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On capraz bag, diz ekleminde femur ve tibia kemiklerini birbirine baglayan yapilardan
biridir. Dizin normal islev gérmesi i¢in ¢ok 6nemli olan bu bag, tibia kemiginin anormal
bir sekilde one dogru yer degistirmesini engelleyen en 6nemli yapidir. On capraz bag
kopmasi ¢ok yaygin bir spor yaralanmasidir. Rekonstriiksiyon cerrahisi bu tip
yaralanmalarda yaygin olarak kullanilmaktadir. On capraz bag yaralanmasi olan
bireylerde tedavideki amag¢ dizdeki bosluk ve emniyetsizlik hissini ortadan kaldirmak,
kisinin spor veya zorlayici aktiviteler sirasinda giivenle basabilecegi bir diz elde etmektir.
Cerrahinin baska bir amaci1 6n ¢apraz bag yaralanmasi olan kisileri, yaralanma 6ncesinde
bulunduklar1 saglik seviyesine geri dondiirmek ve dizde yeni yaralanmalar olugmasini
engellemektir. Bag tamiri icin genellikle diz c¢evresindeki kaslarin kirisleri kullanilir.
Bunun i¢in en sik kullanilan dokular dizin 6n kisminda yer alan patellar tendon ve dizin
arka kisminda yer alan hamstring tendonlaridir. Bu ameliyatlarda greft adi verilen, kiginin
kendisinden alman bu yeni bagin gegecegi yolu hazirlamak i¢in diz eklemindeki
kemiklere tiineller acilir. Bu tendonlarin ameliyatlarda implante edilmesi i¢in, bagi
yerinde tutan ve biyolojik olarak absorbe edilebilir interferans vidalar yaygin olarak tercih

edilmektedir.



Bu tez c¢aligmasinda 0n ¢apraz bag ameliyatlarinda kullanilan, viicut i¢inde implante
edildikten sonra belirli bir siire sonunda viicut tarafindan emilebilen kompozit interferans
vidalarin agirlikga 70/30 % Poli(Laktik Asit-ko-Glikolik Asit) (PLGA) ve B-Trikalsiyum
Fosfat (B-TCP) kullanilarak farkli uzunluk ve caplarda elde edilmesi ve elde edilen
vidalarin fiziksel, kimyasal ve biyolojik testlerinin sonu¢larmm degerlendirilmesi
gerceklestirilmistir. Buna gore, belirlenen oranda bilesen iceren kompozit denemeleri ile
beraber proses sonrasi polimerdeki degisime kimyasal olarak bakilmis; sicaklik, basing,
kurutma gibi proses parametreleri gelistirilmis ve degerlendirilmis, 1s1l islemlerin polimer
tizerindeki etkileri kimyasal olarak arastirilmig, kompozit interferans vidalar mekanik
olarak incelenmistir. Tez g¢alismasinin nihai ¢iktis1 kompozit interferans vida tlizerinde
gerceklestirilen TGA analizi sonucunda; agirlik¢a 71.08 % PLGA miktar1 ve 28.90 % f-
TCP miktar1 belirlenmistir. DSC analizi sonucunda; Ty degeri 60.40 (°C), Tm degeri ise
162.16 (°C) olarak belirlenmistir. FT-IR analizi sonucunda; 543 cm™, 604 cm™, 945 cm
1970 cm™? bantlarinda PO4> (fosfat) grubu pikleri goriilmiistiir. 1748 cm™ bandinda ise
(-C=0-) karbonil pik noktas1 goriilmiistiir. Cas(POs)2 gruplarmin varligt XRD analizi
yardimiyla gerceklestirilmistir. Numunedeki kristal boyutu Scherrer formiilii yardimiyla
26 nanometre olarak hesaplanmistir. Hammaddeye uygulanan ICP-MS analizi yardimiyla
malzemede Pb (Kursun) miktar1 0.58 + 0.03 mg/kg (ppm), Cd (Kadmiyum) miktar1 ise
0.19 £0.01 mg/kg (ppm) olarak belirlenmistir. Arsenik ve civa miktari ise tayin sinirinin
altinda yer almistir. p-CT analizi yardimiyla madde yogunlugunun hacmen %99.99
oldugu belirlenmistir. 557 tane kapali por tespit edilmistir. Alt1 aylik degradasyon
calismasi sirasmda baslangic aninda Inherent Viskozite degeri 1,56 dl/g olarak
hesaplanmustir. Piriizliilik ise yaklasik olarak 25 um olarak hesaplanmistir. Yine
baslangi¢ ani1 i¢in gergeklestirilen static torsiyon analizi sonuglarina gére; Burulma Akma
Dayanimi ortalama 6.2 (N.m), Maksimum Tork ortalama 6.6 (N.m) ve Kirilma Agisi

ortalama 43 (°) olarak belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Polimer Kompozit, Plastik Enjeksiyon, Interferans Vida, PLGA
(poli(laktik asit-ko-glikolik asit), p-trikalsiyum fosfat
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The anterior cruciate ligament is one of the structures that connect the femur and tibia
bones in the knee joint. This ligament, which is very important for the normal functioning
of the knee, is the most important structure that prevents the tibia bone from displacing
abnormally forward. Anterior cruciate ligament rupture is a very common sports injury.
Reconstruction surgery is widely used in this type of injury. The purpose of treatment in
individuals with anterior cruciate ligament injury is to eliminate the feeling of space and
insecurity in the knee and to obtain a knee that the person can press safely during sports
or challenging activities. Another goal of surgery is to return people with anterior cruciate
ligament injury to their level of health prior to injury and prevent new injuries to the knee.
For ligament repair, the joists of the muscles around the knee are usually used. The most
commonly used tissues for this are; patellar tendons located at the front of the knee and
hamstring tendons at the back of the knee. In these surgeries, tunnels are opened to the
bones in the knee joint to prepare the path through which this new ligament, called the
graft, is taken from the person himself. In order to implant these tendons in surgeries,

bioabsorbable interference screws holding the ligament in place are widely preferred.



In this thesis we realized the chemical, physical and biological testing of resorbable
composite interference screw implants of different lengths and diameters, composed of
70/30% by weight of Poly(Lactic Acid-co-Glycolic Acid) (PLGA) and B-Tricalcium
Phosphate (B-TCP) for use in anterior cruciate ligament repair. In this thesis, in addition
to trialing composite ratios, the analysis of the chemical changes in the polymeric phase
during and after processing, the optimization of processing parameters such as
temperature, pressure and drying, analysis of the effects of gamma sterilization on the
polymeric phase, assessment of the mechanical properties of the composite and
biocompatibility studies were conducted. To summarize the analysis results performed
on the composite interference screw, which is the final output of the thesis study; As a
result of TGA analysis, 71.08% PLGA amount and 28.90% B-TCP amount by weight
were determined. As a result of DSC analysis; The T4 value was determined as 60.40 (°C)
and the T value as 162.16 (°C). As a result of FT-IR analysis; POs* (phosphate) group
peaks were observed in 543 cm?, 604 cm™?, 945 cm, 970 cm™ bands. The carbonyl peak
(-C=0-) was observed in the 1748 cm™ band. Also the presence of Cas(PO4)2 groups was
determined by XRD analysis. The crystal size in the sample was calculated as 26
nanometers with the help of Scherrer formula. With the help of the ICP-MS analysis
applied to the raw material, the amount of Pb (Lead) in the material was determined as
0.58 £ 0.03 mg / kg (ppm) and the amount of Cd (Cadmium) as 0.19 + 0.01 mg / kg
(ppm). As (Arsenic) and Hg (Mercury) levels were below the detection limit. With the
help of u-CT analysis, it was determined that the density of the substance was 99.99% by
volume. 557 closed pores were identified. During the six-month degradation study, at TO
Inherent Viscosity value was calculated as 1.56 dl/ g. The roughness value was calculated
as approximately 25 pm. According to the results of the static torsion analysis at TO, the
torsional yield strength was determined as 6.2 (Nm), the maximum torque 6.6 (Nm) and
the fracture angle 43 (°).

