyominerilizasyon vasitast ile fonksiyonel inorganik partikiillerin biiyiik
oranda kontrollii sentezini gostermektedir. Yiiksek kontrollii ve yumusak kimyaya
(soft chemistry) dayanan biyominerilizasyonun sulu bazli prosesi, malzeme
biliminde benimsenerek biyomimetik konseptini yaratmistir. Polimer ve protein
matriksinin in situ biyominerilizasyon konseptinden yararlanilarak, manyetik, yari-
iletken ve biyoseramik nanopartikiillerin sentezi i¢in biyomimetik prosesi
kurulabilmistir. Fakat biyomedikal uygulamalarda ihtiya¢ duyulan mikroporlu
polimer-HAp mikrokiireciklerin {iretimi i¢in polimer aracilikli sentez yontemi ile
basit bir filtrasyon prosesinin birlestirilmesi yontemi basarisizlifa ugramistir. Sinha
ve arkadaglari, piiskiirtmeli kurutucu ile biyomimetik sentezini entegre ederek
biyomedikal uygulamalarda kullanilabilecek mikron alti boyutta mikrogdzenekli
delikli HAp-Polivinil alkol nano-kompozit kiireciklerini, polimer matriksi
araciligiyla elde edebilmistir. Biyominerilizasyon prosesinden ilham alinan bu
yontemde HAp nano partikiillerin ¢ekirdeklesme ve biliyiime kinetikleri ile porlu

mikro kiireciklere doniistimii kontrol edilmektedir (Sinha ve dig., 2008).

In situ biyomimetik yontemi ile yapilan son caligmalarda, karboksil, hidroksil ve
amid gibi fonksiyonel yan gruplar1 igeren polar polimerlerin kalsiyum fosfat olusumu

icin ¢ekirdeklesme yeri olarak kullanimi rapor edilmistir. Kabul edilen yorum;
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iyonlagabilir yan gruplara sahip polimerlerin kullanilmas ile pozitif yiikli kalsiyum
iyonlarinin ¢ekiminin saglanabilecegidir. Bu prosesi takiben, PO4 anyonlar1 diizenli
olarak dagilmis Ca bolgelerine ¢ekilir ve hidroksiapatitin kristalizasyon prosesi
baslar. Polimer ve g¢ekirdeklesen HAp kristalleri arasindaki molekiiler diizeyindeki
etkilesimin daha kuvvetli arayliz baglanmasina onciiliik etmesi beklenmektedir. Bu
sebeple, bu yontemle iiretilen kompozit drneklerinin mekanik 6zelliklerinin gelismesi
beklenmektedir (Mollazadeh ve dig., 2007b). In situ minerilizasyonu konusunda
yapilan bazi son ¢alismalarda kalsiyum baglama 6zelliklerine bagli olarak polilaktik
asid (PLA), poliakrilik asid) (PAAc), kolajen ve jelatin gibi polimerik katkilar
kullanilmistir (Sinha ve dig., 2007; Shen ve dig., 2007; Liu, 2008b; Vidyarthi ve dig.,
2007). Biyomedikal uygulama alaninda potansiyeli olan bagka bir polimer de
polivinil alkol (PVA)’dir. PVA, CH, CH, ve OH yan gruplarina sahip suda
¢oziinebilen polar bir polimerdir. Iyonlasmaya bagl olarak, negatif yiiklii yiizey
gruplar1 Ca iyonlari i¢in baglanma alanlar1 olusturabilir ve yukarida bahsedildigi gibi
PO, anyonlari ile Ca alanlarinin etkilesimini takiben hidroksiapatitin kristalizasyonu

baslar (Mollazadeh ve dig., 2007a).
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5. PUSKURTMELI KURUTUCU

5.1 Genel Ozellikleri

Piiskiirtmeli kurutucu; akiskan yatakli kurutucu, flas kurutma, sprey graniilasyonu,
sprey aglomerasyonu, sprey reaksiyonu, sprey sogutma ve sprey absorpsiyonu ile

birlikte “asilmis partikiil proses sistemleri” ailesinde bulunmaktadir.

Bu isim, kurutma islemi partikiiller havada asiliyken tamamlandig1 i¢in verilmistir.
Piiskiirtmeli kurutucu, akigkan yatakli kurutucu ve flas kurutma arasindaki temel

farkliliklar Cizelge 5.1°de gosterilmistir (Masters, 1991).

Piiskiirtmeli  kurutma; beslemenin akiskan halden, sicak kurutma ortamina
puskiirtiilmesi ile kurutulmus forma doniisiimii olarak tanimlanabilir. Tek basamakli,
stirekli partikiil isleme operasyonudur. Besleme; ¢ozelti, siispansiyon, emiilsiyon ve
macun kivaminda olabilir. Kuruyan iirlin; beslemenin fiziksel ve kimyasal
ozelliklerine, kurutucu dizayni ve operasyona bagl olarak toz, graniil, topak halinde

olabilir (Masters, 1991).

Cizelge 5.1 : Piiskiirtmeli, akiskan yatakl1 ve flag kurutma arasindaki temel
farkliliklar (Masters, 1991).

Piiskiirtmeli Akiskan yatakli Flas
kurutucu kurutucu kurutucu
Besleme Sivi Kati Kati
Kurutucuda kalma zamani 5-100s 1-300 dak. 1-5s
Partikiil boyutu (um) 10-500 10-3,000 10-300

En cok kullanilan piiskiirtmeli kurutucu, "Birs" kulesi veya yontemidir. Ozellikle
portakal suyu, limon suyu ve domates suyu gibi 1siya duyarl iirinlere uygundur

(Biger ve dig., 1999).
Piiskiirtmeli kurutucu kullanmanin birgok avantaji bulunmaktadir. Ornegin;
(1) Kurutma kosullar sabit tutulursa toz kalitesi sabit kalir,

(2) Piiskiirtmeli kurutucu operasyonu kolay ve siireklidir. Operasyon tam otomatik

olarak kontrol edilebilir,
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(3) Istya direngli ve 1s1ya hassas maddelere uygulanabilir,
(4) Her kapasite ihtiyaci i¢in piiskiirtmeli kurutucu dizayn edilebilir,

(5) Ilag sanayiinden seramik sanayisine kadar bircok alandaki fiiriinlerin

kurutulmasinda kullanilabilir,

(6) Uriin kalitesi, kurutma isleminin ¢ok kisa siirmesinden ve dolayisiyla iiriiniin

sicak hava ile ¢cok kisa temasindan dolayr minimum bozulma gegirir.

Sanayii tipi piiskiirtmeli kurutucular yiiksek kurulum masraflarina sahip olmasi
dezavantajina sahiptir. Ayrica, genis ¢aplar1 ve ylksek kurutma odaciklar1 pahali

yap1 ve\veya destekleme yapilarina ihtiya¢ duymaktadir (Masters, 1991).

Gida endiistrisinde siit tozu, ¢ocuk mamasi, yumurta tozu, toz maya, balik unu, sebze
ekstraktlari, domates tozu ve meyve tozlar1 gibi iiretim alanlarinda yaygin olarak
uygulanir. Gida endiistrisi disindaki endiistri dallarinda 6rnegin ilag, giibre, yem,
boya, plastik, seramik, toz sabun ve deterjan iiretiminde kullanilmaktadir (Yasar,

2008).

5.2 Islem Asamalar

Piiskiirtmeli kurutucu doért islem basamagi icermektedir;
(1) Beslemenin kurutma odasi igerisinde atomizasyonu,
(2) Damlacik-hava temasi,

(3) Damlacigin kurumasi,

(4) Kurutulan pargaciklarin havadan ayrilmasi.

5.2.1 Beslemenin atomizasyonu

Damlacigin olugsmasi ve damlacik ile havanin temasi piiskiirtmeli kurutucunun temel
ozellikleridir. Atomizerin se¢imi ve calisma sartlari, en yiiksek kalitede iiriine sahip
ekonomik {iretimin basarilmasi i¢in ekstra 6neme sahiptir. Damlaciklarin olugmasi

i¢in doner atomizerler ve nozuller kullanilmaktadir.

Doner atomizerler, yiiksek hizla donen tekerlegin ya da diskin enerjisini kullanarak
stvilar1 damlaciklara bolmektedir. Doner atomizerler, glivenilir, operasyonu kolay ve

degisen besleme hizlarina kolay uyum saglayabilen sivi dagitici sistemlerdir.
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Basing nozullerinde; besleme konsantresi nozulle basing altinda beslenir. Basing

enerjisi kinetik enerjisine doniistiiriilmektedir.

Cift akimhi nozuller; sivi besleme ve piiskiirtiilen hava ayr1 olarak nozulun
kafasindan gecerler. Etkili besleme temas1 i¢in nozul igerisinde yliksek hava hizi
olusturulmaktadir. Temas, beslemeyi kii¢iik damlaciklara ayrilmaktadir. Nozul,
diisiik basing altinda basariyla calistirilabilir. Yiiksek viskoz beslemelerin atomize
edilmelerinde kullanilabilir, orta irilikde damlaciklar elde edilir ama homojenligi
azdir. Diisiik viskoz beslemelerde, kiiciik partikiiller elde edilir ama aglomarasyon
gozlenebilir (Masters, 1991). Laboratuarda ve pilot 6l¢ek calismalarinda, akis hizlari
ve damlacik boyutlarinin genis aralig1 yiiziinden kullanilmaktadir (Url-1, 2010).

5.2.2 Damlacik-hava temasi

Damlacigin kurutulan havayla nerede karsilasacag piiskiirtmeli kurutucu tasariminda
onemli bir faktordiir. Damlacigin havayla temas sekli, kurutma fazi boyunca
damlacigin davranislarint ve dogrudan kuru iirlinlin 6zelliklerini etkilemektedir.
Damlacik ve hava arasindaki temas sekli hava girisi ile de iliskili oldugundan

atomizerin pozisyonu énemlidir (Masters, 1991).

Damlacik ile kurutucu hava ayni dogrultuda odaciga girerse es yonlii akim adin1 alir.
Es yonlii akim kurutucu Sekil 5.1°de goriilmektedir. En sicak kuru hava, pargaciklar
maksimum nem igerigindeyken temas ettigi i¢in 1siya duyarli {riinlerde tercih
edilirler. Damlacik evaporasyon hizlidir ve buharlasan hava tarafindan kuru havanin
sicakligi hizla azaltilir. Evaporasyon zamaninin biiyiik bir kismi boyunca, damlacik
sicakligr diisiik oldugu i¢in; iiriin, 1s1 bozunmasindan etkilenmemektedir. Siit iiriinleri
ve diger 1s1ya duyarh gida iiriinleri genelde es yonlii kurutucularda kurutulurlar.

e hava e Tk

-

L ] 4 1

- ATzl

L

Sekil 5.1 : Es yonlii akim kurutucusu (Url-1, 2010).
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Sekil 5.2°de goriildiigii gibi ters yonli akimda, damlacik ve hava, kurutucunun ters
yonlerinden gonderilir: atomizer iiste yerlesmis ve hava asagidan girmistir. Es yonlii
akima nazaran daha hizli evaporasyon ve daha yiiksek enerji verimliligi icermektedir.
En kuru pargaciklar en sicak havayla temas halinde oldugundan 1siya duyarl iiriinler
icin uygun degildir. Sabun ve deterjan iiretiminde genel olarak ters yoOnlii akim

kurutucular1 kullanilmaktadir.
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Sekil 5.2 : Ters yonlii akim kurutucusu (Url-1, 2010).

Sekil 5.3°de karisik yonlii akim gosterilmektedir. Hem es yonlii hem de zit yonlii
akimlar kombine edilmistir. Hava {ist taraftan girerken, atomizer alt kisma
yerlestirilmistir. Ters yonlii tasarimindaki gibi, karisik akim kurutucusunda da en
kuru partikiillerle en sicak hava temas etmektedir. Bu sebeple 1s1ya duyarl {iriinlerde

kullanilamaz (Url-1, 2010).
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Sekil 5.3 : Karisik yonlii akim kurutucusu (Url-1, 2010).
5.2.3 Damlacigin kurutulmasi

Iki asamada meydana gelmektedir: ilk asama boyunca, damlacigin yiizeyindeki
doymus hava sicakligi yaklasik olarak kurutulmus havanin yas termometre
sicakligina esit olacaktir. Damlacikta, yiizeyde evapore edilen sivinin yerine gececek

kadar nem bulunmaktadir ve evaporasyon nispeten sabit hizda ger¢eklesmektedir.

30



Ikinci asama damlacik yiizeyinde doymus kosullar1 saglamaya yetecek kadar nem
kalmadig1 zaman baglamaktadir ve yiizeyde kuru kabuk olusmaktadir. Evaporasyon,
nemin kabuk igerisinden yiizeye difiizyonuna baghdir. Evaporasyon hizi ikinci

asamada hizla diismektedir.

Farkli trtinler farkli evapore Ozeliklerine ve partikiil olusturma karakteristiklerine
sahiptir. Partikiil tiriinler uniform i¢i bos kiireler, ya da porlu ve diizensiz sekilli

olabilirler (Url-1, 2010).

5.2.4 Kurutulan partikiillerin havadan ayrilmasi

Kurutulan partikiillerin havadan ayrilmasi, temel olarak yer ¢ekimi etkisiyle odacigin
alt kismma diisen pargaciklarla olmaktadir. Partikiillerin kiiciik bir orani havayla
beraber kalmaktadir ve mutlaka ayirma cihazi iginden kurtarilmalidir. Siklonlar, filtre
cantalar ve elektrostatik ¢okelticiler son ayirma asamasinda kullanilabilir. Nemli gaz
temizleyicileri siklikla havanin saflagtirilmasi ve sogutulmasi i¢in kullanilir, béylece

hava atmosfere salinabilir (Url-1, 2010).

5.3 Proses Diizenlemeleri

Cizelge 5.2°de goriildiigli gibi kurutucular ¢esitli proses diizenlemelerine adapte

edilebilir (Masters, 1991).

Cizelge 5.2 : Piiskiirtmeli kurutucuda kullanilan proses diizenlemeleri (Masters,

1991).
Diizenleme Kurutma Isitma Uygulama
ortami/besleme
Acik ¢evrim Hava/sulu Direk/Indirek Hava atmosfere verilir
Kapali ¢evrim Inert gaz / sulu Indirek Solventlerin evaporasyonu/geri
olmayan (organik kazanimi; Buhar emisyonlarinin
¢oziiciiler) 6nlenmesi; Patlama/yangin riskinin
elimine edilmesi icin gelistirilmistir.
Yar1 kapalt gevrim Hava / sulu Direk/Indirek Termal verimliligin gelistirilmesi igin
(kismen geri kullanilir.
doniisiimli)
Yar1 kapal ¢gevrim Hava/sulu Indirek Atmosfer tarafindan emilimin
(Standard) onlenmesi; Aktif/kokulu maddelerin
idaresi i¢in gelistirilmistir.
Toz ve koku emisyonlarinin 6nlenmesi;
Yar1 kapalt gevrim Diisiik O, igerigine Direk Toz patlama karakteristikleri gosteren
(kendini inert edici) sahip hava/sulu tirtinlerde kullanilir.
(self inertizing)
Iki asamal1 ve ¢ok Usteki diizenlemelerden biri; ayrica, Toz 6zelliklerinin gelistirilmesi;
asamali asamadan sonra, akiskan yatak, Termal verimliligin gelistirilmesi i¢in
aglomerator, flasg kurutucu kullanilir.
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Sekil 5.4°de goriilen agik ¢evrim kurutma diizeninde, kurutulan hava atmosferden
aliir, 1sitilir, odaciktan iletilir ve daha sonra atmosfere birakilir. En yaygin

kullanilan yontemdir.
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Sekil 5.4 : A¢ik ¢cevrim kurutucu diizeni (Url-1, 2010).

Kapal1 ¢evrim kurutucu diizeninde, kurutulan gaz sisteme geri dondiiriilebilmektedir.
Kapal1 ¢evrimler, parlayabilir organik ¢oziicii igeren karisimlarin beslenmesinde, tam
¢oOziici geri doniistiiriilmesi gerektiginde, iirlinler toksik oldugu zaman, patlama
riskleri giderilmesi gerektiginde ve oksidasyon yiiziinden bozunabilen toz {iriin

sartlarinda kullanilmaktadir.

Sekil 5.5’de yar1 kapali kurutucu diizeni goriilmektedir. Agik ve kapali ¢evrim
kurutucular1 arasinda gegistir. Bir¢ok varyasyonlari bulunmaktadir, “direk 1sitma” en
onemlilerindendir. Direk 1sitmada, direk atesleyici 1sitict kullanilmaktadir ve sisteme
giren hava yanma icin gereken hava ile sinirlidir. Yanan havaya esit miktarda hava,
islemin diger kismindan sisteme akmaktadir. Gaz kurutucu igerisinde yeniden
dontstiiriiliir. Geri doniistiiriilen gaz cok diisiik oksijen igerigine sahiptir ve

dolayisiyla oksijene maruz kalamayan malzemelere uygun hale gelmistir.

Tek asamal1 kurutucu, kurutucudan tek geciste nem miktarin1 hedeflenen miktara

(tipik olarak agirlikca 2% - 5%) azaltmaktadir.
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Sekil 5.5 : Yar kapali kurutucu diizeni (Url-1, 2010).

Sekil 5.6’da iki asamali kurutucu diizeni goriilmektedir. iki asamali kurutucu
diizeninde, odacig1 terk eden iiriiniin nem igerigi son iiriinden daha fazladir (genel
olarak 5%-10%). Odacig1 terk ettikten sonra nem igerigi ikinci agama boyunca
azaltilir. ikinci kurutma, akiskan yatakli kurutucu veya titresimli yatak kurutucuda
yapilabilir. Iki asamali kurutucular, daha diisik sicaklik kullanimina izin
vermektedir. Bu sebeple 6zellikle 1siya duyarli triinlerde iyi bir se¢cimdir (Url-1,

2010).
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Sekil 5.6 : Akiskan yatakli iki agsamali kurutucu diizeni (Url-1, 2010).
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5.4 Hidroksiapatit ile Tlgili Cahsmalar

Luo ve Nieh 1995 yilinda piskiirtmeli kurutucu kullanarak nano-kristal yapida
kiiresel HAp tozlar1 iiretmislerdir. Proses temel olarak ii¢ adim igermektedir: (1)
¢ozelti hazirhgr (2) oncii (precursor) sentez (3) termal islem. Ilk basamakta Ca:P
orant 10:6 olmak iizere HAp’in suda ¢oziinebilir bilesenleri olan kalsiyum nitrat ve
amonyum hidrofosfat: iceren ¢dzeltisini hazirlamay1 icermektedir. Ikinci basamakta,
¢ozeltinin kurutulma islemi piiskiirtmeli kurutucu ile yiiriitiilmiistiir. Ugiincii

basamakta, oncli toz karisimi kalsine edilerek nano-kristal HAp olusturulmustur.