Keywords: Polymer Composite, Plastic Injection, Interference Screw, PLGA (poly(lactic

acid-co-glycolic acid)), p-Tricalcium Phosphate
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1. GIRIS

1.1. Tez Hedefleri

Bu tez galigmasinda 6n g¢apraz bag ameliyatlarinda kullanilan, viicut i¢ine implante
edildikten sonra belirli bir siire sonunda viicut tarafindan emilebilen kompozit interferans
vidalarin farkli uzunluk ve elde edilmesi ve elde edilen vidalarin fiziksel, kimyasal ve

morfolojik analizlerinin sonug¢larinin degerlendirilmesi hedeflenmistir.

Insan yasam standartlarmi etkileyen 6n capraz bag hasarlarinm tedavisi amaciyla,
biyolojik olarak emilebilir vidalar {izerine yapilan bu tez kapsamindaki ¢alismalarm,
bilimsel acidan alternatif ¢alisma yOntemlerinin gelisimine imkan saglamasi
hedeflemistir. Ayrica bu ¢alismalar sonucunda 6n ¢apraz bag ameliyatlarinda kullanilmak
iizere Ulkemizde ilk defa tamamen biyobozunur kompozit bir malzemeden, yiiksek
mukavemete sahip interferans vidalarmin iiretilmesi hedeflenmistir. Bu alanda oldukga
disa bagimli olan saglik sektdriinde yerel biyomalzemelerin gelistirilmesine ve yetigsmis

insan giicline de dnemli katkilar saglanmasi hedeflenmistir.

Tez calismasma konu biyolojik olarak emilebilir kompozit interferans vidalar, Ulkemizde
ilk defa PLGA-B-TCP kompozit biyomalzeme denemeleriyle elde edilmistir. Universite-
Sanayi ortakliginda yapilan bu ¢alismada tilkemize 6nemli katma deger olusturabilmek
de nihai hedeflerden bir tanesi olmustur. Seramik faz yerine B plani olarak biyoaktif
camlar kullanilmas1 planlanmis, ancak c¢alismalar sirasinda biyocam igerikli
kompozitlerin enjeksiyonla kaliplama sirasinda islenmesi ile alakali problemler
neticesinde biyocam ile yapilan denemelere iliskin basarisiz sonuglara bu tez igerisinde
yer verilmemis; yalnizca PLGA-B-TCP kompozit malzeme ile elde edilen caligsmalar

sunulmustur.



1.2. is Paketleri

Tez kapsaminda yapilacak calismalar 3 ana Is Paketi seklinde planlanmis ve

gerceklestirilmistir:

1. Kullanilacak hammaddenin belirlenmesi ve biyobozunur kompozit interferans
vidalarm tasarlanmasi: On ¢apraz bag kopmasi tedavisinde kullanilmak iizere 25
mm ve 30 mm olacak sekilde iki farkli uzunlukta, 6-11 mm caplarinda interferans
vidalar, bilgisayar tabanli SolidWorks (2017 Basic Tools) programi araciligiyla
Olgiilii ve vektor tabanli ii¢ boyutlu olarak tasarlanmistir. Plastik Enjeksiyon
Kaliplama Cihazinda elde edilecek olan kompozit interferans vidalarin kiitlece
yiizde ne kadar polimer ve seramik icermesi gerektigine karar verilmistir. Bu

dogrultuda kompozit hammadde se¢imi yapilmustir.

2. Biyobozunur kompozit interferans vidalarin elde edilmesi: Tez calismasi
kapsaminda ©on capraz bag kopmasi tedavisinde kullanilmak {izere belirli
uzunluklarda ve g¢aplarda tasarlanmis interferans vidalar, tespit edilen bilesen
oranlar1 dogrultusunda plastik enjeksiyon kaliplama makinesinde elde edilmistir.
Cihazin caligma prensibine gore, kiitlece belirlenmis oranlarda bilesen igeren
kompozit hammadde kullanilarak elde edilen materyaller; basing altinda, yiiksek
sicakliklarda eritildikten sonra hizli bir sekilde kalip i¢inde sogutularak son halini

almustir.

3. Elde edilen vidalarin karakterini ortaya koymak adina yapilacak ¢aligmalar: Bu is
paketinde Smif III tibbi cihaz grubuna giren proje c¢iktis1 i¢in gerekli
karakterizasyon testleri gerceklestirilmistir. Viicut ile direkt ve tamamen
bozunana kadar temas halinde olacak bu yapmnin, uygun fiziksel 6zellikleri ve
fonksiyonellik analizlerini karsilamas1 gerekmektedir. Bu sebeple fiziksel
analizler, kimyasal analizler, morfolojik analizler ve in vitro degradasyon

analizleri gergeklestirilmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Literatiir incelemesi

2.1.1. Capraz Bag Yaralanmasi

Capraz bag yaralanmalarinda sorunlar1 anlayabilmek ve listesinden gelebilmek i¢in diz
anatomisi hakkinda bilgi sahibi olmak oldukc¢a 6nemlidir. Diz 3 kemigin ve pek cok
ligamentin katilimi ile olusan karmasik bir eklemdir. Dizi 6zel kilan diger bir unsur ise
dizin viicuttaki en biiylik eklem olmasi ve iki eklemin bilesiminden (tibiofemoral ve
patellofemoral) olugsmasidir. Diz mentese tipi bir eklemdir ve sadece fleksiyon,

ekstansiyon ile sinirli medial-lateral rotasyon yaptigi kabul edilmektedir [1, 2].

Dizin yapisina tibia, patella ve femur isimli kemikler katilmaktadir. Fibula ise diz
eklemini ilgilendiren bazi ligamentlerin tutunma noktasini olusturmasi nedeni ile eklem
icin 6nemli bir kemiktir. Diz eklemin yapisina katilan femur distal kism1 her iki yanda
belirgin ¢ikimt1 -kondil- ile sonlanmaktadir. Bu iki kondil kendileri i¢in birebir uyumlu

olan tibia proksimal ucundaki oyuklara yerlesir [3, 4].
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Sekil 2.1. Diz anatomisi [5].



Diz eklemi incelendiginde eklemin stabilizasyonu ve hareketlerin koordinasyonundan
sorumlu ligamentler oldugu goriilmektedir. Bu ligamentler temel olarak 6n, arka ve yan
capraz baglar olarak smiflandirilabilir. On ¢apraz bag tibia proksimalinden femur lateral
kondiline kadar uzanir. Ortalama boyut olarak 30-32 mm uzunluk, 7-11 mm gapa sahiptir.
Tutunma noktasi itibari ile 3 ligamentin birlesmesinden olugsmustur. Temel gorevi tibiay1
stabilize etmeye yardimci olmaktir. Arka ¢apraz bag ise ortalama boyut olarak 38 mm
uzunluk, 13 mm ¢apa sahiptir. Arka capraz bag, femur medial kondilinden tibia
posterioruna kadar uzanir ve temelde iki ligamentin birlesmesinden olusmustur. Esas
gorevi tibianin posterior kaymasina engel olmaktir. Lateral kollateral bag, diz ekleminin
i¢ rotasyonunu simirlamaktadir. Yaralanmalarina genellikle 6n ¢apraz bag hasari da eslik

etmektedir [6].

Genellikle spor aktiviteleri sirasinda gelisen 6n ¢apraz bag yaralanmalari tam-kismi
olarak gelisebilir. Goriilme siklig1 1/3000°dir. Kadmlarda yaralanma siklig1 daha fazla
olsa da cerrahi miidahale gerektiren yaralanmalar erkeklerde daha fazladir. On ¢apraz
yaralanmalarma genellikle lateral meniskiis yirtiklari eslik eder [1, 7]. Temel gérevi dizin
anteriorda stabilizasyonudur ve dizde meniskiislerden sonra 2. en sik yaralanan yapidir.
Yiiksekten diismelerde ve spor yaralanmalarinda sik¢a hasar alan bu bagin spontan
rejencrasyonu  olmadigindan  gesitli  yOntemler araciligiyla rekonstriiksiyonu
gerekmektedir. On gapraz bag rekonstriiksiyonu icin gesitli greft ve teknikler tarif edilmis
olsa da giliniimiizde en popiiler yontem otojen Hamstring tendon grefti kullanilarak
yapilan artroskopik onarimdir. Kullanilan greft ve yontem kadar 6nemli bir konu da greft
fiksasyon teknigidir. Suspansuar (tiinel dis1) veya apertura (interferans vidalari ile tiinel
ici) yontemlerini kullanmak fiksasyon rijiditesi a¢isindan onem tasimaktadir [8]. Arka
capraz bag yaralanmalar1 ise On c¢apraz baga gore daha nadir goriiliirken, yaralanma

halinde semptom siddeti daha az olmaktadir ve konservatif tedaviye yanit iyidir [9].

Capraz bag yaralanmalarinda etkili olan faktorler i¢ ve dig faktorler olarak

smiflandirilabilir:

D1s faktorler;
e Egitim tesislerine erisim
e Zemin/ oyun alanm (diiz olmayan alan, 1slak veya ¢amurlu kosullar)

o Rekabet seviyesi (daha yiiksek seviye)



e Aktivite stili (daha agresif sporlar)
e Ayakkabi tabani (Yiizeyin fazla olmasi traksiyonu arttirabilir)

e Hava durumu (yagmur, asir1 soguk)

I¢ faktorler;

e Viicut bliyiikliigii ve ekstremite ¢evresi

e Esneklik, gii¢, reaksiyon stiresi

e Ayak morfolojisi

e Hamstring giicii

e Hormonal dalgalanma (kadinlarda yumurtlama ve postovulatuar donemde artan
laksisite)

e Bacak hakimiyeti (sag ve sol bacak arasindaki gii¢, esneklik ve koordinasyon
farkliliklar)

e Ligament hakimiyeti (eklemin medial-lateral néromiiskiiler kontroliinde azalma)

e Distal femurda kondil aras1 mesafenin olmasi

e Capraz bag boyutunun normale gore daha kiigiik olmasi [9, 10].

Capraz bag yaralanmasi gelisen hastada, akut donemde yaralanma sirasinda “’pop”’ sesi,
sportif yaralanma sonrasi diz ekleminde sislik (4-12 saat i¢inde) ve agri olusumu
gozlenirken kronik donemde fiziksel aktivite sirasinda dizde bosalma ve dengesizlik hissi
meydana gelmektedir [1]. Capraz bag yaralanmalarinda tedavide Oncelik erken
mobilizasyonu saglamak ve morbiditeyi azaltmaktir [11]. Konservatif tedavi karari
verilirken; yas, instabilitenin olmamasi, semptom olmamasi, diisiik fizik aktiviteli yasam

tarzi benimseyen kisiler dikkate alinmaktadir [12].

On capraz bag yaralanmalar1 tedavi edilmez ise fiziksel yeterlilikte azalmaya ve
dejenerasyona neden olabilir ve dizde erken yasta osteoartrit gelismesine, tekrarlayan
yaralanmalara yatkinliga neden olabilir. Cerrahi rekonstriiksiyon aktif fiziksel yasama
sahip kisilerde kritik bir Ooneme sahiptir. Amerika Birlesik Devletlerinde her yil
gerceklestirilen 200.000 rekonstruksiyonun maliyetinin yaklasik 3 milyar dolar oldugu
diistiniildiigiinde capraz bag yaralanmalarmin maliyet etkin ve en iyi iyilesme oranina
sahip yontemle tedavi edilmesi olduk¢a Onemlidir [13, 14]. Bu yaralanmalarin
tedavisinde cerrahi iglem sirasinda interferans vida (girisim vidasi) olarak adlandirilan

fiksasyon cihazlar1 kullanilmaktadir.



2.1.2. Ortopedi Uygulamalarinda Biyomalzemeler

Biyomalzemeler kullanilma tarihgesi agisindan degerlendirildiginde, insanlik tarihi ile
baslamistir. Misir mumyalarinda bulunan yapay burun, goéz ve disler bu durumu
aciklamaya yonelik en iyi kanitlar olarak degerlendirilebilir. Altin elementinin bir
biyomalzeme olarak kullanilmas1 2000 y1l dncesine kadar dayanmaktadir. Bunlarin yani
sira gelisen teknolojilerle birlikte viicut i¢i implantlarin kullanimi1 19. yy ortasindan
itibaren ivmelenmistir. ilk defa fildisi kullanilarak elde edilen protezler 1880 yilinda
viicut i¢ine yerlestirilmistir. ilk metal protez 1938 yilinda tam kalga protezi olarak
vitalyumdan elde edilmistir. Fakat bu protezin daha sonra metal asinmasina ugradigi
goriilmiis ve canli organizmasinda ciddi tehlikeler olusturdugu fark edilmistir. 1972
yilinda herhangi bir negatif biyolojik yanit olusturmayan aliimina ve zirkonya isimli iki
seramik yap1 kullanilmaya baglanmistir. Fakat bu malzemelerde de dokuya baglanma
problemi gézlenmistir ve daha iyi malzeme arayislarina devam edilmistir. Son yarim
yiizyilda bir¢ok biyomalzeme (seramik, metal ve polimer) viicudun degisik parcalarini

onarimi ve yenilenmesi i¢in kullanilmakta ve de gelistirilmektedir [15, 16].

Biyomalzemeler, ortopedi uygulamalarinda ise kemik yenileme malzemesi ve eklem
protezleri olarak ¢esitli bolgelerde kullanilabilmektedir [15]. Bir biyomalzemenin viicut
dokulariyla biyolojik, fiziksel ve kimyasal olarak uyumlu olmasi, bunun yani sira
viicudun mekanik davranisi ile uyum gostermesi istenmektedir. Malzemenin viicut i¢inde
dokularda olumsuz bir reaksiyona neden olmamasi, biyouyumluluk olarak tanimlanabilir.
Bir biyomalzemenin mekanik dayanim Ozelliklerinin yami sira, korozyona dayanim,
asinmaya dayanim ve biyouyumlu olmasi en temel ve istenen Ozelliklerdendir [17].
Biyomalzemelerin kullanilacagi bdlgede gosterecegi mekanik ozelliklerin, viicut
icerisinde dokularla etkilesimi sirasinda nasil bir degisim gdsterecegi oldukca dnemlidir.
Biyomalzemeler kullanilacagi yerlere gore oOzenle seg¢ilmeli ve bu malzemeler,
kullanilacag1 bolgelerde alerjik reaksiyona sebep olmamali, {istiin mekanik 6zelliklere
sahip olmalidir. Hareketsiz bir bedende ve hareket halinde olan bir bedende,
biyomalzemelerden elde edilen bir implantin mekanik dayanimi ve ayni zamanda
kaslarda gerceklesecek kasilmalara verdigi yanit, implantin osteointegrasyonu
kapasitesini de etkileyecektir. Bu sebeple kullanilacak malzeme 6zellikleri, yapilacak
degerlendirme agisindan biiylik bir 6neme sahiptir. Metal bir malzemenin ¢ok sert olmasi

sebebiyle, insan kemiginde revizyon amaciyla kullaniminda ¢ok iyi sonuglar ortaya



koymayabilir. Polimer bir malzeme ise implantasyon istenen bdlgede gerekli mekanik
dayanimi saglayamayabilir. Biitiin bunlar goz Oniine alinarak uygun biyomalzemeler
se¢ilip implant eldesi gerceklestirilmelidir. Ulkemizde yeterli veri olmamasiyla birlikte
diinya geneline bakacak olursak sadece Amerika Birlesik Devletleri’nde ve Almanya’da
her yil yaklasik olarak 14 milyon hastaya medikal implant uygulandigi bilinmektedir [18-
22]. Ulastigimiz bu istatistik ortopedi alaninda biyomalzeme kullaniminin &nemini

bizlere gostermektedir.