Piiskiirtiilmeli kurutucudan elde edilen oncii tozlar yaklasik 2 um boyutunda ve
plriizli ylizeye sahiptir. Biiyilk bir ¢ogunlugu kiiresel partikiiller seklinde olup
aglomera Uriin elde edilmistir. Yiiksek sicaklikta kalsinasyon islemi tozlarin ¢ok az
sinterlesmesine ve kabalagsmasina sebep olmustur. 700 °C’de 1.5 saat kalsinasyon
sonucunda ortalama partikiil boyutu 8 pm civarinda bulunmustur. Partikiiller temel

olarak i¢i bos kiirecikler seklindedir (Luo ve Nieh, 1995).

Luo ve Nieh 1996 yilinda farkli morfolojilere sahip hidroksiapatit partikiilleri
iretmek i¢in kimyasal c¢oktiirme ve piiskiirtmeli kurutucu igeren bir yontem
kullanarak kontrollii partikiill boyutlarda ve yapilarda kiiresel, aglomere
hidroksiapatit graniilleri iiretmislerdir. Operasyon parametrelerini ve baslangi¢
¢Ozelti bilesimini ayarlayarak pordzlii, kat1 kiiresel ve c¢orek (doughnut) seklinde
HAp iiretmek miimkiindiir. HAp’in bilesenlerini (kalsiyum nitrat ve amonyum
hidroksit) iceren ¢ozelti Ca:P=10:6 oraninda hazirlanmis ve amonyum hidroksit

cozeltisi kullanilarak pH 10’a ayarlanmuistir.

Elde edilen ¢okelti HAp partikiillerinin nano-kristal yapida oldugu goriilmiistiir.
Cokelti HAp partikiilleri ile piiskiirtmeli kurutucudan elde edilen tozlarin FTIR ve
XRD ¢ekimlerinde belirgin bir farklilik gozlenmemistir. Pliskiirtmeli kurutucudan
elde edilen HAp graniilleri sekillerine bagli olarak kiiresel veya ¢orek seklinde olmak
tizere iki gruba ayrilmistir. Kiiresel sekildekiler kendi aralarinda kati ve i¢i delikli
form olarak ikiye ayrilmigtir. Calismada, atomizer basincinin ortalama graniil boyutu

tizerinde 6nemli bir etkisi oldugu bulunmustur.

Piiskiirterek kurutma islemi boyunca basin¢li gaz sayesinde sivi, damlaciklara
doniismektedir. Genel olarak damla boyutu D ampirik Esitlik 5.1 ile

gosterilebilmektedir:
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DoP"Min o' p" (5.1)
P: Atomizer hava basmeci (kg cm™)

M: Siv1 akis hiz1

1: Viskozite (cst)

o0: Yiizey gerilimi

p: Camurun (slurry) konsantrasyonu (vol%)

n,q,r,s,t: Operasyon kosullarina bagli olan sabitler

€C_ 9
S

Damla boyutunun graniil boyutuna oransal oldugu kabul edilmistir. degerinin
genelde ufak bulunmasi sebebiyle yiizey geriliminin etkisi ihmal edilmistir.
Piiskiirtmeli kurutma islemi boyunca sivi akis hizinin sabit kaldig1 kabul edilmistir.

Boylece Esitlik 5.2,

Dinean= C P p* (5.2)
olusturulmustur.

Dpean=Ortalama graniil boyutu (um)

C=sabit

Calisma verilerinden hesaplanarak n, r ve t degerleri bulunmustur. Esitlik 5.3’de

denklemin diizenlenmis hali gosterilmistir.
Dypear= C P07 007 039 (5.3)

Indisler igin literatiirdeki veriler n=0.3, r=0.2 ve t=0.33’tiir. Goriilebilecegi gibi n ve
r degerleri literatiir degerlerinden farklidir ama t degeri yakin bulunmustur. Esitlik
5.3’den de anlasilabilecegi gibi viskozite, sonug¢ graniil boyutunu belirlemede kiigiik
bir rol oynadig1 goriilmiistiir. Esitlik 5.3 ¢ok yiiksek olmayan atomizer basincinda,

farkli operasyon kosullar1 altinda HAp graniil boyutlarinin tahmininde kullanilabilir.

Ici bos kiireler, ¢oziinmemis madde (precipitates) igermeyen ¢ozeltilerin
puskiirtiilmesi ile elde edilmistir. Pliskiirtme boyunca, basingli gaz tarafindan ¢ozelti
akimi kiigiik damlaciklara bolinmiistiir. Damlanin yiizey sicakligi hizla 473.15 K
(200 °C) kurutma sicakligina erismektedir ve yiizey nemi buharlasmaya baglamistir.
Damlanin yiizeyindeki nem igerigi kritik degerin altina diistiigli zaman, ¢6ziinen

madde kristalizasyonu baglamistir. Eger nem evaporasyonu orani, damla igerisindeki
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geri kat1 diflizyonu oranini asarsa, damla ylizeyinde kati ¢dkmekte ve kabuk
olusturmaktadir. Ayni esnada, nemin etkisiyle damlacigin igerisinde i¢ basing

olusmaktadir.

Eger kabuk gozenekli ise bu basing serbest birakilir ve delik kiirecik olusabilir. Eger
kabuk gbozenekli degilse, delik kiirecik yiiksek i¢ basing altinda patlayabilir.

Kati1 ve ¢orek seklindeki kiirecikler ¢oziinmemis pargaciklar iceren ¢ozeltilerden elde
edilmistir. Kurutma siiresince, damlanin ylizey sicakligi suyun kaynama sicakligini
asmaktadir. Suyun evaporasyonu ¢dzeltinin evaporasyonundan daha hizlidir. Kapiler
faaliyet olmasi sebebiyle nem hizla damla yiizeyine siiziilmektedir. Yogun bir camur
(slurry) igerisinde, ¢oziinmez ¢okeltilerin kalin kabugu cabukga olugsmaktadir. Sonug
olarak, damlanin icerisine 1s1 transferi zorlasmaktadir ve i¢ kisimdaki sicaklik asla
kaynama noktasina ulasamamaktadir. Boylece, kurutma prosesi, suyun disa dogru
difiizyon islemi ile kontrol edilmektedir. Bu, kati kiirecik formasyonunu
baslatmaktadir, daha yogun baslangic camuru daha yogun kati kiireye sebep

olmaktadir.

Seyreltik camurda, damlalardaki ¢oziinmemis ¢okeltilerin hareketliligi yliksektir. Dis
etkilerin etkisiyle (6rn. yercekimi giicii), bu ¢oziinmeyen partikiiller asagiya hareket
etme egilimi gostermekte ve damlacik elips seklinde uzamaktadir. Bu, damlacigin
ylizey alanim1 ve ylizey gerilimini artirmaktadir. Damla akistan kurtuldugu anda,
ylizey geri sigrama (spring back) kuvvetli etkisi meydana gelir ve takiben yiizey-
hacim oranin1 minimize etme egilimi géziikmektedir. Geri sigrama hareketi, uzayan
damlanin ters yiizlerinin i¢ ¢okiislinli baslatir ve ¢orek seklinde kiirecik formasyonu
meydana gelir. Ayrica, kurutma prosesi kat1 kiirecik formasyonuna benzer olarak

difiizyon kontrolliidiir (Luo ve Nieh, 1996).

2009 senesinde Wang ve arkadaslar1 proses parametrelerinin degisiminin elde edilen
HAp tozlarina etkisini arastirilmistir. Calismada ana olarak piiskiirtme basinci, gamur
konsantrasyonu ve sivi  besleme hizinin, HAp mikrokiireciklerinin faz
kompozisyonu, kristalligi, boyut dagilimi, spesifik ylizey alan1 ve iiretim verimi

tizerine etkisi incelenmistir.

HAp tozunu elde etmek icin Oncelikle yas yontemle HAp ¢amuru hazirlanmis daha
sonra plskiirtmeli kurutucuya verilmistir. XRD desenlerine gore herhangi bir kristal

kirlilik gézlenmemistir. SEM analizleri numunelerin genis boyut dagilimina sahip
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oldugunu gostermistir. Biiyiik partikiillerin ortalama ¢apt 3-4 um iken kiigiik
olanlarin boyutu 1 pm civarindadir. Mikrokiirelerin biiyiik cogunlugu diizgiin kiiresel
morfolojide ve piiriizsiiz yiizeye sahiptir. Lazer difraksiyon partikiil boyut analizleri,
camur konsantrasyonu arttikca partikiil boyutunun da arttigin1 gostermistir. Daha
yiilksek ¢amur konsantrasyonu, daha yiiksek ¢Ozilinen ve ¢oziicli orant anlamina
gelmektedir ve kiiclilme sadece damladan su kaybiyla alakalidir. Bu nedenle, yiiksek
konsantrasyonun daha biiyiik partikiill boyutuna sebep olacagi goriilebilir.
Sikistirllmis hava akis hizi arttikga partikiil boyutu azalmaktadir. Sivi besleme hizi,
partikiil boyut dagilim egrilerini agik¢a etkilememektedir. BET yiizey alan analizleri,
camur konsantrasyonu azaldik¢a spesifik ylizey alaninin arttifini gostermistir.
Piiskiirtiilen diisiik konsantrasyona sahip damlaciklar daha ¢ok neme sahiptir. Diisiik
konsantrasyona sahip damlaciklar yiiksek konsantrasyona sahip HAp’in bulunmasi
gereken lokasyonu doldurmuglardir. Kurutma isleminden sonra, buhar evapore
oldugu i¢in aralarinda daha ¢ok bosluk olusmaktadir. Ayrica, camuru seyrelterek
ortalama boyutu azaltmak daha yiiksek spesifik yilizey alani elde edilmesine de
yardimer olmaktadir. Yiiksek tiretim verimi, yiiksek hava akis hiz1 ve yiiksek camur

konsantrasyonunda bulunmustur (Wang ve dig., 2009).

2008 yilinda Sun ve Lu jelatini por olusturma maddesi olarak kullanarak piiskiirtmeli
kurutucuda porlu HAp mikrokiirecikleri elde etmistir. Deneyler sonucunda,
hazirlanan mikrokiirelerin, katki maddesiz hazirlanan HAp’a nazaran gézenikliginin
daha yiiksek oldugu ve gozeneklerin birbiriyle daha ¢ok baglantili oldugu
goriilmistiir. HAp ¢amuru, kalsiyum nitrat (Ca(NO3),.4H,0) ve diamonyum fosfat
((NH4)2.HPO4)’dan ¢Oktiirme yontemiyle elde edildikten sonra gece boyunca
dinlenmeye birakilmis, ertesi giin supernatant kismi (list faz) dekante edilerek jelatin
eklenip karistirlmistir. Daha sonra karisim piiskiirtmeli kurutucuya verilmistir. Uriin
ya oda sicakliginda kurutulmus ya da kalsine edilmistir. Mikrokiireciklerdeki
gozenekler temel olarak termal degrasyon ve jelatin molekiillerinin yiliksek
sicakliklarda pirolizasyonu nedeniyle olusmustur. Kalsinasyon sicakligi 973.15 K
(700 °C)’e yiikseltildigi zaman yiiksek saflikta gdzenekli mikrokiirecikler elde
edilmistir. Yiiksek ylizey alanina sahip gozenekli mikrokiirecikler potansiyel olarak

ayirma ve saflastirma alanlarinda kullanilabilir (Sun ve Lu, 2008).

Sinha ve arkadaglar1 2008 yilinda yaptiklar1 ¢alismada delikli HAp-PVA kompozit

mikrokiirecikler elde etmislerdir. Mikrokiireciklerin ilag dagitiminda tasiyici olarak
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ve doku miihendisliginde dolgu olarak kullanilabilecegi sdylenmektedir. Nano
partikiillerin biyomimetik sentezi ile piiskiirtmeli kurutucu yontemleri birlestirilerek
HAp-polimer kompozitleri delikli mikrokiireler seklinde olusturulmustur. SEM
calismalari, mikrokiireciklerin ¢aplarinin 2-5 pm arasinda degismekte oldugunu
gostermistir. TEM ¢aligmalari, ilag molekiillerinin doldurma ve bosaltma islemleri
icin uygun mikrogdzenekli yiizeye sahip delikli mikrokiirecikler oldugunu

gostermistir.

Gozenekli ve delikli mikrokiirecik olusum mekanizmasinin, ¢dzlinenin yavas
diflizyonu, hizli solvent evaporasyonu ve yapinin gozenek-indiiklenmis kararlilig
gibi temel adimlarin is birligine bagl oldugu diisiiniilmiistiir. Camur kurutma odasina
puskiirtiildiigli zaman, ¢06ziinenin konsantrasyon gradyeni, damlacigin yarigapi
boyunca baglar. Coziinenin konsantrasyonu ylizeyde maksimum, damlacigin
ortasinda minimum olur, bunun sebebi yavas ¢oziinen difiizyonu ve hizli solvent
evaporasyon kinetikleridir. Bu, kalin kat1 kabuk olusumunu baslatir. Bu kabuk, anlik
nem salimimmini engellemektedir, bu da i¢ basinci arttirir. I¢ basingtaki artis, kabuk
yiizeyini c¢atlatir ve delikli mikrokiirelerin olusumunu engeller. Eger kabuk yiizeyi
nano veya mikro gozenekli ise, i¢ basing yavasca serbest kalir ve mikrokiirecigin
delikli yapisi korunur. Mikrojel gibi yapisi olan PVA ¢ozeltisi porlu ylizey
olusumunu, ylizey gerilimi ve piiskiirtmeli kurutucu boyunca ¢oziicii evaporasyonu

etkisiyle kolaylastirir.

XRD analizleri tek faz HAp olusumunu dogrulamigtir. FTIR analizleri tozlarda
polimer varligini belirlemistir (Sinha ve dig., 2008).
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6. DENEYSEL CALISMALAR

6.1 Materyal Ve Yontem

Bu calismada, hidroksiapatit-polimer biyokompozitlerin iiretimi amaglanmaktadir.

Secilen polimerler polivinil alkol ve kitosandir.

Hidroksiapatit-polivinil alkol (HAp-PVA) kompozitleri iki farkli yontemle elde

edilmistir:

1. Polimer varliginda hidroksiapatit eldesini i¢ceren ve “In situ biyomimetik™ olarak da

adlandirilan yas ¢oktiirme yontemi.

ii. Hidroksiapatitin yas ¢oktiirme yoOntemiyle elde edilmesinden sonra polimerin

eklendigi fiziksel karistirma yontemi.

Deneyler sonucunda elde edilen ¢okelti-¢ozelti karisimlart kurutma amaciyla ya
puskiirtmeli kurutucuya beslenmistir ya da filtre edildikten sonra etlivde
kurutulmugtur. Ayrica, PVA’nin farkli molekiiler agirliklarda kullanilmasinin, elde
edilen kompozitlere etkilerini incelemek amaciyla ii¢ farkli molekiiler agirlikta PVA

kullanilmustir.

HAp-kitosan kompozitleri yas ¢oktiirme yontemini takiben piiskiirtmeli kurutucu
yontemiyle elde edilmistir. Pliskiirtme sicakliginin iiriin {izerine etkisinin incelenmesi

amactyla iki farkli sicaklikta ¢alisilmistir.

Elde edilen oOrnekleri yapisal olarak karakterize etmek i¢in tarama elektron
mikroskopisi (SEM), X-ray diffractometry (XRD) ve Fourier transform infrared
spectroscopy (FTIR), X-1sinlar1 Floresans (XRF) kullanilmis ayrica partikiil boyut
analizleri gergeklestirilmistir.

6.1.1 Kullanilan kimyasal maddeler

Deneylerde kullanilan kimyasal maddeler analitik saflikta olup asagida siralanmastir:

Kalsiyum Hidroksit (Ca(OH),)- Merck Marka, +%96 saflik

Orto Fosforik Asit (H;PO4)-Merck Marka, %85 saflik
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Sodyum Hidroksit Pellet (NaOH)-Riedel-de Haen,+%97 saflik
Polivinil alkol ([-CH,CHOH-],)-Aldrich Marka

Molekiil agirligi (Ma) 13000-23000 (%87-89 hidrolize),

Ma 85,000-124,000 (%87-89 hidrolize),

Mal146000-186000 (99+% hidrolize)

Kitosan (C12H24N,09)-Aldrich Marka, Diisiik molekiil agirlig
Asetik Asit (CH;COOH)-Merck Marka, %100 saflik

Amonyum ¢ozeltisi -Merck Marka, %32 saflik

6.1.2 Kullanilan arag ve gerecler

Piiskiirtmeli kurutucu: YAMATO Mini-Spray Dryer ADL 310
pH metre: InoLab WTW Series pH720

Analitik terazi: Shimadzu Libror AEG-220

Peristaltik pompa: Cole Parmer Masterflex

Mekanik karistirict: Janke&Kunkel Tka-Werk RW20
X-Isinlar1 Difraktometresi: Bruker AXS D8 Advance

SEM: JEOL JSM-5410

FTIR: Perkin Emler (Diffuse Reflectance Sampling Accessor)
ZetaPals: Brookhaven Instruments Corporation

Mastersizer: 200G Malvern

Etiiv: Memmert

Vakumlu filtre

XRF: Rigaku ZSX Primus II

6.1.3 Kullanilan ¢ozeltiler

Kalsiyum hidroksit ¢ozeltisi: 0.2 M kalsiyum hidroksit ¢ozeltisi hazirlamak igin 0.1
mol (7.41 g) Ca(OH), tartilarak distile su ile 500 mL’e tamamlanmustir.
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Fosforik asit ¢ozeltisi: 0.12 M fosforik asit ¢ozeltisi hazirlamak igin %85’lik fosforik
asit ¢ozeltisinden 4.05 mL (6.92 g) alinarak balon jojede distile su eklenerek 500

mL’e tamamlanmstir.

Polivinil alkol ¢ézeltisi: 1 g polivinil alkol tartilarak distile su ile toplamda 100 g
olacak sekilde tamamlanmistir. Polimerin ¢0ziinmesi, yliksek hizda manyetik
karigtirict  kullanildigr 1sitma ortaminda gergeklestirilmistir. Diisiik molekiiler
agirhkl polimer 333.15 K (60 °C), orta molekiiler agirhikli polimer 343.15 K (70 °C)
ve yiiksek molekiiler agirlikli polimer 363.15 K (90 °C)’de tam olarak ¢oziinmiistiir.

Asetik asit ¢ozeltisi: %85’°1ik asetik asit ¢ozeltisinden 3.81 mL alinarak darasi alinmis
behere koyulmus ve toplam agirlik 200 g olacak sekilde distile su eklenerek agirlikca

%2’lik asetik asit ¢ozeltisi elde edilmistir.