Ortopedi alaninda kullanilmak {izere implant elde edilmesinde sik¢a kullanilan
biyomalzemelerden biri olan metaller; sahip olduklari iy1 siineklik, giiclii metalik baglar
ve elektrik iletkenligi sebebiyle tercih edilen implant malzemelerinden biridir. Fakat
viicut ortami metaller i¢in olduk¢a korozif bir ortamdir. Korozyon ile malzemenin
asinmasi sonucu mekanik dayaniminin diismesi ve viicut ortamina korozyon atiklarmin
salmarak hiicreye zarar vermesi olaylar1 gerceklesir. Bu sebeple ortopedide kullanilan
metaller genellikle diger metallerle birlestirilmis alasimlardir. Farkli 6zelliklere sahip
metaller bir araya getirilerek istenilen 6zelliklere sahip implantlar yapilabilir. Metallerin
mekanik 6zellikleri, islenme yontemlerine ve kullanilan metallerin safligina baghdir.
Metallerin mekanik dayanimlar1 ve ¢evresel faktorlere direnci her ne kadar yiiksek olsa
da korozyon direnglerinin diisiik olmasi, biyouyumlulugunun diisiik olmasi dokulara gore
cok sert olmasi ve alerjen 6zellik gosterebilmesi sebebiyle dezavantajli durumdadir. Fazla
yik altinda bulunan eklemlerde kullanilmasi planlanan protezlerde metaller sikca
kullanilir (diz ve Kalga protezleri). Metaller kullanilarak elde edilen protez implantlarin
mekanik dayanim avantajlarinin aksine, kullanilan bu implantlarin gerektiginden ¢ok
daha biiyiik bir ylik ile tespitinin yapilmasi bir dezavantaj olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
Ciinkii kullanilan bu biiyiik giic, kemikte olusan stres dagilimi agisindan olumsuz
sonugclar ortaya koymakta ve bu sebeple remodelasyonu geciktirmektedir. Bu durumlarin
etkisiyle tekrar kirik olusumu tetiklenebilmektedir. Metal malzemelerin kalic1 implantlar
olmalar1 sebebiyle herhangi bir problem olmasi durumunda ikinci ameliyat riskinin ortaya
¢ikmasi da 6nemli bir dezavantaj olarak degerlendirilmektedir [18-22]. Bu dezavantajlari
bertaraf etmek amaciyla giinimiizde viicutta biyoaktif 6zellik gdsteren veya absorbe
olabilen yeni implant materyalleri iizerine ¢alismalar daha yogun bir sekilde devam

etmektedir.



Metalik materyallerin yani1 sira ortopedi alaninda kullanilmak {izere, implant elde etme
amaciyla kullanilacak biyomalzemelerden biri de polimerlerdir. Polimerler; kiigiik
molekiillerin bir araya gelmesi ile olusan, organik molekiillerin molekiil zincirlerine
baglanmasi ile elde edilen biyomalzemeler olarak tanimlanabilir. Polimerler genel olarak
diisiik dayanima sahiplerdir. Bunun yani sira diisiik ergime sicakliklar1 vardir. Viicutta
absorbe olabilen polietilen ve polimetil metakrilat gibi polimer de olduk¢a yaygin ve
heniiz yerleri doldurulamaz kullanim alanlarma sahiptirler [23]. En yaygin olarak
kullanilan ve birinci nesil olarak adlandirilan biyoinert polimerler; akrilik regineler,
polipropilen (PP), polimetil metakrilat (PMMA), poliiiretan ve silikon kauguklardir.
Akrilik esasli kemik ¢imentolar1 ortopedi alaninda kullaniminda implantin ¢evre dokulara
sabitlenmesinde Onemli bir rol oynamaktadir. 1960 yilinda Charnley ilk kez kemik
¢imentosunu ortopedistlerle bulusturmustur [24]. Gelistirilen bu g¢alismada toz fazi,
onceden polimerize edilmis PMMA, polimerizasyon reaksiyonunun katalizini saglamak
i¢in bir baglatic1 ve bir radyoaktif madde (BaSOa veya Zr0>) igermistir. Sivi faz ise metil
metakrilat monomeri, hizlandiric1 ve stabilizatorden olusur. Polimerizasyon isleminden
sonra bu iki faz bir macun olacak sekilde karistirilmistir ve kullanima sunulmustur [25].
Gliniimiize kadar akrilik bazli kemik ¢imentolar1 hala ortopedi alaninda (Kifoplasti,
vertebroplasti ve eklem replasmaninda) yliksek basari oranlari ile kullanilmaya devam

etmistir. Bu polimerlerin 6zellikleri 6nemli 6lglide gelistirilmistir [26].

Ikinci nesil yani biyoaktif ve biyobozunur polimerler, polimer zincirlerinin kontrollii bir
sekilde bozunmasimi sergileyen biyomalzemelerin gelismesi ile ortaya ¢ikmustir. Bu
biyoaktif ve biyobozunur polimerler sentetik veya dogal polimerler olabilir. Bunlar;
Polilaktik Asit (PLA), Poliglikolik Asit (PGA), Poli(Laktik-ko-Glikolik Asit) (PLGA),
Polidioksanon (PDS), Poli(e-Kaprolakton) (PCL), Poli-Hidroksibiitirat (PHB),
Poliorthoester, Poli(2-Hidroksietil-Metakrilat) (PHEMA), kitosan, hiyaluronik asit ve
diger hidrojellerdir [27]. Bu ikinci nesil polimerler birgok ortopedik uygulamada kemik
ikamesi olarak kemik kiriklarmm onarmmi ig¢in kullanilmistir [28]. Bahsedilen bu
polimerlerin islenmesi genel olarak termoplastiklerin islenme prosediirlerine benzer
sekilde gerceklesir. Bu polimerler eritilebilir, ekstriide edilebilir, ¢oziiciilerinden dokiim
ile hazirlanabilir veya basing ile enjeksiyonla kaliplanabilir 6zelliktedirler. Ayrica bu
mazlemeler hidrolitik hassasiyete sahip olduklar1 i¢in, malzemenin molekiil agirliginda
azalma olmamasi adma {liretim prosesinde nem varlig1 kontrol edilmeli ve dikkatle

degerlendirilmelidir. Bu polimerlerin bir proteze doniistiiriilmeden once, 1sil igslem



uygulanmadan 6nce kuru kaldigindan emin olunmalidir [29]. Biyobozunur polimerler
kullanilarak elde edilecek bir implantin tasariminda, polimer se¢imi yapilirken bir¢ok
ozellik dikkatle degerlendirilmek zorundadir. Polimerler enflamatuvar bir yanit
olusturmamalidir. Uygun bozunma siiresine sahip olmalidir. Bozunma sirasinda herhangi
bir toksik bozunma iiriinii tiretmemelidir. Uygulanacagi bolgeye gore yeterli mekanik
ozelliklere sahip olmalidir [30]. Biyobozunur polimerler, temel olarak polimer yapisinda
gerceklesen hidroliz ve kiigiik Olgiide gergeklesen enzimatik bozunma ile bozunma
prosesinin devamimi saglar [31]. Biyobozunma igin yeterli siire elde edilmesi birgok
faktore baghdir. Dizayn asamasinda bu parametreler g6z Oniine alinmalidir. Bunlar;
polimerin sahip oldugu molekiil agirhigi, kristallinite, go6zeneklilik, monomer
konsantrasyonu, uygulanan 1sil islem, polimer geometrisi ve implant yerlesimi olarak
siralanabilir [32]. Biyobozunur polimerler grubunda yer alan hidrojellere 6rnek olarak
kitosan ve hyaluronik asit verilebilir. Bu hidrojellerin 6zellikleri, hidrofilik
makromolekiillerin i¢ yapilarinda biiyiik miktarda su tutan ii¢ boyutlu bir ag olusturan
giiclii baglarla baglanmasi ile ilgilidir. Ortopedi alaninda tendonlarda, kikirdakta ve
diizensiz intervertebral disk tedavisinde kullanilmaktadir [33]. PLA, PGA ve bunlarin
kopolimerleri gibi polimerler ayni zamanda biyolojik olarak absorbe olabilen
polimerlerdir. Hiicreler biyolojik olarak absorbe edilebilir polimerle etkilesime girer,
daha sonra hiicreler biiyiidiikge bu polimerler yavas yavas ayn1 oranda absorbe olur.
Biyolojik olarak absorbe olabilen polimerler, doku iyilesene kadar dokularin yapisal

biitiinliiglinii korurken ve sahip oldugu esneklikle yeterli mukavemet olustururlar [34].
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Sekil 2.2. PLA/PGA kopolimer bozunma yar1 6miir siireleri [35].
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Sekil 2.3. PLGA kopolimeri kimyasal formiilii [36].

Literatiir verilerine gore biyolojik olarak absorbe olabilen PLA ve PGA polimerlerinin ve
bu iki polimerin olusturdugu farkli yiizdelerce kopolimerlerin bozunma yar1 dmiirleri
Sekil 2.2°de gosterilmistir. PLGA kopolimerinin kimyasal yapisi ise Sekil 2.3’te
gosterilmistir. %100 PLA polimeri 6.1 ayda yar1 dmriine ulasirken, %100 PGA polimeri
5 ayda bozunma yar1 dmriine ulagsmaktadir. 50:50 PGA:PLA kopolimerinin bozunma yar1
omrii ise 1 haftaya kadar diismektedir. Bir implant elde etmek igin polimer se¢iminin

onemi bu sekilde gosterilmistir [35].

Ortopedi alaninda sik¢a kullanilan bir diger biyomalzeme ¢esidi ise seramiklerdir.
Aliimina ve zirkonya, inert biyoseramikler olarak degerlendirilmektedir. Bu malzemeler
sinirlt bir formiilasyon araligina sahiptir. Seramik malzemelerin imalat siirecinde tanecik
biiylikliigii ve dagilimi, gozeneklilik, atesleme sicakligi, toz saflig1 gibi parametreler
onem arz etmektedir. Aliimina (Al203, Aliiminyum oksit), diisiik asinma ve siirtiinme
ozellikleri sebebiyle ortopedi alaninda yillarca yaygin bir sekilde kabul gormiis ve
kullanilmistir. Aliimina uzun yillar boyunca seramik denilince akla gelen tek
biyomalzeme olarak degerlendirilmistir. Daha sonralar1 zirkonya da inert seramik
ailesinde degerlendirilip ortopedi alaninda kullanima uygun c¢elik seramik olarak

adlandirilan ¢ok yiliksek mukavemete sahip seramiklerden biri olarak kabul gormiistiir
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Kemik dokusunda biiyiimeyi indiiklemek ve protez cihazinda stabilizasyonu arttirmak

icin ¢ok fazla gbzenek igeren seramikler kullanilmistir [37-40].

Ikinci nesil seramikler ise biyobozunur, biyoaktif dzellikler gosterip; cam seramikler,
biyocamlar (BG) ve kalsiyum fosfatlar (CaP) olarak siniflandirilabilirler. Bu malzemeler
ortopedi alaninda 1970'den beri kemik c¢imentosu kusur dolgu maddeleri olarak
kullanilmaktadir. Bu malzemelerin biyoaktif olmasmin sebebi yapisinin kemik
mineralleri ile benzerligi ve kemik ile benzer yiizey 6zellikleri sergilemeleridir. Baglanti
arayiiziinde lifli doku olusumu goézlenmeksizin kemik ile arasindaki bag giicii yiiksektir
[41, 42]. Kalsiyum fosfat gruplari; safsizliklara ve suyun varligina bagli olarak ve bunun
yani sira Uretim sicakligina bagh olarak farkli formlarda bulunabilirler. Biyoaktiflik
derecesi ve bozunma davraniglari ise genellikle kalsiyum / fosfor (Ca / P) oranina, fazlarin
safligina, ve kristallige bagldir. Bu seramikler enjekte edilebilir olup, uygulandigi hasarli
kemik dokusunun igerisinde en diisiik miktarda 1s1 olusumunda sertlesme davranisi
gosterirler. En yaygm kullanilan biyoaktif seramikler hidroksiapatit, p-TCP (Beta
Trikalsiyum Fosfat) ve bunlarin tiirevleridir. Biyoaktif seramikler, biyouyumlu ve
osteokondiiktif olarak tanimlanmustir. Ozellikle hidroksiapatit yaygm olarak kullanilan
bir biyoaktif seramiktir. Kimyasal olarak benzersiz bir sekilde gii¢lii kemik/implant
araylizli olusturur. Farkli kalsiyum fosfat formlarinin hem kimyasal formiilleri hem de

kalsiyum/fosfor oranlar1 asagidaki ¢izelgede listelenmistir (Cizelge 2.1.) [43-46].

Cizelge 2.1. Farkh kalsiyum fosfat formlarinin kimyasal formiilleri ve kalsiyum/fosfor

oranlar1 [43].
Formlar Kimyasal Formiil Ca/P Oram
Kalsiyum Dihidrojen
. Ca(H2P04)2.H20 0.5
Fosfat Monohidrat
Kalisyum Dihidrojen
. Ca(H2POu) 0.5
Fosfat Anhidroz
Kalsiyum Hidrojen Fosfat
o CaHPO4. 2H.0 1
Dihidrat
Kalsiyum Hidrojen Fosfat
_ CaHPO, 1
Anhidroz
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Amorf Kalsiyum Fosfat
Cax (POs)y.nH20 1.2-22
(ACP)
Oktakalsiyum Fosfat
CagH2(PO4) 1.33
(OCP)
a-Trikalsiyum Fosfat
Caz(POa4)2 1.5
(0-TCP)
B- Trikalsiyum Fosfat
Caz(POa4)2 1.5
(B-TCP)
Hidroksiapatit (HA) Cas(PO4)3(OH) 1.67
Tetrakalsiyum Fosfat
Cas(P0O4)20 2
(TTCP)

Kullanilan bu biyoaktif seramiklerde, osteokondiiksiyon ve osteogenez ozellikleri;
kalsiyum/fosfor ve kemik araylizeyinde salinan Si, P, Ca ve Na iyonlarinm Kritik
konsantrasyonlarmin varligi ile hiicresel ortam tepkileri ile ortaya ¢ikmistir. Bu 6zellikler

ortopedi alaninda kemik doku iyilesmesi agisindan 6nemlidir [47, 48].

Biitiin bu biyomalzemelerin arastirilmasi ve gelistirilmesiyle yeni fikirler ortaya ¢ikmaya
devam etmistir. Kompozit biyomalzemelere gegis evresi bu arastirmalarin bir sonucu
olarak giiniimiizde yaygmlasmaktadir. Inorganik bir biyoseramik faz ile biyolojik olarak
absorbe olabilen bir polimer fazinin kompozit bir yapiya doniistiiriilmesi ile gdzenekli
yap1 iskelelerinin mekanik dayaniminda artis gerceklesir, polimerin bozulma siireci
kontrol altina alinabilir ve bunun yami swra yapi iskelelerinin biyoaktivitesinin de

gelismesi saglanir [49].