Kitosan ¢ozeltisi: Daras1 alnimis behere 1 g kitosan tartilmig, daha sonra kiitlece
%?2’lik asetik asit eklenerek toplamda kiitlece 100 g’a tamamlanmistir. Karisim oda

sicakliginda manyetik karistirict ile yiiksek hizda 2 saat karistirilmistir.
pH ayarlanmasi igin:

Seyreltik asetik asit ¢ozeltisi: 1 mL %85’lik asetik asit ¢ozeltisi alinarak balon jojede

100 mL’e tamamlanmustir.

Seyreltik amonyum ¢ozeltisi: 1 mL %32’lik amonyum ¢ozeltisi alinarak balon joje

i¢erisinde 100 mL’e tamamlanmustir.

Sodyum hidroksit ¢ozeltisi: 0.5 M NaOH c¢ozeltisi hazirlamak i¢in 5 g NaOH alinarak
distile su ile ¢oziindiiriilmiis daha sonra 250 mL’lik balon jojede distile su ile 250

mL’e tamamlanmistir.

6.2 Deneysel Yontem
6.2.1 Deney diizenegi

Sekil 6.1’de HAp ve HAp-polimer ¢ozeltilerinin hazirlanmasi i¢in kullanilan deney

diizenegi gosterilmistir.
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Sekil 6.1 : Deney diizenegi (1) Geri sogutucu (2) Mekanik karistirict (3) Isitict
(4) pH metre (5) Peristaltik pompa (6) 3 boyunlu cam balon.

Piiskiirtmeli kurutucu:

Sekil 6.2°de deneylerde kullanilan laboratuar 6lgekli piiskiirtmeli kurutucunun resmi

goriilmektedir. Hazirlanan ¢ozeltiler piiskiirtmeli kurutucuya beslenmistir.

Sekil 6.2 : Laboratuar dlgekli piiskiirtmeli kurutucu (Brickmann, 2007).

Sekil 6.3°de tipik bir piskiirtmeli kurutucu sisteminin sematik akis semast

gorilmektedir (Brickmann, 2007).
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Sekil 6.3 : Piiskiirtmeli kurutucu sisteminin akis semasi (Brickmann, 2007).

Sekil 6.3’de de goriildiigi gibi kurutulacak ¢ozelti, sprey nozulune (2) pompa (3)
yardimiyla beslenir. Spreylenen karisim ¢ozelti, emiilsiyon, siispansiyon veya
dispersiyon olabilir. Valfle (3) kompresorden gelen sikistirilmis hava ayarlanir ve
sikigtirllmis hava sprey nozulune (2) yollanir. Nozulun tepesinde sikistirilmis hava
ile ¢ozelti karisir ve karisim kurutma odacigina (7) beslenir. Sisteme beslenen ¢ozelti
nozulde damlaciklar haline déniisiir. Ote yandan, aspiratdr (10) tarafindan hava
initeye emilir ve 1siticida (5) ayarlanan sicakliga kadar 1sitilir. Isitilan hava ile ¢ozelti
damlaciklarinin temas alani genis oldugu i¢in, kurutma odaciginda nemin yaklasik
olarak %90’1 ve ya daha fazlasi evapore olur. Kurutmayla toz hale gelen damlaciklar,
siklona (8) beslenir ve evapore edilmis kisimdan burada ayrilarak toplama kabina

beslenir (9) (Brickmann, 2007).

Cizelge 6.1°de kullanilan piskiirtmeli kurutucunun bazi 6zellikleri hakkinda bilgi

verilmistir (Brickmann, 2007).

Cizelge 6.1: Kullanilan piiskiirtmeli kurutucunun bazi 6zellikleri (Brickmann, 2007).

Evaporasyon kapasitesi Maksimum 1,300 mL/sa. (yaklasik olarak)
Sicaklik kontrol arahg: 40°C-200°C (313.15 K-473.15 K)
Kuru hava akis oram Maksimum 0.7 m’/dak.
Cozelti besleme akis hiz1 Maksimum 28 mL/dak.
Sprey nozul S1vi ve hava i¢in

Iki akiskanli (two fluid) nozul igerisinde atomizasyon genelde 2-75 um araliginda
kiiciik partikiiller iiretir. Basing nozulleri icerisinde atomizasyonda genellikle 50-400
um araliginda, daha biiyiik partikiiller iretilir ve doner nozuller genellikle 20-200
pum araliginda partikiil iretirler. 25 kg/sa diisiik gaz akisina sahip laboratuar 6l¢ekli
kurutucular genellikle iki akigskanli nozullerle kullanilabilirler (Url-2 , 2009).
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6.2.2 Hidroksiapatit eldesi

Polimer katkili hidroksiapatit-polimer biyokompozit deneylerinden 6nce mukayese
amaghi olarak polimer katmaksizin HAp iiretimi gergeklestirilmis, deneyde
puskiirtmeli kurutucu kullanilmistir. Kalsiyum hidroksit ¢ozeltisi reaksiyon sicakligi
olan 313.15 K’e (40 °C) geldikten sonra mekanik karistirict ile 400 rppm’de 1.5 saat
karigtirilmis daha sonra 0.067 mL/s (4 mL/dak.) hizla fosforik asit beslenmistir.
Cizelge 6.2 ve Sekil 6.4’de fosforik asitin ¢ozeltiye beslenmesi igin yapilan

kalibrasyon ol¢iimleri ve peristaltik pompa kalibrasyon egrisi goziikmektedir.

Cizelge 6.2 : Pompa kalibrasyon degerleri.

Kademe Debi (mL/dak.)

3 1.71

4 9.71

5 16.00

6 27.29

7 38.80

8 46.40

9 56.00
10 +
9 _
8 |
7 |
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3 _
2 |
1 |

0 ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
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Debi (mL/dak.)

Sekil 6.4 : Pompa kalibrasyon egrisi.

Besleme islemi siiresince pH 7.4’lin {izerinde tutulmustur. pH ayarlanmasinda
seyreltik amonyum ¢ozeltisi ve seyreltik asetik asit pH ayarlanmasinda
kullanilmistir. Asit eklenmesi bitince pH 7.4 civarina ayarlanmis ve reaktanlar higbir
sey eklenmeden 2 saat daha karistirllmistir. Daha sonra,isitma ve karigtirma islemi
sonlandirilarak ¢ozelti 15 saat yaslandirilmistir. Ertesi giin ¢okeltinin tizerindeki iist
faz (supernatant) dekante edilmis, ¢okelti lizerine tekrar distile su eklenerek hacim 1
L’e tamamlanmistir. Piiskiirtmeli kurutucuya havanin giris sicakligi 433.15 K (160

°C), atomizer basinct 0.12 MPa ve cozelti besleme debisi 500 mL/sa olarak
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ayarlanmigtir. Atomizerdeki tikanmay1 6nlemek amaciyla besleme 313.15 K- 318.15

K’e (40 °C - 45 °C) 1sit1larak beslenmistir.

6.2.3 Hidroksiapatit-Polivinil alkol kompozitlerinin eldesi

HAp-PVA kompozitlerinin elde edilmesi i¢in in situ biyomimetik ve fiziksel
karigtirma yontemleri kullanilmistir. Elde edilen sulu c¢okelti iki ayri1 kurutma
islemine tabi tutulmustur: piskiirtmeli kurutucu ve vakumlu filtrasyon islemini
takiben etiivde kurutma. Polimerin molekiil agirliginin, kompozitler {iizerinde

etkisinin incelenmesi amaciyla 3 farkli molekiiler agirlikta polimer kullanilmistir.

6.2.3.1 In Situ Biyomimetik yontemiyle HAp-PV A kompozitleri eldesi

0.1 mol (7.41 g) kalsiyum hidroksit Ca(OH), tartilarak total hacim 500 mL olacak
sekilde {i¢ boyunlu cam balon igerisinde distile su eklenmistir. 15-20 dak. 400
rpm’de mekanik karistirici ile karistirilarak kalsiyum hidroksit ¢ozeltisinin reaksiyon
sicakligina (40 °C) gelmesi beklenmistir. Ayr olarak agirlikea %1 PVA c¢ozeltisi
Boliim 6.1.3’de anlatildigr gibi hazirlanmistir. Polimerin molekiil agirligi degisiminin
incelenmesi amaciyla 3 farkli molekiiler agirlhikta PVA (Ma 13,000-23,000; Ma
85,000-124,000; Ma 146,000-186,000) ile calisilmistir. Diisiik molekiiler agirlikli
polimer 333.15 K (60 °C), orta molekiiler agirlikli polimer 343.15 K (70 °C) ve
yilksek molekiiler agirliklt polimer 363.15 K (90 °Cyde manyetik karistiricryla

yiiksek hizda karistirilarak ¢oziindiiriilmiistiir.

Kalsiyum hidroksit ¢6zeltisi reaksiyon sicakligi olan 313.15 K (40 °C) ulasinca,
hazirlanan agirlikca %1 diisiik Ma, orta Ma ve yiiksek Ma igeren polivinil alkol
cozeltisi kalsiyum hidroksit tlizerine eklenerek 1.5 saat karistirma islemine devam
edilmistir. 0.12 M fosforik asit ¢ozeltisi, peristaltik pompa kullanilarak Ca(OH),-
PVA ¢o6zeltisine dakikada yaklasik 4 mL olacak sekilde damla damla ilave edilmistir.

Fosforik asitin kalsiyum hidroksit-PVA ¢ozeltisine beslenmesi esnasinda pH 7.4 ve
tizerinde tutulmustur. pH ayarlanmasi i¢in seyreltik amonyum c¢ozeltisi ve seyreltik
asetik asit kullanilmistir. Fosforik asit beslemesi sona erdigi zaman pH degeri 7.4
civari ayarlanmistir. Cozelti pH’ 1nin 7.4’de tutulmasimin nedeni HAp’in medikal
uygulamalar i¢in uygun olmasinin saglanmasinin amaglanmasidir (Kalita ve dig.,
2007). Karistirma islemi 2 saat daha stirdiiriilmiis, daha sonra karistirma ve 1sitma

islemi sonlandirilarak ¢ozelti oda sicakliginda yaklagik 15 saat yaslandirilmaya
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birakilmistir. Yaslandirma islemi sonrasinda HAp-PVA c¢okeltisinin beyaz jel
seklinde balon jojenin dibinde ¢oktiigii gdzlenmistir. Cokeltinin tist kisminda renksiz
sivi gozlenmektedir. Sulu ¢okeltinin kurutulmasi i¢in 2 yol izlenmistir: pliskiirtmeli

kurutucu ve vakumlu filtrasyonu takiben etiivde kurutma.

Piiskiirtmeli kurutucuda kurutma islemi oncesinde ¢okeltinin tistiindeki sivi ig¢inde
bulunan safsizliklarin (asetik asit, amonyum ¢ozeltisi gibi) uzaklastirilmasi amaciyla
iist s1vi (supernatant) dekante edilmis, ¢okelti iizerine tekrar distile su eklenerek
hacim 1 L’e tamamlanmistir. Piiskiirtmeli kurutucuya havanin giris sicakligr 433.15
K (160 °C) olarak ayarlanmistir. Atomizer basmci 0.12 MPa ve ¢ozelti besleme
debisi 500 mL/sa. olarak ayarlanmistir. Atomizerdeki tikanmayi 6nlemek amaciyla

besleme 313.15 K - 318.15 K’e (40 °C - 45 °C) 1s1t1larak beslenmistir.

Diger islemde; vakumlu filtre kullanilarak ¢okelti sividan ayrilmis ve 333.15 K’e (60

0C) ayarlanmis etiivde 24 saat kurutulmustur.

6.2.3.2 Fiziksel kanistirma yontemiyle HAp-PV A kompozitleri eldesi

Fiziksel karnistirma yonteminde oOncelikle HAp c¢oOkeltisi hazirlanip daha sonra
igerisine polimer eklenmistir. HAp hazirlamak i¢in Boliim 6.2.2°de anlatilan yontem
uygulanmis, yaslandirma islemini takiben ¢okeltinin iistiinde bulunan sivi dekante
edilerek baska bir yerde hazirlanan agirlik¢a %1 PVA eklenmistir. HAp c¢okeltisi ve
PVA 313.15 K’de (40°C) 1.5 saat karnstirlmistir. Karisim in situ biyomimetik
yonteminde oldugu gibi plskiirtmeli kurutucu veya filtrasyonu takiben etiiv
kullanilarak  kurutulmustur. Kurutma islemleri ayni1 sicaklik ve siirelerde

gerceklestirilmistir.

6.2.4 HAp-Kitosan kompozitleri eldesi

0.2 M kalsiyum hidroksit 3 boyunlu cam balon balonda 400 rpm’de karistirilmistir.
Cozelti reaksiyon sicakligina (313.15 K) ulastiktan sonra 1.5 saat karistirilmistir. %1
agirlikca kitosan ¢ozeltisi ile 0.12 M fosforik asit ¢ozeltisi yaklasik 1 saat oda
sicakliginda manyetik karistiriciyla yiiksek hizda karistirilmigstir. Kalsiyum hidroksit
coOzeltisine kitosan-fosforik asit ¢ozeltisi peristaltik pompa ile beslenmeden Once
pompa kalibrasyonu yapilmistir. Cizelge 6.3 ve Sekil 6.5°de fosforik asit-kitosan
¢ozeltinin beslenmesi ic¢in yapilan kalibrasyon olglimleri ve peristaltik pompa

kalibrasyon egrisi goriilmektedir.
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Cizelge 6.3 : Fosforik asit-kitosan ¢ozeltisi i¢in pompa kalibrasyon degerleri.

Kademe Debi (mL/dak.

3 5.25

4 11.63

5 18.40

6 25.67

7 33.00

8 41.50

9 51.00
10 -
9 _
8 _
7 _
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X
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Sekil 6.5 : Fosforik asit-kitosan ¢dzeltisi i¢in pompa kalibrasyon egrisi.

Hazirlanan kitosan-fosforik asit ¢ozeltisi 4 mL/dak. debi ile kalsiyum hidroksit
¢Ozeltisine beslenmistir. Beslenme esnasinda karistirma islemine devam edilmistir.
Besleme siiresince pH’in 9’un altina diismesi engellenmistir. Kitosan-fosforik asit
¢ozeltisinin beslenmesi bitince pH 9’a ayarlanmigtir. pH ayarlanmasi seyreltik asetik
asit ve 0.5 M NaOH c¢ozeltisi ile yapilmistir. Kitosan-fosforik asit besleme iglemi
tamamlandiktan sonra karistirmaya 2 saat daha devam edilmistir. Karigim, 1sitma ve
karistirma islemi sonlandirilarak oda sicakliginda yaslandirilmaya birakilmistir. 15
saatlik yasglandirma isleminden sonra ertesi giin c¢okeltinin iizerindeki iist sivi
(supernatant) dekante edilerek toplam hacmi 1 L’e tamamlayacak kadar 3 boyunlu
cam balona distile su eklenmis ve karisim 313.15 K - 318.15 K (40 °C - 45 °C)’e
isitilarak piiskiirtmeli kurutucuya beslenmistir. Kurutma sicakliginin iiriin yapisina
etkisinin incelenmesi amaciyla deney, piskiirtmeli kurutucuya havanin giris
sicakliklarl sirastyla 433.15 K (160 °C) ile 393.15 K’e (120 °C) ayarlanarak
tekrarlanmistir. Her iki deneyde de atomizer basinci 0.12 MPa ve ¢ozelti besleme

debisi 500 mL/sa. olarak ayarlanmistir.
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7. SONUCLAR VE YORUMLAR

7.1 Piiskiirtmeli Kurutucuda Elde Edilen HAp Deney Sonuclar

Sekil 7.1°de piiskiirtmeli kurutucu kullanilarak polimer katilmadan hazirlanan HAp’e

ait XRD deseni gosterilmistir.

R

Lin (Counts)

2-Theta - Scale

Sekil 7.1 : Piiskiirtmeli kurutucu ile iiretilen polimer katkisiz tozun XRD deseni.

Sekil 7.1°den de goriilebilecegi gibi numune ICDD dosya no 09-432 HAp Ornegi ile
ortiismiistlir. Kafes parametreleri a ekseni 9.481 ve c ekseni 6.884 diir. Kumar ve
arkadaslar1 da benzer yontemle iireterek etiivde kuruttuklart HAp ¢okeltisinde ayni
ICDD dosya nosu ile uyusmayi goézlemislerdir. Calismalarinda ayrica eser miktarda
B-trikalsiyum fosfat da gézlemislerdir, ancak bu deneysel caligmada iiretilen HAp’de
Sekil 7.1°den de goriilebilecegi gibi herhangi bir safsizlik gdzlenmemistir. pH 7.4 ve
tizerinde kristal HAp’in en kararli kalsiyum fosfat oldugu sdylenmektedir, XRD
orneginden elde edilen sonu¢ da bununla uyumludur (Kumar ve dig., 2004).
Piiskiirtmeli kurutucu ile elde edilen HAp toz liriinlerine ait SEM, partikiil boyutu,
XRF, FTIR analiz sonuglar ile kristallik derecesi ve kristal boyutu Ol¢timleri

ilerleyen boliimlerde iiretilen kompozitlerle karsilastiriimali olarak gosterilmistir.
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7.2 HAp-PVA Kompozit Deney Sonuclari

Elde edilen toz firiinlerin yapisal ve morfolojik 6zelliklerinin incelenmesi amaciyla

FTIR, XRD, XRF, partikiil boyutu ve SEM analizleri ger¢eklestirilmistir.

7.2.1 In situ biyomimetik yontemi ile elde edilen HAp-PVA kompozitlerinin

incelenmesi

7.2.1.1 XRD analizleri

In situ biyomimetik yontemle, etiivde ve piiskiirtmeli kurutucuda kurutularak elde
edilen tozlarin igerisindeki fazlarim tanimlanmasi i¢in XRD spekturumundan
yararlanilmistir. Bu islem i¢in Bruker AXS D8 Advance X-Ray Difraktometresi
(CuKa radyasyonlu) kullanilmaistir.

In situ biyomimetik yontemiyle elde edilen kompozitlerin hepsinde de hidroksiapatit
varligi (002), (210), (211), (300), (202), (310), (222), (213) ve (410) difraksiyon

pikleriyle gozlenmistir.

Sekil 7.2’de kurutma yontemi olarak etiiv kullanilarak {iretilen HAp-PVA

kompozitleri gosterilmektedir.

M HAp-Yiksek Ma PVA

| [Mm e HAp-Orta Ma PVA

(211)

Siddet

300
(002) /" ! (213)

(#10) HAp-Disik Ma PVA

(202) (310) (222)

30 40 50 60 70 80
20 (derece)

N
o

Sekil 7.2 : Etiivde kurutulan numunelerin XRD desenleri.