Polimer faz ve seramik fazin bir araya getirilmesiyle elde edilen kompozitler, birinci nesil
ve ikinci nesil kemik ikame malzemeleri ile karsilastirildiginda dogal kemigin
ozellikleriyle yakindan eslesebilmeleri nedeniyle {igiincii nesil ortopedik biyomalzemeler
olarak kabul edilmistir [50]. Bu kompozit malzemelerde, malzemenin fizikokimyasal,
mekanik ve biyolojik 6zelliklerin optimizasyonunu saglamak adina 6zel bir birlesme s6z
konusudur. Biyoaktif ve mekanik olarak yiiksek dayanima sahip seramiklerin, esnek ve
biyobozunur polimerler ile kompozit yapiya doniistiiriilmesi umut verici bir yaklasim
olarak karsimiza ¢ikmaktadir [51-53]. Ozellikle biyolojik agidan, biyoaktif inorganik

seramik fazin sagladigi osteokondiiktivite ozelliklerinden dolayr seramik / polimer
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kompozitlerde osteoblast (kemik olusumu) fonksiyonlar1 ¢ok gelistirilmistir [54-58].
Fizikokimyasal 6zellikler acisindan bakacak olursak; biyobozunur bir polimer (6rnegin
PLGA) igerisinde yer alan seramik partikiilleri (6rnegin hidroksiapatit veya B-TCP),
kompozit yapmin degradasyon ve emilim kinetiklerini optimize etmek i¢in polimere bir
pH tamponlama etkisi saglayabilir. Bu sekilde kompozit yapinin bozunma hizi kontrol
altina alinmis olur ve hiicreler igin zararli olan bozunma iiriinlerinin olusturacagi asidik
ortamin olugmasini Onler. Polimerin bozunma sirasinda ortama salacagi asidik yan

tirtinlerin iltihap gibi yan etkilerinin azaltilmasini saglar [59, 60].

Giinlimiizde, biyobozunur polimerlerin ve polimer/seramik kompozitlerin ortopedi
alanindaki uygulamalar i¢in kullaniminda 6nemli bir artis gériilmiistiir. Sonug¢ olarak,
biyobozunur polimerler ve kompozitleri, bozunma iizerine konak¢1 doku infiltrasyonunu
kolaylastirdiklarindan, uygun bozunma siiresi optimizasyonuna imkan vermesinden ve
viicut i¢inde hiicrelere toksik etkiyi minimuma indirdiginden dolay1 doku yenilenmesini

desteklemek i¢in ideal biyomalzemelerdir.

Cizelge 2.2. Ortopedi alaninda kullanilan {i¢ temel biyomalzemenin &zelliklerinin

karsilastirilmasi [61].

Ozellikler Metaller Polimerler Seramikler
Yiizey Sertlik Orta - Sert Yumusak Orta - Sert
Dayaniklilik Orta - Sert Orta - Diisiik Orta - Sert
Tokluk Orta Orta Diusiik
Elastisite Modiilii Yiiksek Orta - Diisiik Yiiksek
Is1 letimi Yiiksek Diisiik Diisiik
Is1 Genlesme Diisiik Yiiksek Diisiik
Ozgiil Agirlik Yiiksek Diisiik Orta

Cizelge 2.3. Biyomalzemelerde materyal-doku etkilesiminin biyouyumluluk agisindan
sonuglar1 [62-64].

Toksik Inert Rezorbe Olabilen Biyoaktif
Doku iizerinde Materyalin Materyal rezorbe Materyal yiizeyi
yikict etki gosteren cevresinde oldukga, doku aktif olup, dokuyla

materyaller. materyale etkilesime gecerek
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baglanmayan tarafindan kimyasal olarak

fibr6z bir kapsiil doldurulur. arayiiz baglantisi

meydana gelir. gerceklestirir.

Ortopedi alaninda kullanilacak biyomalzemeleri biyouyumluklar1 ag¢isindan da
degerlendirmek gerekirse; inert biyomalzemeler, viicut igerisinde korozif ortama uzun
stire dayaniklilik gosterebilir ve materyale karsi biyolojik yanit neredeyse olugsmaz. Fakat
inert biyomalzemeleri yabanci bir cisim olarak algilayan viicut, materyal ¢evresinde bir
fibroz kapsiil meydana getirir. Bu durumda malzeme ve konak doku arasinda mekanik bir
birlesme disinda bir biitiinlesmenin s6z konusu olmadig1 goriiliir. Konak doku ile tam
anlamiyla bir baglanma gerceklesmez. Bu baglant1 “morfolojik fiksasyon” olarak da
adlandirilir. Yine de hi¢bir materyal tam olarak inert degildir. Konak doku, malzemeye
az da olsa tepki gosterir. Metaller ve birinci nesil seramikler bu grupta degerlendirilebilir

[65].

Rezorbe olan biyomateryallerde ise, viicut i¢erisinde ¢6ziinme olduk¢a malzeme bir
konak goérevi goriir ve doku ¢oziinen bdlgeye yerlesmeye baslar [65]. Bu malzemeler
gecici dolgu malzemesi olarak diisiiniilebilir. Dokulara destek olma ve iyilesme saglama
amaciyla kullanilir. Bu noktada 6nemli olan nokta materyalin ¢dziinme hiz1 ile yeni doku
olugsma hizinin es zamanh olarak devam etmesi gerektigidir. Bunun yani sira ¢éziinme
sirasinda ortama salinan ¢oziinme Uriinleri viicut tarafindan fizyolojik olarak kabul
edilebilir ve dengeleyici olmalidir. Bu malzemeler grubunda yer alan ve kullanilan ilk
malzeme Poliglikolik Asit’tir (PGA). Daha sonra Polilaktik Asit) (PLA) iizerinde
caligmalar yapilmistir. Bu malzemelerin uygulamalarindan sonra diinya ¢apinda ortopedi

uygulamalarinda yaygm bir sekilde kullanimi1 devam etmistir [66-69].

Biyoaktif malzemeler, yerlestirildikleri dokularda biyofiziksel ve biyokimyasal
tepkimeler gerceklestirerek, doku ile malzeme arayiiziinde mekanik olarak kuvvetli ve
doku tarafindan reddedilmeyen bir bag gerceklestirirler. Bu malzemelerin doku ile
olusturdugu bag “biyoaktif fiksasyon” olarak isimlendirilebilir [70]. Genellikle biyoaktif
malzeme ile kemik doku arasinda olusan arayiiz baglantis1 bunun yani sira yumusak doku
ile de gergeklesir [71]. Giiniimiizde biyoaktif malzemelerin ¢ogunlugu osteokondiiktif

ozellik gostermektedir. Bunlara 6rnek olarak biyoaktif camlar, cam-seramikler verilebilir
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[70]. Biitiin bunlarin yani sira bu malzemeler antimikrobiyal o6zellik gostermeleri

nedeniyle de tercih edilen malzeme grubu olarak degerlendirilmektedir [72].

Daha 6nceden doku ile temasinda inert olarak belirtilen metaller biyomalzeme olarak
kullanilirken, bu malzemelerin aslinda viicut i¢inde ¢6ziinmeler gostererek bulundugu
bolgedeki doku ve hiicrelere ciddi zarar verebilme ve reaksiyon olusturma ihtimali
belirtilmistir. Bu malzemelerin aslinda tam olarak inert olmadigr gorilmiistiir.
Gilintimiizde yapilan caligmalarda ise biyomalzemenin etkilesimde olacagi doku veya
doku sivilar1 ile biyokimyasal ve biyofiziksel tepkimeler olusturup hem antimikrobiyal
etki saglayip, negatif reaksiyon olusumunu engelleyen hem de doku iyilesmesi saglayan
biyomateryallerin kullanimi tercih edilmeye baslanmistir. Polimer/seramik kompozit
malzemeleri giiniimiizde ortopedi sektdriinde ¢ok basarili ve dnemli bir konumda devam

etmektedir [62, 65, 70, 73-75].