Sekil 7.3°de ise piiskiirtmeli kurutucu ile elde edilen HAp-PVA kompozitlerinin
XRD deseni gosterilmektedir.
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Sekil 7.3 : Piiskiirtmeli kurutucu ile elde edilen numunelerin XRD desenleri.

Sinha ve arkadaglarinin in situ biyomimetik yontemle piiskiirtmeli kurutucuyla elde
ettikleri HAp-PVA kompozitinde, bizim ¢alismamiza benzer sekilde, HAp varligi
(002), (211), (310), (222) ve (213) difraksiyon pikleriyle dogrulanmistir (Sinha ve
dig., 2008).

Sekil 7.2 ve 7.3’de gozlenen genis difraksiyon deseni kiicilik kristal boyutu ve diistik
kristalligi gostermektedir. Diisiik kristallik 1slak c¢oktiirme yontemiyle elde edilen
kalsiyum fosfatlarin ¢ok iyi bilinen karakteristik 6zelliklerinden biridir. Piiskiirtmeli
kurutucuya beslenen ¢ozeltinin 1slak ¢oktiirme yontemiyle sentezlenmesi sebebiyle
tiriinlerde diisiik kristallik goriilmiistiir. Ayrica, piiskiirtmeli kurutucuya diisiik hava
giris sicaklig (160 °C) kristallerde biiyiimeye veya kabalasmaya sebep olmamaktadir
(Wang ve dig., 2009).

Tozlarin kristal boyutu ve kristallik derecesi TOPAS 3 paket program yardimiyla
hesaplanmistir (Kern ve Gelho, 2006). Ortalama kristal boyutunun 6lgiilmesi i¢in

Esitlik 7.1°de goriilen Scherrer esitliginden yararlanilmistir.
Ortalama kristal boyutu=K\/Bcos© (7.1)

K, kristal sekli ile ilgili sabit, A radyasyonun dalga boyutu, © Bragg agis1 ve B ise

radyan olarak maksimum siddetin yarisindaki pik genisligidir.

Kristal boyutu 6l¢timiinde (002), (211) ve (310) pikleri baz alinmustir. Kristallik

derecesinin hesaplanmasinda ise tiim pikler goz oniine alinmistir.
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Cizelge 7.1°de etiivde kurutma yontemiyle elde edilen tozlarin kristal boyutu ve

kristalligi gosterilmistir.

Cizelge 7.1 : Etiivde kurutma yontemiyle elde edilen tozlarin ortalama kristallik
boyutu ve kristallik derecesi.

Numune Kristal boyutu Kristallik derecesi
(nm) (o)
(002) | (211) | (310)
HAp-diisik Ma PVA 413 | 8.8 | 238 37.54
HAp-orta Ma PVA 60.5 | 11.9 | 149 19.98
HAp-yiiksek Ma PVA 358 | 9.7 | 20.2 35.08

Mollazadeh ve arkadaslart in situ biyomimetik yontemiyle PVA ekleyerek etlivde
kurutma sonucu elde ettikleri HAp-PVA kompozitlerinde molekiil agirlig1 arttikca
HAp kristallerinin boyutunda azalma oldugunu gozlemislerdir. Ancak bu yaptiklar
calismada, kristal boyutunu 6lgmek amaciyla numuneleri 500 %C’de 4 saat kalsine
etmis ve BET analizi yapmislar, daha sonra es (equivalent) kristal boyutunu
hesaplamiglardir. Bu azalisin nedenini de, daha yiiksek molekiil agirligindaki
polimerde daha yiiksek sayida c¢ekirdeklesme bolgelerinin (nucleating sides)
bulunabilmesi ile agiklamislardir. Organik polimerin iyonlasma yan gruplari, Ca
iyonlar1 i¢in segici ¢ekme bolgesi saglamaktadir. Kalsiyum iyonlar1 ylizeyde
biriktikce, ylizey geneli pozitif yiik kazanir. Daha ileriki basamakta, pozitif
yiiklenmis bu yiizey bolgeleri negatif yiiklii fosfat iyonlar1 ile kombine olarak
nanometre boyutlu HAp partikiillerinin polimer yiizeyinde ¢ekirdeklesmesini
baslatacaktir. Molekiiler agirliktaki yiikselis daha ¢ok sayida ¢ekirdek olugmasina
sebep olacaktir ve bu sebeple daha ufak boyutlu HAp kristal boyutu elde edilecegi
diisiiniilmektedir (Mollazadeh ve dig., 2007a).

Ancak bu caligmada, molekil agirligi degisimi ile kristal boyutu ve kristallik
derecesi degisiminde diizenli bir artis veya azalma gozlenmemistir. Fakat
Mollazadeh ve arkadaglarmin yaptigi calismada kristal boyutuna bakmak i¢in
kalsinasyon islemiyle PVA ortamdan uzaklastirilmis ve daha sonra HAp kristal
boyutuna bakilmistir. Bizim c¢alismamizda yapida hala PVA bulunmaktadir.
Mollazadeh ve arkadaslarinin irettigZi PVA/HAp agirlikga orani 60/40 olan
kompozitlerin kristal boyutlari, BET analizlerine gore, HAp, HAp-diisiik Ma PVA,
HAp-orta Ma PVA ve HAp-yiiksek Ma PVA i¢in sirasiyla 53+3, 3543, 3342 ve
20+3 olarak hesaplanmistir (2007b). PVA/HAp agirlikca oram1 1/10 olan
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calismamizda kristal boyutu Cizelge 7.1°den de goriilebilecegi gibi (310) pikine gore
14-23 nm arasinda bulunmustur.

Cizelge 7.2°de piiskiirtmeli kurutucu yontemiyle kurutulan numunelerin, TOPAS 3

paket program ile bulunan kristal boyutu ve kristalligi gosterilmistir.

Cizelge 7.2 : Piiskiirtmeli kurutucuda kurutulan tozlarin ortalama kristallik boyutu ve
kristallik derecesi.

Numune Kfristal boyutu (nm) Kristallik derecesi (%)
(002) (211) (310)
HAp 39.7 9.9 17.8 24.75
HAp-diisik Ma PVA 49.9 10.6 13.5 16.51
HAp-orta Ma PVA 40.4 9.4 14.6 24.02
HAp-yiiksek Ma PVA | 43.6 9.5 20.1 39.38

Sinha ve arkadaglar1 in situ biyomimetik yontemle piskiirtmeli kurutucuyla elde
ettikleri HAp-PVA HAp-PVA (PVA Ma 1,25,000) kompozitinin kristal boyutunu
(002), (211) ve (310) piklerinden 15 nm bulmustur (Sinha ve dig., 2009).

XRD desenlerinde gozlenen diisiik kristallik ve kiiglik kristal boyutu Cizelge 7.1 ve
7.2°de elde edilen verilerle dogrulanmistir. Sonug¢ olarak gerek etiivde gerekse

puskiirtmeli kurutucuda elde edilen tozlar amorf bir yap1 sergilemektedir.

Sekil 7.4, 7.5 ve 7.6°da sirastyla diisik Ma PVA, orta Ma PVA ve yiiksek Ma PVA
kullanilarak elde edilen kompozitlerin, farkli kurutma yontemlerine (piiskiirtmeli

kurutucu ve etiiv) ait XRD desenleri karsilastirma amaciyla gosterilmistir.

Puskurtmeli kurutucu ile

kurutma yontemi

Siddet

Etlivde kurutma yontemi

20 (derece)

Sekil 7.4 : Farkli kurutma yontemleriyle elde edilen HAp-diisiik Ma PVA kompoziti.
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Puskurtmeli kurutucu ile
kurutma yontemi

\ Etuvde kurutma yontemi

T T T T T T T T 1
40 50 60 70 80

20 (derece)

Siddet

Sekil 7.5 : Farkli kurutma yontemleriyle elde edilen HAp-orta Ma PVA kompoziti.

Piskirtmeli kurutucu ile
kurutma yontemi

o N,

Siddet

Etiivde kurutma yontemi

20 (derece)

Sekil 7.6 : Farkli kurutma yontemleriyle elde edilen HAp-yiiksek Ma PVA
kompoziti.
Sekil 7.4-7.6’daki XRD desenlerinin karsilastirilmasiyla  farkli  kurutma
yontemlerinin kullanilmasinin desenlerde belirgin bir farkliliga neden olmadigi
gozlenmistir. Luo ve Nieh bizim calismamiza benzer olarak c¢oktiirme islemi
ardindan ve ¢oOzeltiyi piskiirtmeli kurutucuya besleyerek {irettikleri HAp toz

triinlerinin  XRD desenlerine gore, piiskiirtiilerek kurutulan toz iriinler ile
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coktiiriilerek dogrudan elde edilen drlinler arasinda farklilik gozlememislerdir

(1996).

7.2.1.2 FTIR analizleri

In situ biyomimetik yontemle, etiiv ve piiskiirtmeli kurutucu sartlarinda kurutularak
elde edilen tozlarin, polimer katkisiz HAp’in ve farkli molekiil agirligindaki

polimerlerin FTIR spektralar1 4000-450 cm™ dalga boylari arasinda yapilmistir.

Sekil 7.7°de farkli molekiill agirligina sahip polimerlerin FTIR spektralari

gosterilmistir.

Yiiksek Ma PVA tam hidroliz oldugu i¢in kismen hidroliz olan diisiik Ma ve orta Ma
PVA’dan farkli bir pik vermektedir. Diisiik ve orta Ma PVA’da 1740 cm™ civarinda
gozlenen C=0 piki yiiksek Ma PVA’da goriilmemektedir.

mww b

%R

T T T T T T T T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.7 : Farkli molekiil agirligindaki polimerler (a) Diisilk Ma PVA (b) Orta Ma
PVA (c) Yiiksek Ma PVA.

Cizelge 7.3 de polimerlerde goriilen baglar ve dalga sayilar goziikmektedir.

Sekil 7.8, 7.9 ve 7.10’da etiivde kurutma yontemiyle elde edilen HAp-diisiik Ma
PVA, HAp-orta Ma PVA ve HAp-yliksek Ma PVA tozlarinin FTIR spektralar

gorilmektedir.
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Cizelge 7.3 : Farkli molekiil agirligina sahip PVA polimerleri ve sahip olduklar1

baglar.
Dalga sayisi (cm™)
O-H CH, C-H C=0 C-C C-0
Diisitk Ma PVA 3340, 2938, 1373, 1736 1144 1144,
1323, 2910, 1323, 1094,
1094, 1457 1427 845
845
Orta Ma PVA 3552, 2941, 1377, 1744 1145 1145,
1325, 2908, 1325, 1098,
1098, 1458 1420 856
856
Yiiksek Ma PVA 3531, 2945, 1366 - 1147 1147,
858 2912, 858
2907,
1453

In situ biyomimetik Etiivde kurutma Diisiik Ma PVA
100
%
80

70

60 1313
1638 on 872
% 5 OH  CH 1986 PO,

PO, CO0;?

b

40

30

% 1556

20 3565 CH, co,?
OH" 2940 v,
10 2902 co;” 1137 960 3 \T‘
1452 pg.s PO,

1419

PO,* 618, 584

3850 3650 3450 3250 3050 2850 2650 2450 2250 2050 1850 1650 1450 1250 1050 850 650 450
Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.8 : Etiivde kurutulan HAp-diisiik Ma PVA kompozit tozlarinin FTIR
spektrasi.

In situ biyomimetik Etiivde kurutma Orta Ma PVA

120

CH, 1643 u !

oH 2924 0-H-0 1 1403 u
20 4 2851 1450 PO4 617
1419 1089 588
co; 960 , PO,
0 . —PO~— . :

3900 3750 3600 3450 3300 3150 3000 2850 2700 2550 2400 2250 2100 1950 1800 1650 1500 1350 1200 1050 900 750 600 450
Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.9 : Etiivde kurutulan HAp-orta Ma PVA kompozit tozlarinin FTIR spektrasi.
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In situ biyomimetik Etiivde kurutma Yiiksek Ma PVA

r 350
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Sekil 7.10 : Etiivde kurutulan HAp-ytiiksek Ma PVA kompozit tozlarinin FTIR
spektrasi.

Cizelge 7.4’de etiivde kurutma ile elde edilen tozlarin sahip oldugu baglar

karsilastirilmali olarak gosterilmistir.

Cizelge 7.4 : Farkli molekiil agirligina sahip PVA kullanilan kompozitlerin sahip

olduklar1 baglar.
Numuneler Dalga sayis1 (cm D)
OH | O-H-O | COs” | PO,” | CH, | C-H
HAp-diisiik | 3565, 1638 1556, | 1086, | 2940, | 1313,
Ma PVA 1313 1452, | 960, | 2902 | 1228
1419, | 872,
872 618,
584
HAp-orta | 3569, 1643 1450, | 1089, | 2924, | 1317,
Ma PVA 1317 1419 | 960, | 2851 | 1225
872,
617,
588,
530
HAp- 3571, 1637 1450, | 1080, | 2941, | 1319
yiikksek Ma | 1319 1419 | 960, | 2902
PVA 623,
580

Sekil 7.11, 7.12, 7.13 ve 7.14’de piiskiirtmeli kurutucu yontemiyle elde edilen HAp,
HAp-diisiik Ma PVA, HAp-orta Ma PVA ve HAp-yiiksek Ma PVA tozlarinin FTIR

spektralar1 goriilmektedir.
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Sekil 7.11 : Piskiirtmeli kurutucu yardimiyla elde edilen HAp tozunun FTIR
spektrasi.

In situ biyomimetik Piiskiirtmeli kurutucu Diisiik Ma PVA

120 A
100 -
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Sekil 7.12 : Piiskiirtmeli kurutucu yardimiyla elde edilen diisiik Ma PVA-HAp
kompozit tozlarinin FTIR spektrasi.
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In situ biyomimetik Piskiirtmeli kurutucu ile kurutma Orta Ma PVA
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Sekil 7.13 : Piiskiirtmeli kurutucu yardimiyla elde edilen orta Ma PVA-HAp
kompozit tozlarinin FTIR spektrasi.

In situ biyomimetik Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutma Yiiksek Ma PVA

400 -

%R
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Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.14 : Piskiirtmeli kurutucu yardimiyla elde edilen yiiksek Ma PVA-HAp
kompozit tozlarinin FTIR spektrasi.

Cizelge 7.5’de puskiirtmeli kurutucu ile elde edilen tozlarin sahip oldugu baglar

karsilastirilmali olarak gosterilmistir.
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Cizelge 7.5 : HAp ve farkli molekiil agirligina sahip PV A kullanilan kompozitlerin

sahip olduklar1 baglar.
Numuneler Dalga sayis1 (cm '1)
OH |O-H-0[CO;° | PO,° | CH, | C-H
HAp 3567, | 1634 | 1414, | 1140, - -
635 1448 | 1083,
960,
868,
616,
583
HAp-diisiik Ma PVA | 3565, | 1639 | 1564, | 1087, | 2945 | 1327
1327 1448, | 958, | 2902
1422, | 873
873 617
585
HAp-orta Ma PVA 3565, | 1640 | 1560, | 1071, | 2973, | 1325,
1325 1453, | 1054, | 2939, | 1221
1418, | 1014, | 2903
872 | 961,
872,
602,
561,
466
HAp-yiiksek Ma PVA | 3567, | 1640 | 1562, | 1083, | 2942, | 1326
1326 1418, | 960, | 2906
1443 | 619,
572

Sekil 7.8-7.14 arasinda, piskiirtmeli kurutucuyla elde edilen HAp toz fiiriinii ve
puskiirtmeli kurutucu ile etiivde kurutulan kompozit tozlarinin FTIR spektralarinda
gbzlenen karbonat piklerinin olusu havadan kaynaklanan kontaminasyon sebebiyle
olabilir. Literatiirde karbonatli apatitler yer degistirmelere bagl olarak A-tip (OH"
yerine CO3*) ve B-tip (PO4 yerine COs”) olarak simflandirilirlar. Coktiirme
reaksiyonlarindan elde edilen hidroksiapatitlerde baskin olarak B-tipi yerine gegme
oldugu rapor edilmistir (Kumar ve dig., 2004). Sekil 7.11°de verilen piiskiirtmeli
kurutucuyla elde edilen HAp tozunun FTIR spektrasina bakildiginda karakteristik
CO5? 1550 cm™ pikinin olmamas: sadece B-tipi karbonatli hidroksiapatit olustugunu
isaret etmektedir (Bianco ve dig., 2007). Ayrica, HAp ve diisik Ma ile orta Ma
iceren kompozitlerde 873 cm ' civarindaki bag, B tip karbonath HAp’in
karakteristik baglarindan biridir. Bu bagm bulunusu HPO4? grubunun varhigiyla
iligkilendirilebilir. P-OH bag gerilmesi (stretching) kalsiyum eksik hidroksiapatiti
isaret etmektedir (Sena ve dig., 2009).

60



Kumar ve arkadaslar1 (2004), 313.15 K (40 °C) reaksiyon sicakliginda ¢oktiirme
yontemiyle etiivde kurutarak elde ettikleri HAp’de A-tipi yer degistirme de
gbzlemislerdir ve reaksiyon sicakligindaki artis ile HAp igerisindeki A ve B tip yer
degistirmelerini  belirten karbonat baglarinin siddetlerinin azaldigim1 FTIR
spektralarindan gozlemislerdir. Sekil 7.15 ve 7.16’daki piiskiirtmeli kurutucu ve
etlivde kurutma ile in situ biyomimetik yontemiyle elde edilen toz iiriinlerin FTIR
spektralarindan da goriilebilecedi gibi polimer eklenmesinden sonra karbonat yer
degistirmesi seviyesinde onemli bir degisiklik gdzlenmemistir. Ote yandan, Sekil
7.17°de goriilebilecegi piiskiirtmeli kurutucudan elde edilen iirlinlerde polimer
eklenmesinden sonra 1560 cm’de karbonat bandi gdziikmiistiir. Bu band CO5™
grubunun OH™ pozisyonunda yer degistirmesini (A-tip) gostermektedir. HAp’deki
azalan karbonat yer degistirmesinin bu bilesigin ¢6zlniirliigii iizerinde 6nemli etkileri
bulunmaktadir (Kumar ve dig., 2004). Sekil 7.18’de goriilebilecegi gibi in situ
biyomimetik yontemle elde edilerek etiivde kurutulan {riinlerde polimer

eklenmesinden sonra 1560 cm™ civarinda karbonat bagi gdzlenmemistir.

HAp-yliiksek Ma PVA
_ \\ co? p-yii se fa
i / \ HAp-orta Ma PVA
1 - HAp-diisik Ma PVA
-

HAp

%R

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1
1500 1480 1460 1440 1420 1400 1380 1360 1340 1320 1300
Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.15 : Piiskiirtmeli kurutucuda elde edilen numunelerin 1450-1400 cm’™
arasindaki karbonat bag1 degisimi.
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Sekil 7.16 : Etiivde kurutularak elde edilen numunelerin 1450-1400 cm™ arasindaki
karbonat bagi1 degisimi.

HAp-yliksek Ma PVA
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T T T 1
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Sekil 7.17 : Piiskiirtmeli kurutucuda elde edilen numunelerin 1600-1500 cm’™
arasindaki karbonat bag1 degisimi.
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Sekil 7.18 : Etiivde kurutularak elde edilen numunelerin 1600-1500 cm™ arasindaki
karbonat bag1 degisimi.

Diisiik Ma PVA kullanilarak piiskiirtmeli kurutucu ve etiivde kurutma yontemleri

kullanilarak elde edilen numunelerin FTIR spektralar1 Sekil 7.19°da gosterilmistir.

In situ biyomimetik yontemi Diigiik Ma PVA
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Sekil 7.19 : Diisiik Ma PVA kullanilarak etiivde kurutma ve piiskiirtmeli kurutucu ile
kurutulan tozlarin FTIR spektralari.

Sekil 7.20°de orta Ma PVA kullanilarak piiskiirtmeli kurutucu ve etiivde kurutma

yontemleri kullanilarak elde edilen numunelerin FTIR spektralar1 gosterilmistir.
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Sekil 7.20 : Orta Ma PVA kullanilarak etiivde kurutma ve piiskiirtmeli kurutucu ile
kurutulan tozlarin FTIR spektralari.

Yiiksek Ma PVA kullanilarak piiskiirtmeli kurutucu ve etiivde kurutma yontemleri

kullanilarak elde edilen numunelerin FTIR spektralar1 Sekil 7.21°de gosterilmistir.
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Sekil 7.21 : Yiiksek Ma PVA kullanilarak etiivde kurutma ve piiskiirtmeli kurutucu
ile kurutulan tozlarin FTIR spektralari.

Sekil 7.19 — 7.21°den de goriilebilecegi gibi piiskiirtmeli kurutucuyla elde edilen

kompozit tozlarinda 1560 cm™ dolaylarinda piiskiirtmeli kurutmada goriilen CO5>
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bandi, etiivde kurutulanlara nazaran daha yiiksek siddette goriilmektedir. Her ne
kadar piskiirtmeli kurutucuyla elde edilen polimer katkisiz HAp’de 1560 cm™
civarinda karbonat bagi gozlenmese de polimer eklenmesinden sonra piiskiirtmeli
kurutucuda elde edilen kompozitlerde sicak havayla kurutma yapildigi i¢in hava
etkisiyle ortama katilabilecek karbonat nedeniyle karbonat baginin etiivde kurutmaya

nazaran daha kuvvetli bir sekilde gézlemlendigi diigiiniilebilir.

Sekil 7.22, 7.23 ve 7.24’de piiskiirtmeli yontemle elde edilen HAp-diisiik Ma PVA,
HAp-orta Ma PVA ve HAp-yiiksek Ma PVA mikrokiirecikleri ile polimer katkisiz
HAp karsilagtirilmigtr.

HAp & In situ biyomimetik HAp- Diisiik Ma PVA
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Sekil 7.22 : Piiskiirtmeli kurutucu HAp-diisiik Ma PV A ile HAp karsilastirilmasi.

HAp&In situ biyomimetik HAp-Orta Ma PVA
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Sekil 7.23 : Piiskiirtmeli kurutucu HAp-orta Ma PV A ile HAp karsilagtirilmasi.
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HAp & In situ biyomimetik HAp-Yiiksek Ma PVa
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Sekil 7.24 : Piiskiirtmeli kurutucu HAp-yiiksek Ma PV A ile HAp karsilastiriimasi.

Sekil 7.22-7.24 ve Cizelge 7.4 ve 7.5’deki polimerden gelen CH,, C-H, CO;3? ve OH
baglar1 incelendigi zaman polimerdeki baglarin kompozitlerde de goriindiigli fakat
ufak yer degistirmelerin oldugu goézlenmistir. Pramanik ve arkadaslarinin (2009)
polietilen ko vinil alkol polimeriyle yaptiklar1 ¢alismada, baglardaki yer
degistirmelerin, yer degistiren baglarin kimyasal baglanmadaki etkileri sebebiyle
oldugunu sdylenmistir. PVA, HAp partikiilleri ve kompozitlerin FTIR analizleri
kargilastirilinca  partikiil-polimer ara yiiziinde kimyasal baglanma oldugu
diistiniilmiistir. Baglanma, (HAp) Ca’"-(OH),-(polimer) kopriisii ve polimer ile

partikiillerin ara yiiziinde H-baglanmas1 seklindedir (Xu ve dig., 2004).

Ayrica, Fenglan ve arkadaslari, HAp-PVA (+%99 hidroliz) hidrojel
biyokompozitlerini  {irettikleri ¢alismada PVA’nin karakteristik absorpsiyon
bandlarinin yer degistirmesi ve yok olmasmin; HAp ve PVA’daki farkli OH gruplari,
HAp’deki kalsiyum iyonlar1 ile PVA’daki OH gruplar1 etkisi ile olabilecegini
belirtmistir. HAp’in PVA ile hidrojen baglar1 ve/veya hidroksi-kalsiyum-hidroksi
[HO-]-Ca**-[HO-] baglanmasi olusumu ile baglandig1 diistiniilmektedir (2004).

Pan ve Xiong yaptiklar1 ¢alismada, Xu’nun c¢aligmasini referans alarak HAp ile PVA
arasindaki olas1 baglanmalardan bahsetmislerdir. HAp ile PVA molekiilleri arasinda
iki baglanma sekli oldugu Xu ve arkadaslar1 tarafindan gosterilmistir. (1)
Hidroksiapatitte bulunan Ca®" katyonunun PVA molekiiller-arasi (inter-PVA
molecules) veya i¢ PVA molekiilleri igerisinde (intra-PVA molecules) olusturdugu

bag, kimyasal koprii bagi seklindedir. Kompozitlerdeki agin sertligi bdylece
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gelismektedir. (2) Hidroksiapatitin hidroksil grubu ve PVA molekiillerindeki
bagimsiz hidroksil gruplart hidrojen bag formlar1 tarafindan baglanmistir. Bu,
hidroksiapatit ile PVA polimeri arasindaki arayiizey baglanma kuvvetini
gelistirebilir. Sekil 7.25, hidroksiapatit ile PVA polimerleri arasindaki etkilesimi
sematik olarak gostermektedir. PVA konsantrasyonu arttikca, PVA polimeri
hidroksiapatitin ylizeyindeki hidroksil gruplara tesir etmek igin bircok bagimsiz
hidroksil grubu saglamaktadir (Pan ve Ziong, 2009).

—+fCH, —l|ZH —CH,— l|CH-]_—
OH— Ca —OH

(a) Ca™ katyom ile PVA molekilii icerisinde

—IlcH, — cHp—{cH, — cH}—

OH— Ca —OH

(b) €™ katyom ile PVA molekiilleri arasmda

—JcH, —cH}—CH, — CH}—

Nano-hidroksiapatit
{¢) Nano-hidroksiapatit ile PVA molekiilleri arasinda hidrojen bag

—+CH, —CH—CH, — CH}—

Nano-hidroksiapatit
{d) Nano-hidroksiapatit ile PVA molekiilleri igerisinde hidrojen bag

Sekil 7.25 : Hidroksiapatit ile PVA molekiilleri arasindaki etkilesim (Pan ve Ziong,
2009).
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Sekil 7.26 ve 7.27°den goriilebilecegi gibi, polivinil alkol polimerinin 1740 cm
civarinda gorilen C=0 bag kompozit yapida gozlenmemistir. Sekil 7.28’de

goriildiigi gibi tam hidroliz PVA’da C=0 bag1 goriilmemektedir.
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HAp-PVA Puskirtmeli kurutucu
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Sekil 7.26 : HAp, diisiik Ma PVA ve HAp-diisiik Ma PVA FTIR spektralarinin
karsilastirilmasi.

i T - HAp-PVA Etiivde kurutma

~___— HAp-PVA Piiskiirtmeli kurutucu
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Sekil 7.27 : HAp, orta Ma PVA ve HAp-orta Ma PVA FTIR spektralarinin
karsilastirilmast.
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Sekil 7.28 : HAp, yliksek Ma PVA ve HAp-yiiksek Ma PVA FTIR spektralarinin
karsilastirilmast.

Sekil 7.29°da goriildiigli gibi PVA {iretimi temel olarak poli vinil asetatin hidrolize
edilmesiyle yapilmaktadir (Tao, 2003).

y 2 NaOIl
wvee G Hy—CH—C Hy—CH—CHg—CIH—aw —H—O—?v
| | L2

| |
OAc OAc OAc
wwv—CHo—CH—CIH,—CH—CHy—Cl—aw -+ NaOAe

| | |
Ol OH Ol1

Sekil 7.29 : Poli vinil asetatin hidroliziyle PVA eldesi (Tao, 2003).

Asetat gruplarinin alkol gruplarina doniisiim yiizdesi PVA’nin hidroliz seviyesini
belirtmektedir. PVA’nmin  hidroliz seviyesi polimerin kristallik  seviyesini
etkilemektedir. Sekil 7.30 a’da goriildiigii gibi yiiksek hidrolizli PVA’larin bir
polimer zinciri tizerindeki hidroksil gruplari, diger zincirdeki hidroksil gruplariyla
hidrojen baglanma meydana getirebilir. Sonug olarak, polimerlerin her biri digeriyle
hat olusturur ve oryantasyon saglanir. Kismi hidrolizli PVA’daki asetil gruplar
bosluk olusturucu (spacers) gibi davranirlar. Bu davranis, Sekil 7.30 b’de goriilecegi
gibi molekiiler zincirlerin birbirine yakin olmasint engelleyerek kristalligi

sinirlandirmaktadir (Tao, 2003).

Poli vinil asetattan gelen bir kisim artik asetat gruplar1 (genelde %2 veya daha az)

kalmaktadir.
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(2)

OH OH OH OH

OH OH OH OH

(b) .
OH q\ OH OH
C—=CHj,4 ‘.
e
q"’ CHs ~/c’70
OH OH OH 0

Sekil 7.30 : Ticari PVA hidrojen baglanmalar1 (Tao, 2003).

PVA’nin yiizde hidrolizligini, hidroksil gruplariyla yer degistiren asetat gruplari
belirlemektedir. Hidrolizlik derecesi Esitlik 7.2°deki formiille hesaplanabilir.

Hidrolizlik derecesi= —

x 100% (7.2)
X+ y

x ve y, sirastyla hidroksil ve asetat gruplarinin molar fraksiyonlarini gostermektedir.

Sekil 7.31°de 6zellestirilmis stokiometrik formiilii goriilmektedir (Tao, 2003).

-[CH,-GH], —[CH,-CH],
OH OCOCH,

Sekil 7.31 : Kismi PVA’nin stokiometrik formiilii (Tao, 2003).

Deney icin kullanilan diisiik ve orta Ma PVA’nin hidrolizlik oran1 %87-89, yiiksek
Ma %<+99’dur. Diisiik ve orta Ma’den gelen C=0O bag1 PVA’daki asetat bagindan
gelmektedir (Sinha ve dig., 2003). Yikksek Ma PVA’da asetat baglar1 ¢ok az
bulundugu i¢in FTIR spektrasinda goriilmemektedir.

Zhai ve arkadaslari, kolejen ile yaptiklar1 ¢calismada kolejenin C=O bagina nazaran,
olusturulan mineralize kolejen fibrillerindeki C=0 bagindaki siddet diisiikliigiiniin
Ca 1iyonlar1 ile C=0O arasinda baglanma sebebiyle olabileceginden bahsetmistir
(2005). Diisiik ve orta Ma PVA igeren kompozitlerde C=O baginin yok olmasi da Ca

ile C=0 bag1 arasindaki kuvvetli baglanma sebebiyle olabilir.
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Ayrica, Sekil 7.29°da gortldigi gibi NaOH etkisiyle poli vinil asetat hidrolize
edilmektedir. Deneyin basinda Ca(OH), ile PVA etkilesime gegerek, PVA tam
hidroliz hale gelmis olabilir ve yan iiriin olarak kalsiyum asetat olugsmus olabilir.
Fakat, daha sonra fosforik asit beslendigi i¢in sulu ortamda olusan kalsiyum asetatin

kalsiyum iyonlar1 fosforik asitle etkileserek HAp olusturabilir.

Sekil 7.32 ve 7.33 piskiirtmeli kurutucu ile etiivde kurutulan farkli molekiiler
agirhiktaki PVA ile dretilen kompozitlerin FTIR analiz sonuglar1 sirasiyla

gosterilmistir.
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| HAp-diisik Ma PVA

%R

T T T T T T T T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Dalga sayisi (cm™)

Sekil 7.32 : Piiskiirtmeli kurutucuda elde edilen tozlarin FTIR spektralari.

HAp-yiksek Ma PVA
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Sekil 7.33 : Etiivde kurutulan tozlarin FTIR spektralari.

Yukardaki spektralardan goriildiigi gibi, farkli molekiil agirliginda polimer kullanimi

ve kurutma yontemi baglarin yerini fazla degistirmemektedir.
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Ayrica, her iki kurutma yonteminde de, Sekil 7.32 ve 7.33’de goriilebilecegi gibi
polimer katkisiz HAp’de 1140 cm™ civari gdzlenen PO,” bagmin polimer
eklendikten sonra yer degistirdigi gdzlenmistir. Bunun sebebinin, hidrojen baglar ve
[OH-]-Ca**-[OH-] baglanmasi sebebiyle oldugu diisiiniilmektedir (Degirmenbast ve
dig., 2000).

7.2.1.3 XRF analizleri

Elde edilen HAp-PVA kompozitleri Ca/P oraninin belirlenmesi amaciyla XRF
analizi yapilmistir. Karsilastirma amaciyla, oérnek olarak hazir olarak satin alinan
ticari HAp (Sigma&Aldrich)’in de analizi yapilmigtir. Piiskiirtmeli kurutucu veya
etivde kurutma yonteminin Ca/P oranimi etkilemeyecegi diislincesiyle sadece
puskiirtmeli kurutucuda elde edilen numunelere bakilmistir. Cizelge 7.6’da XRF

analizi sonucu elde edilen Ca/P oranlar1 goriilmektedir.

Cizelge 7.6 : In situ biyomimetik yontemi ile piiskiirtmeli kurutucuda elde edilen
numunelerin ve sade HAp’in Ca/P orani.

Numune CO, P,05 Ca0O Ca/P

(% agirhk) | (% agirhk) | (% agirhk) (molar
oran)
Hazir HAp 11.2403 36.4804 50.1219 1.739
HAp 10.2842 37.5861 49.4388 1.665
HAp-diisik Ma PVA 16.7989 34.8522 46.9216 1.703
HAp-orta Ma PVA 16.5967 35.1650 47.2206 1.700

Hazir alinan HAp igerisinde bir miktar tri kalsiyum fosfat bulundugu belirtildigi i¢in
Ca/P oraninin stokiyometrik oran olan 1.67°den daha yiiksek ¢ikmasi beklenen bir
sonugtur. Plskiirtmeli kurutucuyla elde edilen HAp’in Ca/P oranmi 1.67°e oldukg¢a
yakin bulunmustur. Diisiik ve orta Ma PVA eklendigi zaman Ca/P oraninin 1.67’den
yiksek c¢ikmasma, muhtemelen kristal yapidaki bazi iyonlarin fosfatla yer
degistirmesinin neden oldugu diisiiniilmektedir. Bu yer degistirmenin ise sulu fazda
bulunan karbonat iyonlar1 sebebiyle oldugu diisiiniilebilir (Schachschal ve dig.,
2007). FTIR spektralarinda B-tipi karbonathi hidroksiapatit goriilmesi de bunu
desteklemektedir. In situ biyomimetik yontemiyle piiskiirtmeli kurutucuda elde
edilen numunelerin FTIR spektralart ile polimer katkisiz {iiretilen HAp FTIR
spektrast incelendigi zaman COs? iyonlarinda (B-tipi) belirgin bir degisim
gozlenmemistir. Fakat polimer eklendikten sonra A-tipi degistirmeyi (OH™ yerine

CO5%) isaret eden karbonat iyonlar1 gézlenmistir. Polimerden gelen karbon iyonlari,
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hava etkilesimiyle karbonatli yap1 olusturarak fosfat iyonlari ile yer degistirmeye
neden olmus olabilir. Her ne kadar FTIR spektralarinda 873 cm™ civarindaki bag
sebebiyle eksik kalsiyum hidroksiapatit elde edildigi diisiiniilse de XRF analiz

sonuglar1 kalsiyum noksanligina isaret etmemistir.

7.2.1.4 SEM analizleri

Sekil 7.34’de etlivde kurutma ve piiskiirtmeli kurutma yontemiyle elde edilen diisiik

Ma PVA’li numunelerin SEM fotograflar1 gosterilmektedir.

Sekil 7.34 : In situ biyomimetik yontemi (a) Etiivde kurutma (b) Piiskiirtmeli
kurutucu ile kurutma.

Sekil 7.34’deki SEM fotograflarindan goriildiigii gibi iki farkli kurutma islemiyle
tiretilen kompozitlerin morfolojileri farklilik gdstermektedir. Coktiirme yonteminde
aglomerasyon sebebiyle diizensiz bir yap1 gézlemlenirken piiskiirtmeli kurutucuda
cogunlukla kiiresel kat1 partikiiller elde edilmistir. Piiskiirtmeli kurutucudan elde
edilen numunelerde aglomerasyonun daha az oldugu goriilmektedir. Her iki

yontemde de partikiil boyut dagilimi diizenli degildir.

Sekil 7.35’de piiskiirtme kurutucu yontemiyle elde edilen sirasiyla diisiik Ma ve
yiiksek Ma PVA eklenen kompozitler gosterilmistir.

Sekil 7.35 : (a) HAp- Diisiik Ma PVA (b) HAp-Yiiksek Ma PVA.
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Sekil 7.35’de polimerin molekiil agirligi arttikga olusan kompozitlerin partikiil
boyutlarmin kiigiildiigii goriilmiistiir, bu egilim partikiil boyut dagilimi Slgtimleriyle

de dogrulanmustir.

Sekil 7.36, sirastyla piiskiirtmeli kurutucuyla elde edilen polimer katkisiz HAp ile in
situ biyomimetik yontemle iiretilen HAp-diisik Ma PVA ve HAp-yliksek Ma PVA

kompozitlerini gostermektedir.

Sekil 7.36 : Piiskiirtmeli kurutucuyla elde edilen kompozitlerin SEM fotograflari
(a)Hap (b)HAp-diisilk Ma PVA (c) HAp-yliksek Ma PVA.