2.1.3. Interferans Vidalar

Femoral fiksasyon protezi olarak kullanilan interferans vidalar ilk olarak 1982 yilinda
fikir olarak tasarlanmaya baslayip 1987 yilinda Kurusako ve arkadaslari tarafindan elde
edilip kullanilmaya baslanmistir. Bu ilk tasarim metal bir implant olup, implantasyon
sirasinda yeterli mekanik dayanimlara sahip olmasi nedeniyle tasarlandigi donemde
basartyla kullanilmistir [76]. Ilerleyen zamanlarda Polilaktik Asit (PLA) ve/veya
kopolimerleri kullanilarak interferans vidalar iretilmistir. Revizyon cerrahisinde
kullanilan bu vidalar implantasyon sirasinda delme yetenekleri, manyetik rezonans
goriintiilemede (MRI) gosterdigi uyumluluk gibi 6zellikleri ile metal bir interferans
vidaya gore cesitli avantajlara sahip oldugu belirtilmistir. Biyobozunur polimerden elde
edilen bu vidalarim mekanik dayanim olarak metal vidaya esdeger oldugu gosterilmistir.
Doneme ait interferans vidalar (hem metal hem de polimer) giiniimiizle de paralel bir
sekilde 7-10 mm cap araliklarinda ve 20-35 mm uzunluk araliklarinda ¢esitli boylarda
elde edilmistir. [77, 78]. PLA ve ozellikle L-laktik asit formu (PLLA) ile yapilan
calismalarda herhangi bir sorun olmasa da ¢ok uzun bozunma oranlarina sahip olmasi
nedeniyle bu siireyi optimize edecek arayislar baglamistir. Bu bozunma siiresini bir miktar
digirmek i¢in PLA'nin stereoizomerleri (dekstro ve levo monomerlerinin
kombinasyonlar1) ve PGA ile birlestiren kopolimerler gelistirilmistir [79-82]. Bu
stereoizomerler ve kopolimerler daha hizli bozunma siireleri elde etse de bu malzeme

kullaniminda herhangi bir kemik olusumu gergeklesmemistir. Bu endiseleri gidermek ve
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daha iyi bir iyilesme siireci elde etmek adina hem biyolojik olarak emilebilen bir polimer
malzemeden (PLGA) hem de beta trikalsiyum fosfat (B-TCP) gibi bir seramik
malzemeden olusan biyokompozitler — gelistirilmisti. ~Bu  kompozit  yap1
osteokondiiktiviteyi en list diizeye ¢ikartirken iltihap riskini en aza indirmistir ve mekanik
dayanimda da artis gézlenmistir. Bu kompozit biyomalzemenin literatiirde bildirilen en

yiiksek osteokondiiktivite oranlarma sahip oldugu belirtilmistir [83-85].

Interferans vidalar genellikle gapraz bag yaralanmalarinda ligament rekonstriiksiyon
cerrahi ameliyatlarinda, tendonun kemige fiksasyonu (sabitlenmesi) veya kemigin
kemige fiksasyonunda kullanilmaktadir. Cerrahi miidahalelerde bu implantlarin
kullannminda biiyiik 6l¢iide kirik parcalarinin  giiglii  fiksasyon, iyilesme ve
remodelasyonu yonlendiren anatomik stabilizasyon i¢in hizalama amaglanmaktadir [86,
87]. Bu cerrahi operasyonlarda kullanilan polimerik biyobozunur vidalar, arastirmalarin
yapildig1 donemde metal vidalarin sabitleme giiciine esdeger bir sabitleme giicline sahip
olarak bildirilmistir [88, 89]. Giiniimiizde farkli malzeme bilesimlerine sahip, gesitli
biyobozunur vidalar gelistirilmistir. Biyolojik olarak absorbe edilebilir materyallerin
hepsi ayn1 bilesimlere, ayni emilim oranlarma veya ayn1 doku reaksiyonlarma sahip
degildir. Biyobozunur interferans vidalarinin iiretimi i¢cin yaygin olarak kullanilan
biyobozunur biyomateryallerden bazilar1 Poliglikolik Asit (PGA), Poliparadioksanon)
(PDS), PGA/PLA karisimlar1 ve gesitli laktik asit stereoizomerleridir (6r. PDLA) [90].
Biyolojik olarak absorbe edilebilir polimerik interferans vidalar klinikte her ne kadar iyi
sonuglar verseler de kimi yavas emilen iirtinlerde alerjik reaksiyon ve operasyon sonrasi
goriintiileme analizinde diislik osteokondiiktif 6zelliklerin rapor edildigi ¢alismalar da
bulunmaktadir [91, 92]. Bu sebeple, kemik biiyiimesini uyarip kolaylastirirken emilim
hizini da arttiracak ikinci bir bilesenin eklenmesi ve kompozit bir yap1 elde edilmesi fikri
ortaya ¢cikmistir. B-TCP veya hidroksiapatit gibi osteokondiiktif seramik malzemeler bu
fikre uygun kompozit bileseni olabilecek biyomalzemelerdir [93-96]. Bunlarin yani sira
biyoaktif camlar da kemik hidroksiapatite benzer bir oranda kalsiyum ve fosfat igeren
osteokondiiktif bir malzemedir. Bu seramiklerin yani1 sira biyoaktif camlar da dokuya
baglanir ve biyouyumluluklar1 olduk¢a yiiksektir [97]. Yiiksek mekanik dayanima
sahiptirler ve bozunma hizlar1 diisiiktiir. Doku iyilesmesine siire yaratabilmek adina
bozunma hizinin diigiik olmas1 ve bozunma siiresinin kontrolii ortopedi uygulamalari i¢in

oldukg¢a 6nemlidir [98].
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Sekil 2.4. Smith & Nephew {iretici firmasina ait metalik interferans vida goriintiisii [99].

Biyolojik olarak absorbe edilebilen yapidaki implantlar genellikle emilemeyen
muadillerine ¢esitli avantajlar saglar. Emilebilir malzemeler genellikle dokuya uygulanan
toplam ytikleri ve enfeksiyon oranim diisiirerek, viicut icindeki implant1 ¢ikarmak igin
ikinci bir cerrahi prosediir gerektirmez. Bu malzemeler implante edilmeden 6nce istenilen
amaca hizmet edecek sekilde uyarlanabilir ve implantasyon isleminden sonra iyilesme
stireci ile senkronize olarak sorumluluklarini dogal dokuya transfer edebilir. Bu
implantlar plastik enjeksiyon kaliplama cihazi kullanilarak tasarlanan 3 boyutlu yapilara

dinamik ve mekanik gereksinimlere uygun sekilde iiretilebilir [100].