Fotograflardan goriildiigii gibi mikrokiireciklerin yiizeyleri olduk¢a diizgiindiir ama
gozenekli yiizey gozlenmektedir. PVA c¢ozeltisinin mikrojele benzeyen yapisinin
ylizey gerilimi ve piiskiirtmeli kurutma boyunca ¢oziicii evaporasyonu etkisiyle
gozenekli ylizey olusmasini kolaylastirdigi bilinmektedir (Sinha ve dig., 2008).
Ayrica, Sekil 7.36’dan molekiil agirhigr artttkca porozitenin arttii  da

gozlenmektedir.

7.2.1.5 Partikiil boyut analizleri

Partikiil boyut dagiliminin belirlenmesi amaciyla deneylerde elde edilen toz iirlinlerin

partikiil boyutlar1 Mastersizer ve ZetaPals ile dl¢tilmiistiir.
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Mastersizer kullanilarak partikiil boyut analizi yapilmadan 6nce ultra sonik banyoda
tozlar 3-4 dak. kanistirilarak aglomerasyonun analizi etkilemesi Onlenmistir (Wang

ve dig., 2009). Ol¢iim sonuglar1 Cizelge 7.7’ de gdsterilmistir.

Cizelge 7.7 : In situ biyomimetik yontemiyle elde edilen numunelerin partikiil boyut

dagilimlari.

Numuneler d(0.1) d(0.5) d(0.9) Ortalama
boyut (um)

HAp (Piiskiirtmeli kurutucu) 2.11 3.823 7.151 4.477

Etiivde kurutma

HAp-diisik Ma PVA 1.803 6.651 27.178 11.059

HAp-orta Ma PVA 1.934 6.377 18.587 8.597

HAp-yiiksek Ma PVA 2.280 7.802 22.615 10.758

Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutma

HAp-diisik Ma PVA 2.165 3.799 6.667 4.164

HAp-orta Ma PVA 2.229 3.658 6.329 4.029

HAp-yliksek Ma PVA 2.124 3.635 6.367 3.989

Piiskiirtmeli kurutucudan alinan sonuglarin daha dar bir aralikta sonu¢ verdigi
goriilmektedir. Ortalama boyut degerlerine bakildiginda piiskiirtmeli kurutucuda
etivde kurutmaya nazaran daha kii¢iik partikiil boyutunda iiriin elde edildigi
gozlenmistir. Plskiirtmeli kurutucudan elde edilen numunelerde aglomerasyonun
daha az oldugu dislniilmiistir. PVA molekiil agirlig1r etkisine bakildiginda,
puiskiirtmeli kurutucudan elde edilen tozlarin ortalama partikiil boyutunda ¢ok biiyiik

bir farklilik gézlenmemistir.

Patel ve arkadaslar1 2001 yilinda yaptiklar1 calismada Ca(OH), ve H3;PO4
reaktanlarin1 kullanarak ¢oktiirme yontemiyle elde ettikleri HAp cokeltilerini iki
farkli yontemle kurutmuslardir: piiskiirtmeli kurutucu ve etiiv. Onlarin ¢alismasinda
da piiskiirtmeli kurutucudan elde edilen tozlarin partikiil boyut dagilimi1 daha dar bir

aralikta ve partikiil boyutlar1 daha kii¢iik ¢ikmistir (Patel ve dig., 2001).

Cizelge 7.8’de farkli molekiiler agirliktaki PVA ile in situ biyomimetik yontemiyle
tiretilen kompozitlerin Zetapals ile dl¢ililen ortalama boyutlar1 gdsterilmistir. Partikiil
boyut analizlerinde, ylizey aktif madde olarak % 0.1 sodyum dodesil sulfat (SDS)
kullanilmistir (Welzel ve dig., 2004).

Partikiil boyut analizlerine bagl olarak molekiiler agirlik artisinin her iki yontemde

de ortalama boyutta azalma meydana getirdigi gozlenmistir. Cizelge 7.8’den
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gorildigi gibi, piiskiirtmeli kurutucudan elde edilen tozlar mikron boyutunda iken

etiivde elde edilenler nanometer boyutundadir.

Cizelge 7.8 : Numunelerin ortalama boyutlari.

Numuneler \ Ortalama boyutu
Etiivde kurutma
HAp-diisik Ma PVA 246.6 nm
HAp-orta Ma PVA 235.3 nm
HAp-yiiksek Ma PVA 229.6 nm
Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutma
HAp-diisik Ma PVA 2.706 um
HAp-orta Ma PVA 2.538 um
HAp-yiiksek Ma PVA 2.295 pm

Cizelge 7.7°de etiivde kurutulan numunelerin mikron boyutunda olmasinin nedeni
yiiksek orandaki aglomerasyon olabilir. Yas yontemle sentezlenen partikiillerin
genellikle ¢ok fazla aglomerasyona ugradigi ve bu aglomerasyonlarin kiimelenmis
¢ok ufak birincil (ultra fine primary) partikiillerden olustugu bilinmektedir (Loo ve
dig., 2008). Yiiksek yiizey aktif enerjileri sebebiyle nano-Hap partikiilleri kolaylikla
aglomere olabilirler (Pan ve Xiong, 2009).

Sekil 7.34 de etiivde kurutularak elde edilen tozlarda yiiksek aglomerasyon oldugunu
kanitlamaktadir. Cizelge 7.8’de nanometre boyutunda oldugu goriilen kristal
boyutlart  gozoniine alindiginda, piskiirtmeli  kurutucuda elde edilen
mikrokiireciklerin aslinda HAp-PVA nanokristallerinin birlesmesiyle olustugu

sOylenebilir (Sinha ve dig., 2008).
7.2.2 Fiziksel karnistirma yontemi ile elde edilen HAp-PVA kompozitlerin
incelenmesi

Hidroksiapatit ¢okeltisinin eldesini takiben PVA eklenerek hazirlanan c¢ozeltiler
puskiirtmeli kurutucu ve etliivde kurutularak toz numuneler elde edilmistir. Elde

edilen numunelerin XRD, FTIR, SEM ve partikiil boyut analizleri yapilmistir.

7.2.2.1 XRD analizleri

Etiivde kurutma yontemiyle kurutulan numunelerin XRD desenleri Sekil 7.37°de ve

puskiirtmeli kurutucu ile elde edilen numuneler Sekil 7.38’de gdsterilmistir.
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HAp-ylksek Ma PVa

HAp-orta Ma PVA

Siddet

HAp-disik Ma PVA

20 30 40 50 60 70 80
20 (derece)

Sekil 7.37 : Etiivde kurutulan numunelerin XRD desenleri.

E H w HAp-yiksek Ma PVA
] A f &\M ﬂ HAp-orta Ma PVA

k)

2

o

(73 -
_ HAp-disiik Ma PVA
_ HAp

T T T T T T T T T T T 1

20 30 40 50 60 70 80

20 (derece)

Sekil 7.38 : Piiskiirtmeli kurutucu ile elde edilen numunelerin XRD desenleri.

Sekil 7.39’de diisiik Ma PVA katkili kompozitlerin XRD desenleri karsilagtirma

amaciyla gosterilmistir.
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Siddet

Sekil 7.39 :

Plskurtmeli kurutucu
ile kurutma

Etlvde kurutma

20 30 40 50 60 70 80
20 (derece)

Farkli kurutma yontemleriyle elde edilen HAp-diisiik Ma PVA
kompoziti.

Sekil 7.40’da orta Ma PVA katkili kompozitlerin XRD desenleri karsilagtirma

amactyla gosterilmistir.

Siddet

e Piskirtmeli kurutucu
ile kurutma

Etlivde kurutma

L T T T T T T T T T T T 1
20 30 40 50 60 70 80

20 (derece)

Sekil 7.40 : Farkli kurutma yontemleriyle elde edilen HAp-orta Ma PVA kompoziti.

Sekil 7.41°de yiiksek Ma PVA katkili kompozitlerin XRD desenleri karsilastirma
amaciyla gosterilmistir.
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Siddet

Sekil 7.41 :

Sekil  7.42’de

karsilastirilmast

Puskirtmeli kurutucu
ile kurutma

] L T

Etlvde kurutma

T T T T T T T T T T T 1
20 30 40 50 60 70 80

20 (derece)

Farkli kurutma yontemleriyle elde edilen HAp-yliksek Ma PVA
kompoziti.

in situ biyomimetik ve fiziksel karigtirma ydntemlerinin

amactyla piskiirtmeli kurutucuda elde edilen HAp ile diisiik Ma

PV A numunelerin karsilastirilmasi gosterilmistir.

Siddet

In situ biyomimetik
- yontemi

Fiziksel karigtirma
yontemi

@11)

7 (300)
(002)

(202)

(310) (222) (213)(410)

20 (derece)

Sekil 7.42 : Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutulan HAp ve farkli iiretim yontemleriyle
iiretilen HAp-diisilk Ma PV A kompozitlerin karsilagtiriimasi.

Sekil 7.43’de

karsilastirilmast

in situ biyomimetik ve fiziksel karistirma yOntemlerinin

amaciyla puskiirtmeli kurutucuda elde edilen HAp ile orta Ma PVA

numunelerin karsilastirilmast gosterilmistir.
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In situ biyomimetik
yontemi

Fiziksel karigtirma

M«M yontemi

Siddet

HAp

T T T T T T T T T T T T 1
20 30 40 50 60 70 80

20 (derece)

Sekil 7.43 : Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutulan HAp ve farkli tiretim yontemleriyle
iiretilen HAp-orta Ma PVA kompozitlerin karsilastirilmas.

Sekil 7.44’de in situ biyomimetik ve fiziksel karistirma yOntemlerinin
karsilastirilmas1 amaciyla plskiirtmeli kurutucuda elde edilen HAp ile yiiksek Ma

PV A numunelerin karsilastirilmas: gdsterilmistir.

In situ biyomimetik
yontemi

Fiziksel karigtirma

yontemi
b W’MMWWWWWWWMMMW

20

Siddet

T T T T T T T T T T 1
30 40 50 60 70 80

20 (derece)

Sekil 7.44 : Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutulan HAp ve farkl: liretim yontemleriyle
iiretilen HAp-yliksek Ma PV A kompozitlerin karsilagtirilmasi.

Bizim g¢alismamizda oldugu gibi, Mollazadeh ve arkadaslar1 da PVA varliginda in
situ biyomimetik ve fiziksel karistirma yontemlerini kullanarak etiivde kuruttuklar

kompozitlerin XRD desen analizlerinde HAp varlifina rastlamislardir. Fiziksel
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karistirma yontemiyle elde edilen kompozitlerin tiimiinde hidroksiapatit varlig
(002), (210), (211), (300), (202), (310), (222), (213) ve (410) difraksiyon pikleriyle
gozlenmistir. In situ biyomimetik yontemle elde ederek etiivde kuruttuklar
kompozitlerin XRD desenlerini inceledikleri zaman, bizim ¢alismamizda oldugu gibi
molekiil agirhigi degisiminin XRD desenlerinde belirgin bir farkliliga neden

olmadigini1 gézlemislerdir (Mollazadeh ve dig., 2007a; 2007b).

Yukaridaki sekillerden de goriilebilecegi gibi polimer katkisiz HAp’deki pik (300)’e
nazaran in situ biyomimetik ve fiziksel karistirma yontemleriyle elde edilen
kompozitlerde pik (300)’iin siddetinin azalmast HAp ile polimerin ara ylizeyde
kimyasal bag olusturmasi sebebiyle olabilir (Pramanik ve dig., 2007a).

Cizelge 7.9’da fiziksel karistirma ile etiivde kurutma yontemiyle elde edilen tozlarin

kristal boyutu ve kristallik derecesi hesaplanilmistir.

Cizelge 7.9 : Fiziksel karistirma ile etiivde kurutma yontemiyle elde edilen tozlarin
ortalama kristallik boyutu ve kristallik derecesi.

Numune Kristal boyutu (nm) Kristallik derecesi (%)
(002) (211) (310)
HAp-diisik Ma PVA 37.8 11.4 21.3 26.56
HAp-orta Ma PVA 46.9 11.0 21.6 36.02
HAp-yiiksek Ma PVA | 35.1 11.1 18.6 30.40

Cizelge 7.10°da fiziksel karistirma ile pliskiirtmeli kurutucu yontemiyle elde edilen

tozlarin kristal boyutu ve kristallik derecesi hesaplanilmistir.

Cizelge 7.10 : Fiziksel karistirma ile piiskiirtmeli kurutma yontemiyle elde edilen
tozlarin ortalama kristallik boyutu ve kristallik derecesi.

Numune Kristal boyutu (nm) Kristallik derecesi (%)
002) | (211) | (310)
HAp-diisik Ma PVA | 44.8 10.0 20.2 25.07
HAp-orta Ma PVA 55.3 10.0 15.0 24.48
HAp-yliksek Ma PVA | 35.2 9.5 14.8 34.86

In situ biyomimetik yonteminde oldugu gibi molekiiler agirhigin degisimi ile
kristallik boyutu ile kristallik derecesi arasinda bir iligki kurulamamastir.
7.2.2.2 FTIR analizleri

Fiziksel karigtirma yontemiyle elde edilip etiivde kurutulan HAp-diisik Ma PVA,
HAp-orta Ma PVA ve HAp-yiiksek Ma PVA tozlarina ait FTIR spektralar1 Sekil
7.45, 7.46 ve 7.47°de gosterilmistir.
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Fiziksel Karigtirma Etiivde kurutma Diisiik Ma PVA

1636 1085 1006
3 3
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1447, 584
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OH’
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Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.45 : Fiziksel karistirma yontem kullanilarak etiivde kurutularak elde edilen

%R

140 -

120 -

100 -

80 +

60 q

40 q

20 1

diisiik Ma PVA-HAp kompozit tozlarinin FTIR spektrasi.

Fiziksel karigstirma Etiivde Kurutma Orta Ma PVA

PO,
003-2 622
867 583

~

1639 O-H-O

OH’ PO4'3

T T T T T T T T T T T T T T T T T T 960— T T |
3900 3750 3600 3450 3300 3150 3000 2850 2700 2550 2400 2250 2100 1950 1800 1650 1500 1350 1200 1050 900 750 600 45

Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.46 : Fiziksel karistirma yontem kullanilarak etiivde kurutularak elde edilen

orta Ma PVA-HAp kompozit tozlarinin FTIR spektrasi.
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Fiziksel kanistirma Etiivde Kurutma Yiiksek Ma PVA

300 4

250

200

1636 O-H-O PO,
co,? 1084 PO,*

1448 1005 622
1413 o2 961 584
\ 1144 ﬂ\ k

3900 3750 3600 3450 3300 3150 3000 2850 2700 2550 2400 2250 2100 1950 1800 1650 1500 1350 1200 1050 900 750 600 450

100 -

50 4

Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.47 : Fiziksel karistirma yontem kullanilarak etiivde kurutularak elde edilen
yiiksek Ma PVA-HAp kompozit tozlarinin FTIR spektrasi.

Cizelge 7.11°de farkli molekiiler agirlik kullanilarak hazirlanan kompozitlerin etiivde

kurutularak elde edilen tozlarina ait baglarin dalga sayilar1 gosterilmistir.

Cizelge 7.11 : Farkli molekiil agirligina sahip PVA kullanilan kompozitlerin sahip
olduklar1 baglar.

Numuneler Dalga sayisi (cm ™

OH | O-H-O | COs* | PO,”
HAp-diisiik Ma PVA 3566 1636 | 1449, | 1147,
1417, | 1085,
873 1006,
960,
873,
621,
623,
584
HAp-orta Ma PVA 3564 1639 | 1452, | 1142,
1419, | 1085,
867 1002,
960,
872,
622,
583
HAp-yiiksek Ma PVA | 3569 1636 | 1448, | 1144,
1413 | 1084,
1005,
961,
622,
584
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Sekil 7.48, 7.49 ve 7.50’de etlivde kurutulan HAp-PVA ve HAp tozlarinin FTIR
spektralar1 karsilagtirilmasi verilmistir. Etlivde kurutma yontemiyle elde edilen
tirtinlerin FTIR spektralar ile polimer katkisiz HAp karsilastirilinca her ne kadar
piklerde yer degistirme gozlemlense de hidroksiapatitte bulunan karakteristik
piklerden baska bir pik gézlenmemistir. Dikkat ¢ekici olan, polimer eklenmesinden

sonra 1000 cm™ civarinda PO, baglarini géziikmesidir.

HAp-diisik Ma PVA

%R
1

Distik Ma PVA

T T T T T T T T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.48 : Fiziksel karistirma etiivde kurutma ile elde edilen HAp- diisitk Ma PVA
ile HAp karsilastirilmasi.

W\\ HAp-orta Ma PVA

%R

T T T T T T T T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.49 : Fiziksel karistirma etlivde kurutma ile elde edilen HAp- orta Ma PVA ile
HAp karsilastirilmas.
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Sekil 7.50 : Fiziksel karistirma etiivde kurutma ile elde edilen HAp- yiiksek Ma PVA
ile HAp karsilastirilmast.

Sekil 7.51°de fiziksel karistirma yontemiyle etiivde kurutularak elde edilen Hap-PVA

(li¢ ayr1 molekiil agirlig) toz tiriinler ile HAp’in FTIR spektralarinin karsilastirilmasi
verilmistir.

300 ™

2004 \

HAp-yiiksek Ma PVA
\\\\\_/\\/’\
HAp-orta Ma PVA \ "\
NM P
N

HAp-disiik Ma PVA

%R

100

HAp
04

T T T T T T T T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.51 : Fiziksel karistirma yontemiyle etiivde kurutulan toz iiriinler ile HAp’in
FTIR spektralarinin karsilastirilmasi.

Yukaridaki sekiller incelendiginde, polimer eklendikten sonra bantlarin yer

degistirdigi goézlenmistir. HAp-PVA sistemlerinde piklerin yer degistirmesinin
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hidrojen baglarindaki degisiklikler ve/veya [OH-]-Ca*-[OH-] baglarinin olusmasiyla
meydana gelmekte oldugu belirtilmistir (Degirmenbasi ve dig., 2006).

Piiskiirtmeli kurutucu ile elde edilen HAp-diisik Ma PVA, HAp-orta Ma PVA ve
HAp-yiiksek Ma PV A tozlarinin FTIR spektralar1 Sekil 7.52-7.54’de verilmistir.
Fiziksel karigtirma Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutma Diisiik Ma PVA
140 -
120 |

100 -

1081
80 | 1018
960
CE -3
B PO~  g73
4 3
6 1237 PO,

40

\

2936 1735
2906 1711
CH, c=0

20 4 OH’

3850 3650 3450 3250 3050 2850 2650 2450 2250 2050 1850 1650 1450 1250 1050 850 650 450
Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.52 : Fiziksel karistirma yontem kullanilarak piiskiirtmeli kurutucuyla elde
edilen diisitk Ma PVA-HAp kompozit tozlarinin FTIR spektrasi.

Fiziksel kanigtirma Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutma Orta Ma PVA

140 -
120 A

100 -

1640 A
0-H-0 P°42
o | 1239 961 o

%R

60

3568
407 oW

20 1420 \

p v
co,? v 600,565
1084,1047, O3

T T T T T T T T T T T T T T T T T — 013 T T |
3900 3750 3600 3450 3300 3150 3000 2850 2700 2550 2400 2250 2100 1950 1800 1650 1500 1350 F;60031050 900 750 600 450
4

Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.53 : Fiziksel karistirma yontem kullanilarak piiskiirtmeli kurutucuyla elde
edilen orta Ma PVA-HAp kompozit tozlarinin FTIR spektrast.
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Fiziksel karigtirma Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutma Yiiksek Ma PVA

350 4

300 4
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200 A
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Sekil 7.54 : Fiziksel karistirma yontem kullanilarak pliskiirtmeli kurutucuyla elde
edilen yiiksek Ma PVA-HAp kompozit tozlarinin FTIR spektrasi.

Cizelge 7.12° de piiskiirtmeli kurutucu ile elde edilen tozlar ve HAp’in sahip oldugu

baglar karsilastirilmali olarak verilmistir.

Cizelge 7.12 : HAp ile farkli molekiil agirligina sahip PVA kullanilan kompozitlerin

sahip olduklar1 baglar.
Numuneler Dalga sayisi (cm ™)
OH | O-H-O | COy” | PO,° | CH, CH | c=0
HAp 3567, 1634 1414, | 1140, - - -
635 1448 1083,
960,
868,
616,
583
HAp-diisik Ma PVA | 3563, 1642 1449, 1081, 2936, 1320, 1735,
1320 1420, 1018, 2906 1237 1711
873 960,
873,
604,
574
HAp-orta Ma PVA 3568, 1640 1560, 1084, 2919, 1320, 1734,
1320 1449, 1047, 2850 1239 1708
1420, | 1013,
871 961,
871,
600,
565
HAp-yiiksek Ma 3568, 1636 1564, 1140, 2938, 1326 -
PVA 1326 1452, 1080, 2907,
1415, 960, 2845
615,
578

87



Sekil 7.55°de fiziksel karistirma yontemiyle piiskiirtmeli kurutucudan elde edilen toz

tiriinleri ile HAp’in FTIR spektralarinin karsilastirilmasi verilmistir.

R

\
\

- \

] \ m HAp-yiiksek Ma PVA
1 : \

o |
S \/\\/M\'h
] HAp-orta Ma PVA
_M HAp-disiik Ma PVA
?w
T T T T T T T T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.55 : Fiziksel karistirma yontemiyle piiskiirtmeli kurutucuda kurutularak elde
edilen toz iiriinler ile HAp’in FTIR spektralari.

Sekil 7.56, 7.57 ve 7.58’de piiskiirtmeli kurutucudan elde edilen HAp numunesi ile
disik Ma PVA, orta Ma PVA ve yiksek Ma PVA kullanilarak piiskiirtmeli

kurutmayla elde edilen numunelere ait FTIR spektralar1 ayn1 grafikte gosterilmistir.

HAp & Fiziksel karigtirma HAp-Diisiik Ma PVA

1407 — Fiziksel karigtirmayéntemi Puskurtmeli kurutucu ile
kurutma HAp-dusuk Ma PVA

— Puskurtmeli kurutucu ile kurutma HAp

120

— Diisik Ma Polimer

%R

3900 3750 3600 3450 3300 3150 3000 2850 2700 2550 2400 2250 2100 1950 1800 1650 1500 1350 1200 1050 900 750 600 450

Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.56 : Piiskiirtmeli kurutucuda kurutularak elde edilen HAp ile HAp-diisiik Ma
PVA karsilastirilmasi.
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HAp & Fiziksel karigstirma HAp-Orta Ma PVA

140 -

— Fiziksel karigtirma yontemi Puskirtmeli kurutucu ile

kurutma HAp-orta Ma PVA

120 | — Puskirtmeli kurutucu ile kurutma HAp

— Orta Ma Polimer
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Sekil 7.57 : Piskiirtmeli kurutucuda kurutularak elde edilen HAp ile HAp-orta Ma
PVA karsilastirilmasi.

HAp & Fiziksel karistirma HAp- Yiiksek Ma PVA

350 4
— Fiziksel karigtirma yéntemi Plskurtmeli kurutucu ile

kurutma HAp-Yuksek Ma PVA
200 — Puskurtmeli kurutucu ile kurutma HAp

— Yiksek Ma Polimer
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Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.58 : Piiskiirtmeli kurutucuda kurutularak elde edilen HAp ile HAp-yliksek
Ma PVA karsilastirilmasi.

Sekil 7.52-7.58 ve Cizelge 7.12°de goriildiigii gibi, polimer eklenmesinden sonra
kompozitlerde HAp FTIR spektrasinda gozlenmeyen CH,, C-H, CO5™, OH ve C=0
baglar1 gozlenmistir. Bu baglarin goézlenmesi kompozitlerdeki polimer varligini
kanitlamaktadir. Yiiksek Ma PVA tam hidroliz oldugu i¢in Boliim 7.2.1.2°de detayh
bir sekilde anlatildigr gibi, C=0O bag1 HAp-yliiksek Ma PVA kompozitlerinde

gozlenmemistir. Sekil 7.56-7.58’den goriildiigii gibi polimer eklenmesinden sonra
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CO;” bag1 orta Ma PVA ve yiiksek Ma PVA igeren kompozitlerde gdzlenmistir.
Sekil 7.59’da fiziksel karigtirma yontemiyle elde edilip piskiirtmeli kurutucu ile
kurutulan kompozitlerin CO3” bagmin karsilastirilmistir. Polimerin molekiil agirlig:

arttikca, kompozitlerin CO5™ baginin siddetinde artis goriilmiistiir.

HAp-yiksek Ma PVA

— —\\\ ) //,/
— —~ HAp-orta Ma PVA

HAp-dlsik Ma PVA
4 e N

%R
\
/

HAp

T T T T T T
1600 1580 1560 1540
Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.59 : CO3 bagimin farkli molekiil agirhginda polimer igeren kompozitler igin
HAp ile karsilagtirilmasi.

Diisilk Ma PVA, orta Ma PVA ve yiiksek Ma PVA katilarak piiskiirtmeli kurutucuda
yapilan in situ biyomimetik ve fiziksel karistirma deneylerinin FTIR

karsilastirilmalart Sekil 7.60-7.62 arasinda verilmistir.

Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutma HAp-Diisiik Ma PVA

——Fiziksel karistirma Puskirtmeli kurutucu ile kurutma HAp-Disik Ma PVA
—— In situ biyomimetik Plskirtmeli kurutucu ile kurutma HAp-Dlsik Ma PVA
—— Puskurtmeli kurutucu ile kurutma HAp

—— Dusiik Ma Polimer

140 1

120 1

100 1

80 (Fiziksel karistirma ve

in situ biyomimetik yontemi)
CH C-HO-H
2 (Fiziksel karigtirma ve in situ
biyomimetik yontemi)

%R

60 -
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karigtirma)

40
C=0 (Fiziksel
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biyomimetik yontemi)
0

3850 3650 3450 3250 3050 2850 2650 2450 2250 2050 1850 1650 1450 1250 1050 850 650 450

Dalga sayisi (cm-1)

Sekil 7.60 : Piiskiirtmeli kurutucuda farkli yontemlerle elde edilen diisiik Ma PVA
iceren kompozitler ve HAp’1n karsilagtirilmasi.
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Sekil 7.60’dan da goriilebilecegi gibi diisiik Ma PVA katilarak yapilan ¢aligsmalarda,
fiziksel karistirma ve in situ biyomimetik yontemleri arasindaki en belirgin
farkliliklar s6yle siralanabilir: PVA’da bulunan 1736 cm™’de goriilen pik fiziksel
karistirmada 1735 ve 1711 cm™’de goriiliirken in situ biyomimetik ydnteminde
gozlenmemistir; 1564 cm™ deki COs™ piki ise in situ biyomimetikte yine 1564
cm "’de goziikmiis ama fiziksel karistirmada goriilmemistir. Ayrica, PVA’dan gelen
C-H bag: fiziksel karisimla elde edilen kompozitte gozlenmistir. 1310 cm™ civarinda
gozlenen C-H O-H pikleri fiziksel karistirmayla elde edilen kompozitte daha yiiksek
siddette goriilmiistiir. Polimer eklenmesinden sonra fiziksel karistirmayla elde edilen
kompozitin 600 ve 1100 cm™ civarindaki PO, pikinin in situ biyomimetik

yontemiyle ve polimer katkisiz elde edilen HAp’e nazaran daha genis oldugu

gorilmiistiir.
Piskiirtmeli kurutucu ile kurutma HAp-Orta Ma PVA
— Fiziksel karigtirma Puskirtmeli kurutucu ile kurutma Hap-Orta Ma PVA
140 4 — In situ biyomimetik Piskirtmeli kurutucu ile kurutma HAp-Orta Ma PVA

—— Puskirtmeli kurutucu ile kurutma HAp
—— Orta Ma Polimer
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Sekil 7.61 : Piiskiirtmeli kurutucuda farkli yontemlerle elde edilen yiiksek Ma PVA
iceren kompozitler ve HAp karsilastirilmasi.

Sekil 7.61°de goriilebilecegi gibi, orta Ma PVA ile yapilan ¢alismalarda fiziksel
karigtirma yonteminde diisiik Ma PVA ile iiretilen kompozitlerde goriilmeyen 1560
em™ civarmdaki COs;” piki, her iki yontemlede elde edilen kompozitlerde
goriilmiistiir. Bu numunelerde de fiziksel karigtirmada goriilen C-H bandinin siddeti
in situ biyomimetik yonteme nazaran daha siddetlidir. Piiskiirtmeli kurutucuyla orta
Ma PVA ile iiretilen kompozitlerin hepsinde polimer eklenmesinden sonra PO4>

piklerinin, HAp’deki piklere nazaran genisledigi ve piklerin yer degistirdigi
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goriilmiistiir. PVA’dan gelen C=0 piki (1734 ve 1708 cm™) fiziksel karistirmayla
elde edilen kompozitlerde gozlenmistir. Polimer eklenmesinden sonra CH, pikleri,
fiziksel karistirmada ( 2919 ve 2850 cm™) ve in situ biyomimetik ydntemle (2973,

2939 ve 2903 cm™) elde edilen iiriinlerde goriilmiistiir.

Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutma HAp-Yiiksek Ma PVA

400 4

— Fiziksel Karigtirma Puskirtmeli kurutucu ile kurutma HAp-Yiksek Ma PVA
— In situ biyomimetik Piisklrtmeli kurutucu ile kurutma HAp-Yiiksek Ma PVA
350 1 — Puskirtmeli kurutucu ile kurutma HAp

— Yiiksek Ma PVA

300 4
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Sekil 7.62 : Piiskiirtmeli kurutucuda farkli yontemlerle elde edilen yiiksek Ma PVA
iceren kompozitler ve HAp karsilastiriimasi.

Yiiksek Ma PVA’da 1740 cm™ civarinda C=0 band1 bulunmamas sebebiyle in situ
biyomimetik ve fiziksel karigtirma yontemlerinde yiiksek Ma PVA eklenerek yapilan
kompozitlerde C=0 bandi1 gozlenmemistir. Polimer eklenmesinden sonra her iki

yontemde de CH, ve C-H, O-H pikleri gozlenmistir.

7.2.2.3 Partikiil boyut analizleri

Fiziksel karigtirma yoOntemiyle iiretilen numunelerin partikiil boyut dagiliminin
belirlenmesi amaciyla Mastersizer ile 6l¢ciim yapilmistir. Cizelge 7.13’de 6lgiimler

gosterilmistir.

In situ biyomimetik yonteminde oldugu gibi fiziksel karigtirma yonteminde de
puskiirtmeli kurutucuda kurutularak elde edilen partikiil dagilimi daha dar bir
araliktadir ve ortalama boyut, ¢oktiirmeyle elde edilen partikiil boyutuna nazaran
daha ufaktir. Piskiirtmeli kurutucuda kurutularak in situ biyomimetik yontemiyle
elde edilen numunelerin ortalama partikiil boyutu, HAp-yiiksek Ma PVA harici,
fiziksel karisimdan elde edilenlerden daha biiytiktiir.
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Cizelge 7.13 : Fiziksel karistirma yontemiyle elde edilen numunelerin partikiil boyut

dagilimlari.

Numuneler d(0.1) d(0.5) d(0.9) Ortalama
boyut (um)

HAp (Piskiirtmeli 2.11 3.823 7.151 4.477

kurutucu)
Etiivde kurutma

HAp-diigiik Ma PVA 1.350 5.494 27.643 10.572

HAp-orta Ma PVA 1.838 9.292 26.574 12.015

HAp-yiiksek Ma PVA 1.561 6.852 25.602 10.717

Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutma

HAp-diisiik Ma PVA 2.225 3.513 5.647 3.764

HAp-orta Ma PVA 2.23 3.525 5.600 3,757

HAp-yiiksek Ma PVA 2.307 3.981 6.930 4.350

Cizelge 7.14°de ZetaPals ile 6l¢giilen numune ortalama boyutlar1 gosterilmistir.

Cizelge 7.14 : Numunelerin ortalama boyutlari.

Numuneler | Ortalama boyutu
Etiiv ile kurutma
Hap-diisiik Ma PVA 234.6 nm
Hap-orta Ma PVA 246.5 nm
HAp-yiiksek Ma PVA 202.8 nm
Piiskiirtmeli kurutucu ile kurutma

Hap-diisiik Ma PVA 2.151 uym
Hap-orta Ma PVA 2.100 um
HAp-yiiksek Ma PVA 2.942 pm

In situ biyomimetik yonteminde oldugu gibi, fiziksel karistirma yonteminde de
ZetaPals analiz sonuglar etiivde kurutma i¢in ortalama partikiil boyutunu nano boyut
olarak vermistir. Mastersizer analizinden mikro boyutta elde edilmesinin nedeninin
aglomerasyon oldugu diisiiniilmiistiir. Etiivde kurutma yonteminde, polimerin
molekiil agirhig arttikca partikiil boyutunda azalma gézlenmesine ragmen fiziksel
karistirmada bu azalma gozlenmemistir. In situ biyomimetik yontemde molekiiler
diizeyde boyut kontrolii saglanabilmektedir (Mollazadeh ve dig., 2007b). Fiziksel
karistirmada diisiisiin gézlenmemesinin nedeni partikiil boyutundaki kontroliin in situ

biyomimetik yontemdeki kadar 1yi saglanamamasi olabilir.

7.2.2.4 SEM analizleri

Sekil 7.63°de piskiirtmeli kurutucu ile elde edilen HAp, in situ biyomimetik
yontemiyle elde edilen HAp-diisiik Ma PVA ve fiziksel karistirmayla elde edilen
HAp-diisiik Ma PVA toz iiriinlerine ait SEM fotograflar1 verilmistir.
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Sekil 7.63 : (a) HAp (b) Fiziksel karistirma HAp-diisiik Ma PVA (c) In situ
biyomimetik HAp-diisiik Ma PVA.

Sekil 7.63’e gore in situ biyomimetik yontemiyle elde edilen kiireciklerin, fiziksel

karistirmaya nazaran daha diizgiin kiiresel sekle sahip oldugu goriilmiistiir.

7.3 HAp-Kitosan Kompozit Deney Sonug¢lari

7.3.1 XRD analizleri

Sekil 7.64 ve 7.65°de sirastyla hava giris sicakligi 433.15 K (160 °C) ve 393.15 K
(120 °C) olarak piskiirtmeli kurutucuya verilen HAp-kitosan kompozitlerin XRD

desenleri gosterilmistir.

Courts)

Lin ¥

Z-Theta - Scale

Sekil 7:64 : HAp-kitosan Tis=433.15 K.
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Sekil 7.65 : HAp-kitosan T;=393.15 K.

Sekil 7.64 ve 7.65°deki XRD desenleri nano-kristal apatit varligini isaret etmektedir
(Sukhodub, 2009). Ayrica genis XRD difraksiyonu diistik kristalligi gostermektedir
(Wang ve dig., 2009; Zhang ve Yokogawa, 2008).

Sekil 7.66’da HAp ile HAp-kitosan kompozitlerinin XRD desenleri karsilagtirilmali

olarak gosterilmistir.

HAp-kitosan (T=393.15 K)

HAp-kitosan (T=433.15 K)

Siddet

] HAp (T=433.15 K)

T T T T T T T T T T T 1
20 30 40 50 60 70 80

20 (Derece)

Sekil 7.66 : HAp ve HAp-kitosan kompozitlerinin XRD desenlerinin
karsilastirilmasi.
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Sekil 7.66’dan da goriilebilecegi gibi farkli sicakliklarda yapilan beslemeler piklerin

yerlerinde 6nemli bir degisime sebep olmamuistir.

Cizelge 7.15°de piiskiirtmeli kurutucu ile elde edilen HAp-kitosan tozlarinin TOPAS
3 paket program yardimiyla hesaplanan kristal boyutu ve kristallik derecesi

gosterilmigtir.

Cizelge 7.15 : Fiziksel karistirma ile piiskiirtmeli kurutma yontemiyle elde edilen
tozlarin ortalama kristallik boyutu ve kristallik derecesi.

Numune Kristal boyutu (nm) Kristallik derecesi
002) | (211) | (310) (%)
HAp-kitosan (Thay,=433.15K) | 40.8 103 | 143 19.75
HAp-kitosan (Tp..=393.15K) | 36.0 8.8 8.7 23.03

Cizelge 7.15°den de goriilebilecegi gibi sicaklik diisiince kristal boyutu azalmus,
kristallik derecesi artmistir. Mobasherpour ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismada
hidroksiapatitin maruz kaldig1 kalsinasyon sicakligi arttikca HAp’in kristal
boyutunun arttigi gézlemlenmistir. 373.15 K’de (100 0C) kalsine edildigi zaman
kristal boyutu 7.75 nm iken 723.15 K’de (450 °C) kalsine edildigi zaman 8.01 nm
bulunmustur (2007).

7.3.2 FTIR analizleri

Sekil 7.67°de HAp ile HAp-kitosan toz friinlerinin FTIR spektralarinin
karsilastirilmas1  gosterilmistir. Cizelge 7.16’da baglar hakkinda detayli bilgi

gosterilmistir.

%R

- | \‘ 1
M
| W \Mw/ b

T T T T T T T T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
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Sekil 7.67 : (a)HAp (b)Kitosan (c)HAp-kitosan Tgiris=433.15 K, (d)Tirig=393.15 K.
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Cizelge 7.16 : Kitosan ve HAp-kitosan kompozitlerine ait baglar.

CH | CO; | C=O0 | N-H | NH, | C-O O-H | PO,*
Kitosan 2923, | 2110 | 1655 | 3470, | 1584 | 1163, | 3690, -
2874, (amid | 1655 | (amid | 1122, | 3470
1421, ) 1) 1041
1382
HAp-kitosan | 2919, | 1415 - - 1571 - 3570, | 1076,
(Tgiris=160 °C) | 2858, 3367 | 959,
1340 870,
600,
563
HAp-kitosan | 2922, | 1415 - - 1576 | 1129 | 3568, | 1083,
(Tgiris=120 °C) | 2858, 3359 | 961,
1341 859,
606,
575

FTIR spektrasinda kitosanin karakteristik pikleri 3470 cm™ civarinda N-H gerilme
vibrasyonu (streching vibration), 1655 cm™ ve 1584 cm™ civarinda amid I ve amid II
karakteristik pikleri sirasiyla gozlenmistir. 1421 cm™ ve 1382 cm™ piki CHj simetrik
kavis (bending) modu ve 1163 cm™, 1122 cm™ ve 1041 cm™ pikleri C-O gerilme
vibrasyonlarini (v(C-O-C)) gostermektedir (Thein-Han ve Misra, 2009). Kitosan ile
HAp-kitosan kompozitlerin FTIR spektralarinin karsilastirilmasiyla HAp ve
kitosanin karakteristik piklerinin kompozitlerde bulundugu anlagilmigtir. HAp’in
karakteristik pikleri olan 3567 cem™ ve 635 OH pikleri, 1140 em™, 1083 cm'l, 960
cm”, 868 cm’, 616 cm™ ve 583 cm fosfat pikleri HAp FTIR spektrasinda
gozlenmistir. HAp FTIR spektrasiyla karsilagtirinca, HAp-kitosan kompozitleri
kitosan varhigini kanitlayan ek pikler gdstermistir; 2920 cm™ ve 2858 cm™ civarinda
CH, simetrik ve asimetrik gerilme pikleri ve 1570 civarinda amid II bag
gdzlenmistir (Wilson ve Hull, 2008). Kompozitlerdeki 1079 c¢m™ civarindaki bag,
selilloz-ester tip absorpsiyon modlar1 ile C-O-C zincir ve koprii vibrasyonal
modlarmi gostermektedir (Chen ve dig., 2002; Wilson ve Hull, 2008). Kumar ve
arkadaslart da 1079 cm™ civarindaki fosfat bagmin kitosan eklenmesinden
etkilendigini gozlemistir. Kitosan eklenmesinden sonra fosfat baginda genisleme
gozlenmistir (Kumar ve dig., 2008). Cekimde fosfat baglar1 ile C-O-C baglar
birlesmis goziikmektedir.

Kitosan, kitosan-metal komplekslerinde hangi metal iyonlarinin kitosanin amino
gruplartyla koordine olacagina gore karakterize edilir. Kitosan, HAp ile kombine
edildikten sonra 1584 cm™ civarindaki glikozaminin amid II, kompozitlerde daha

diisiik dalga sayilarma (1576 cm™, 1571 cm™) gitmistir ve 1250 cm™ civarindaki
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glikozaminin amid III bag1 yok olmustur. Bu kitosan ile HAp arasinda glikozamin
aminonun hidrojen baglar1 ile HAp hidroksisi arasinda ve Ca™ ile glikozamin

aminonun selat olusumunu gostermektedir (Kim ve dig., 2007).

Klinkaewnarong ve arkadaslari, kalsiyum nitrat ve diamonyum hidrojen reaktanlar
ve kitosan kullanarak HAp-kitosan toz tirlinlerini iiretmislerdir. Caligmalarina gore,
kalsiyum/fosfat baslangi¢c maddeleri karboksil gruplardan ¢6ziinmektedir ve ardindan
kitosanlarin amino gruplariyla etkilesime ge¢cmektedir. Sekil 7.68’de kitosan ile
kalsiyum/fosfat  iyonlar1  arasindaki  selat ~mekanizmasin1i  gosterilmistir.
Kalsiyum/fosfat iyonlar ile kitosan arasindaki kimyasal baglanmaya bagli olarak,
kalsiyum ve fosfat iyonlar1 homojen olarak polimerize edilmis oncii (precursor)

igerisinde molekiiler diizeyde hapsolmuslardir (2009).

~
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NH 0 0
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Sekil 7.68 : Kitosan ile kalsiyum/fosfat iyonlar1 arasindaki selat mekanizmasinin
sematik gosterimi (Klinkaewnarong ve dig., 2009).

Ayrica, Thein-Han ve Misra, ticari HAp ile kitosan kullanarak iirettikleri nano-
kompozit yap1 iskelelerinde (scaffold) benzer bir yorumda bulunmuslardir.
Calismalarina gore, nano-kompozit yap1 iskelesi igerisinde, organik kitosan aginin
esit oranda HAp nanopartikiillerini kapladigim1 ve etkilesimlerin kemikdeki
bilesenler arasindaki etkilesimlere benzer olabilecegini sdylemislerdir. Olasi
etkilesimler, HAp’in Ca™ ve POg'4 yikli tirleri ile kitosanin NH3+ tiirleri
arasindadir (2009).
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Kumar ve arkadasglari 2008 senesinde yaptiklari c¢alismada kitosan varliginda
kalsiyum hidroksit ve fosforik asit kullarak hibrid hidroksiapatit-kitosan film
tiretmislerdir. Kalsiyum hidroksit ve fosforik asitle 1slak ¢oktiirme yontemine gore
HAp tiretiminin arastirildigt bir calismaya gore, HAp iiretiminde oncii faz amorf
kalsiyum fosfat olabilir ve amorf kalsiyum fosfat kristal HAp’e ani pH diisiisiinden
birka¢ dakika 6nce doniismektedir. Baska bir deyisle, pH sabit bir sekilde diismeye
basladigi zaman, reaksiyon amorf kalsiyum fosfat, Ca™ ve PO, iyonlari
icermektedir. Kumar ve arkadaslarinin ¢alismasinda pH diismeye bagladigi zaman
fosforik asitle beraber kitosan reaksiyon karisimina verilmistir. Kitosan molekiilleri
amorf kalsiyum fosfat ve Ca™ ile PO4” iyonlariyla etkilesime girmis olabilir,
Kitosanin hidrofilik ve sulu elektrolit ¢ozeltilerdeki reaktif dogasi sebebiyle
inorganik iyonlarla etkilesime gegebilir. Evvelce bahsedildigi gibi kitosan ve
tiirevleri gecis metal iyonlarina karsi selat olusturma 6zelligine sahiptirler. Fakat,
Ca" iyonlarini selatlama yetenegi diisiik olmakla birlikte fosforilasyona bagli olarak,
selatlama yetenegi gelisebilmektedir. Ayrica, metal iyonlarinin amin ve amid
gruplariyla selatlanmasinin sadece yiiksek bazik (pH>12) cozeltilerde etkili oldugu
belirlenmistir. Yiiksek bazik ¢ozeltilerde —NH, gruplarindan hidrojen ayrilmasi
goriilebilir ve daha sonra gruplar metal iyonlarina baglanabilir. Kumar ve
arkadaslar1, ¢ozelti pH 1mnin siirekli azalmasi ve Ca-kitosan komplekslerinin zayif
dayanmikliligi1 gz Oniine alarak, Ca™ iyonlar1 ile —NH, gruplarimin selat
olusturmasinin olas1 géziikmedigini belirtmislerdir. Kitosan ile PO, iyonlarimin
etkilesimi hakkindaki literatlir bilgileri gostermistir ki hem asidik hem de bazik
cozeltilerde kitosan PO, iyonlarmna ilgi duymaktadir ve ¢alismalarinda kullandiklari
deneysel kosullarda fosforilasyona ugrama egilimine sahiptirler. Caligsmalarda,
Ozellikle kitosanin fosforalizasyonu amaclanmistir. Fosforilasyon ic¢in kullanilan
reaktanlar; methansiilfonik (methanesulphonic) asit icerisindeki P,Os, H;POs3 veya
formaldehit igerisinde dietil hidrojen fosfit (phosphite) ve iire ile dimetilformamid
igerisinde H3PO,’dir. Bu yontemlerde, PO4'3, HPO4'2 veya H,PO4 iyonlarnt —NH,;
ve/veya kitosan Tlzerindeki OH™ gruplariyla reaksiyona Esitlik 7.3 ve 7.4’de
goriildiigi gibi girmektedir.

—~CH,OH+ PO4~ > —-CH,-O-PO5™ veya (7.3a)
~NH,+PO4>> -NH-0-PO;> ve (7.3b)
~NH;++PO,>>-NH; PO, (7.4)
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Kumar ve arkadaslarinin ¢aligmasinda kitosan ¢ozeltisi reaksiyon karigimina sulu

H;PO4 c¢ozeltisiyle, reaksiyon karistminin pH’t 11 oldugunda eklenmeye

baslanmaktadir. Reaksiyon sonunda pH 6’ya diismektedir. Bu durumda,
caligmalarinda kitosanin fosforilasyonu (muhtemelen esitlik 7.3 ve 7.4’e¢ benzer
sekilde) miimkiindiir. Fosforilize edilmis gruplarla kitosan amorf kalsiyum fosfata
kuvvetli bir sekilde baglanabilir ve amorf kalsiyum fosfatin kristal HAp’e
dontistimiini zorlastirabilir. Bu sebeple, belki de yonlendirilmis nano-HAp kristalleri

olusabilir (Kumar ve dig., 2008).

Bizim c¢aligmamizda da kalsiyum hidroksite fosforik asit-kitosan ¢ozeltisi damla
damla beslenirken, karisimin pH’1 1-1.5 saat boyunca pH 12’in iizerinde kalmaktadir.
Bu sebeple baslangicta Klinkaewnarong ve arkadaslarinin belirttigi gibi Sekil
7.67°deki selatlasma etkilesimi meydana gelebilir. Daha sonra, Kumar ve
arkadaslarinin bahsettigi gibi ani bir pH diisiisii gézlenmektedir. Reaksiyon siiresince
NaOH ¢o6zeltisi yardimiyla pH 9 civarinda tutulmustur. Fakat, pH diisiisii esnasinda
Esitlik 7.3 ve 7.4’deki reaksiyonlar da meydana gelmis olabilir. Kumar ve
arkadaslarinin belirttigi gibi pH diislisii esnasinda ¢6zeltide amorf kalsiyum fosfat,
Ca* ve PO,” iyonlar1 bulunmaktadir. Sonug olarak, yukaridaki bilgiler 1s18inda, bu
calismada elde edilen kompozitin olusum mekanizmasi igin, kitosanin oncelikle
amorf kalsiyum fosfatla etkilesime gegtigi ve sonra kristal HAp olusumunun

gergeklestigi yorumu yapilmistir.

7.3.3 XRF analizleri

Sekil 7.17°de  goriildiigii  gibi elde edilen HAp-kitosan kompozitinin

(Tgiris= 433.15 K) Ca/P oraninin belirlenmesi amaciyla XRF analizi yapilmistir.

Cizelge 7.17 : HAp-kitosan ile sade HAp’in Ca/P orani.

Numune CO, P,05 Ca0O Ca/P
(% agirhk) | (% agirhk) (% agirhk) | (molar oran)

HAp 10.2842 37.5861 49.4388 1.665

HAp-kitosan 20.4419 31.1277 42.3198 1.721

PVA katkisinda oldugu gibi kitosan eklendigi zaman da Ca/P oraninda artis
gozlenmistir. Daha 6nceden bahsedildigi gibi bunun nedeninin karbonatlarin fosfat
iyonlariyla yer degistirmesi oldugu disiiniilmiistiir. CO,’deki belirgin artis da bunu
desteklemektedir. Ca/P oraninin yiiksek olusu yiiksek miktarda CO5™ ve hidroksil

tyonlarin kurutulmus triinlerde bulunmasi olabilir (Zhang ve Yokogawa, 2009).
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Bulunan Ca/P stokiyometrik orani insan kemiginin Ca/P oranina (1.75) yakindir

(Geger ve dig., 2009).

7.3.4 SEM analizleri

Sekil 7.69°da HAp-kitosan kompozitlerinin SEM fotograflar1 gosterilmistir. Elde
edilen mikrokiirelerin biiyiik bir g¢ogunlugu diizgiin sekle sahiptir. Partikiil
boyutlariin genelde 1-5 um civarinda oldugu goriilmiistiir. Partikiil boyut dagilimi

diizgiin gozilkmemektedir ve mikrokiireciklerin ¢ogu kati kiirecikler seklindedir.

Sekil 7.69 : HAp-kitosan SEM fotografi (Tgirg=433.15 K).

Hava giris sicakligmin 433.15 K (160 °C) oldugu c¢alismada, kurutma odacigina
numune yapismasinin daha az oldugu ve bu nedenle toz iiriin kiitle kazanimi
acisindan verimin, 393.15 K’deki (120 °C) kiitle veriminden daha yiiksek oldugu
gorilmistir. Piskiirtmeli  kurutucu kapasitesi buharlastirilan su  miktariyla
Olciilmektedir. Evaporasyon kuruyan havanin giris ve ¢ikis sicakliklari arasindaki
fark olarak tanimlanmaktadir. Bu sicaklik farkinin artmasi hem piiskiirtmeli
kurutucunun kapasitesi artirmakta hem de nozulu terkeden damlacigin daha etkin
kurumasina sebep olmakta ve boylece duvar birikmesini (wall depostion)

azaltmaktadir (Patel ve dig., 2009).

7.3.5 Partikiil boyut analizleri

Cizelge 7.18’de Zetapals ile Olgiilen ortalama partikiil boyutlar1 bulunmaktadir.
Yiizey aktif madde olarak %1 SDS kullanilmistir.
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Cizelge 7.18 : HAp-kitosan tozlarinin ortalama partikiil boyutlari.

Numune Ortalama boyut (um)
HAp-kitosan (Thay,=433.15 K) 2.718
HAp-kitosan (Thay,=393.15 K) 2.676

Partikiil boyut analizi sonucuna gore kurutma sicakliginin diismesi, partikiil
boyutunda ¢ok Onemli olmayan bir azalmaya sebep olmustur. Kitosan
mikrokiirelerinin piiskiirtmeli kurutucu ile elde edildigi bir ¢alismada giris sicakligi
413.15 K (140 °C), 433.15 K (160 °C) ve 453.15 K (180 °C) olarak belirlenmis ve
elde edilen mikrokiireciklerin boyutlarinda belirgin bir farklilik goriilmemistir (He ve

dig., 1999).

102



8. VARGILAR VE ONERILER

Bu calisma kapsaminda HAp-polimer kompozitlerinin iiretilmesi amacglanmistir.

Kompozit olusturmak i¢in segilen polimerler PVA ve kitosandir.

Farkli kurutma yontemleri, farkli tiretim yontemleri ve farklt molekiil agirliginda
polimer kullaniminin kompozitler tizerindeki etkilerinin incelenmesi amaciyla HAp-
PVA kompozitleri in situ biyomimetik ve fiziksel karistirma yontemleri ile
uretilerek, piiskiirtmeli kurutucu ve etiiv yardimiyla kurutulmuslardir. Kompozit
tiretimi i¢in 3 farkli molekil agirliginda (13000-23000; 85,000-124,000; 146,000-
186,000) PVA kullanilmistir.

HAp-Kitosan kompozitlerinde piiskiirtmeli kurutucunun hava giris sicakliginin
kompozitler {izerindeki etkilerinin incelenmesi hedeflenmistir. Bu kapsamda secilen

sicakliklar, 433.15 K (160 °C) ve 393.15 K (120 °C)’dir.

PVA kullanilarak olusturulan kompozitlerin FTIR spektra sonuglarina gore yapilan
calismalarda kompozit olusumu dogrulanmistir. Etlivde kurutularak fiziksel
karigtirma yontemiyle iriitiilen numunelere goére in situ biyomimetik yontemi,
fiziksel karigtirma yontemine nazaran daha uygundur. XRD analiz sonuglar1 nano-
kristal apatit yapisim1 ve diisiik kristalligi igaret etmektedir. Kristal boyutu ve
kristallik derecesinin farkli iiretim yontemleri ve/veya farkli molekiil agirligindan
fazla etkilenmedigi gozlenmistir. XRD analizlerine gére numunelerin hepsinde HAp
olusumu, (002), (210), (211), (300), (202), (310), (222), (213) ve (410) difraksiyon
pikleriyle gozlenmistir. Partikiil boyut Ol¢limlerine gore in situ biyomimetik
yontemle {iretilip piiskiirtmeli kurutucu ve etiivde kurutulan toz iiriinlerde molekiil
agirhig arttikca ortalama partikiil boyutu cok az bir sekilde azalmaktadir. In situ
biyomimetik yontemle lretilerek piiskiirtmeli kurutucuda kurutulan toz iiriinlerin
SEM analiz sonuglar1 da ortalama partikiil boyutu azalmasini desteklemektedir.
Ayrica, SEM sonuglarina gore, in situ biyomimetik yontemde polimerin molekiil
agirhgr arttikca mikrokiireciklerin pordzitelerinin arttigt  gdzlenmistir. Etiivde

kurutma yontemiyle piiskiirtmeli kurutucu ile kurutulan numuneler karsilastirildigi
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zaman, etiivde kurutma yonteminde aglomerasyonun daha ¢ok oldugu goriilmiistiir.
XRF sonuglarma gore polimer katkisiz HAp’in Ca/P stokiyometrik orani 1.665
bulunmustur. Polimer eklenmesinden sonra in situ biyomimetik yontemle elde edilen

kompozitlerde Ca/P oraninin arttig1 gézlenmistir.

Kitosan katkili kompozitlerin FTIR spektralarina gére kompozit yapisinda kitosan
varligr kanitlanmigtir. XRD desenlerine gore HAp olusmustur. Kompozitler diisiik
kristallige ve nano-kristal yapisina sahiptir. Ayrica, kristal boyutu ve kristallik
derecesinin giris sicakligindan etkilendigi gozlenmistir. XRD analizine gore, giris
sicakliginin artmasiyla kristallik boyutu artmis, kristallik derecesi diigsmiistiir. SEM
sonuclart mikrokiireciklerin olusumunu gostermektedir. XRF sonucuna gore Ca/P
orant 1.72 bulunmustur.Bu deger insan kemiginin Ca/P oranma (1.75)
yakindir.Partikiil boyut analizine gore sicaklik diisiisiiyle beraber partikiil ortalama

boyutunda ¢ok az bir azalig gézlenmistir.

Uretilen HAp-PVA ve HAp-Kitosan kompozitlerinin biyomedikal alanda
kullanilabilecegi diistiniilmektedir. Bunun netlik kazanmasi i¢in in vivo ve in vitro
deneyler yapilabilir. Ayrica kalsinasyon igleminin iiretilen kompozitler lizerindeki

etkilerinin incelenmesi amaciyla numuneler kalsinasyon islemine de tabi tutulabilir.
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