L LS

Sekil 2.5. Smith & Nephew iiretici firmasmna ait PLA biyomalzemesi kullanilarak elde

edilen polimerik interferans vida goriintisii [101].
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Metal interferans vidalar (Sekil 2.4) ile biyolojik olarak emilebilir interferans vidalar
(Sekil 2.5) arasinda bir karsilagtirma yapmak admna ilk kez 1982'de tip topluluguna
tanitilan ve 1985'te revize edilen Lysholm diz skoru kullanilarak 2016 yilinda sonuglar1
karsilastirilmistir. Bu skorlama normalde sadece giinliik yasam aktivitelerini 6lgmesine
ragmen, On ¢apraz bag rekonstriiksiyon sonuglari i¢in en sik kullanilan degerlendirme
araglarindan biri olmaya devam etmektedir. Lysholm skoru, hastanin mekanik kilitlenme,
agr1 olusumu, sisme, instabilite, merdiven ¢ikma ve ¢omelme gibi dizde
gerceklesebilecek spesifik semptomlarini incelemek i¢in 100 puanlik bir skorlama
sistemidir. Bu sisteme gore 0 ila 100 arasinda bir puan araliginda genel bir skor elde
edilmesi ile degerlendirme yapilmaktadir. Bu skor araliginda 95 ila 100 puan aralig:
“miikemmel” olarak degerlendirilirken 84 ile 94 puan araligi “iyi”, 65 ile 83 puan i¢in
“orta” ve 65 puandan az skorlar i¢in “zayif” degerlendirilmesi yapilmistir. Topallama,
destek ve kilitlenme faktorleri 23 puanlik bir degerlendirme potansiyeline sahiptir. Agri
ve dengesizlik, her biri 25 puan olarak degerlendirilir. Sisme ve merdiven ¢ikma, her biri
10 puan ve ¢omelme ise 5 puanlik bir degerlendirme i¢inde yer alir. 0 — 100 araliginda
elde edilecek daha yiiksek skorlar daha iyi sonug olarak degerlendirilmektedir [102]. Bu
sisteme gore 2016 yilinda Debieux ve arkadaslarinin yaptigi bir derleme calismasinda 6n
capraz bag rekonstriiksiyonunda metal interferans vidalar ve biyolojik olarak emilebilir
interferans vidalar karsilastirilmistir. Calismada kullanilan biyolojik olarak emilebilen
interferans vida i¢in Poli L-Laktik Asit (PLLA) polimeri, metal interferans vida igin ise
titanyum malzeme kullanilmistir. Bu derlemenin verdigi sonuglara goére; 12 aylik bir
caligma sonucunda biyo-emilebilir interferans vidalarin elde ettigi puan 84.33 iken, metal
interferans vidanin elde ettigi puan 83.67 olarak bildirilmistir. Caligmada 24 katilimci yer
almistir. 24 aylik ¢alisma sonucunda ise biyo-emilebilir interferans vidalarin elde ettigi
puan 91.7 iken, metal interferans vidalarin elde ettigi puan ise 90.5 olarak bildirilmistir
[103]. Kullanict odakli elde edilen bu skorda birbirine yakin sonuglar ¢iksa da malzeme
viicut i¢i kosullarda degerlendirildiginde biyobozunur vidalarin giiniimiiz teknolojisinde

On plana ¢ikan bir protez oldugu goriisii hakimdir [96].

Cizelge 2.4’te Biyobozunur vidalar ile metalik vidalar arasindaki farklarin
incelenebilmesi adina bazi karsilagtrmalar yapilmistir. Implant secimi yapilirken bu

kriterler de géz Oniine alinmalidir.
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Cizelge 2.4. Biyobozunur vidalar ve metalik vidalarin 6zellikleri [104].

Biyobozunur Vidalar

Metalik Vidalar

Ameliyat sonrast MRI goriintiileme

mumkindir.

Ameliyat sonrast MRI taramasi

yapilamaz.

Zamanla emilir, ancak bozunma

hizlarinda farklilik gosterir.

Bozunmadan kalir, ¢evre dokularin

goriintiilenmesini zorlastirir.

Ikincil bir cerrahi miidahale (vida

cikarma) gerekmez.

Ikincil cerrahi miidahale gerekebilir.

Cevre dokularda stres kalkani olusumu

genellikle gozlenmez.

Cevredeki bolgede stres kalkani olusturur
veya kemik yogunlugunda azalmaya

neden olur.

Toksisiteye sebep olmaz, enfeksiyon riski

azdir.

Metal hassasiyeti veya kolak iritasyon

olusturabilir. Enfeksiyon riski vardir.

Implantasyon sonras1 kirilmalara neden
olabilecek hizli mukavemet kaybi

olabilir.

Yiiksek dayanim vardir. Fakat dokuya

fazla yiik binmesine sebep olabilir.

Son zamanlarda, sentetik biyo-emilebilir polimerik vidalar, biyokompozit interferans

vidalar1 (Sekil 2.6) gelistirmek ic¢in kalsiyum fosfatlar ve diger biyoseramik

osteokondiiktif malzemelerle birlestirilmistir. Polimer bazli ve biyokompozit yapida

ticari interferans vidalarin listesi Cizelge 2.5’te verilmistir [104].

Sekil 2.6. Milagro markasmna ait agirlikga %70/30 PLGA/B-TCP igerikli kompozit

interferans vida goriintiisii [105].
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interferans vidalar [104].

Cizelge 2.5. On ¢apraz bag fiksasyonu igin ticari olarak elde edilebilen polimer bazli

Polimer Bilesimi

Ticari Ismi

Uretici Firma

PLLA (amorf, kristalli,

kristalli olmayan)

BioRCL,

Endo-Fix

Smith & Nephew

Absolute,
Phantom,

Phantom SofThrea

DePuy

Bio-Cortical Distal,
Bio-Cortical Proximal,
Retro screw,
Bio-Tendodesis a screw,
Round Delta Tapered,

Delta Tapered

Arthrex

Full Thread Tibial,

Bioabsorbable Wedge

Stryker

BioScrew,
Guardsman,

BioScrew Xtralok

Conmed Linvatec

PLGA Calaxo Smith & Nephew
BioRCL HA Smith & Nephew
PLLA/HA :
Biosteon Stryker
Biocryl,
i DePuy
Intrafix
Matryx Conmed Linvatec
PLLA/B-TCP i _
ComposiTCP Biomet
Milagro DePuy
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Biyonozunur interferans vidalarin bozunma siirecinde olusan bozunma {iriinleri ve bu

malzemelerin avantaj dezavantajlar1 Cizelge 2.6’da belirtilmistir.

Cizelge 2.6. Biyobozunur interferans vidalarda biyomalzemelerin ve yan iiriinlerinin roli

[104].
] Bozunma Bozunma
Polimer . Avantajlar Dezavantajlar
Metodu Uriinleri
Yavas bozunma
hiz1 (2-6 yil) ve
Yiiksek (26 yh
Ester ) ) ) doku baglanma
PLLA o Laktik Asit Mekanik
Hidrolizi . bolgesinde
Stabilite o
laktik asit
birikmesi
PLLA nin
bozunma Inflamatuvar
Ester o ] ]
PGA L Glikolik Asit | siiresine kiyasla reaksiyona
Hidrolizi -
daha kisa neden olabilir
bozunma siiresi
Kontrol
o I Zayif
Laktik Asit edilebilir _
Ester o o osteointegrasyon
PLGA o & Glikolik hidrolitik _
Hidrolizi _ ve gog, aseptik
Asit bozunmaya .
kist olusumu
ugrar
_ _ Steril apse
Laktik Asit | Dokuya uygun
o ‘ olusumu ve
PLGA/B-TCP & Glikolik | bozunma siiresi, '
Ester ) birka¢ vakada
ve/veya HA o Asit & azalmis yan )
) S Hidrolizi _ inflamatuvar
(Hidroksiapatit) Kalsiyum etkiler, gelismis _
) _ reaksiyon
Iyonlar osteointegrasyon L
bildirimi

Malzeme igerisinde yer alan bilesenlerin ve biyomekanik uygunlugun yani sira

interferans vidalarda geometrinin de dikkate alinmasi Onemlidir. Cogu kaynakta

bilesenler ile beraber ¢cekme mukavemetinin de ¢ok Onemli bir parametre oldugu

belirtilmistir. Bir¢ok ¢aligma, vida dis ¢ap1, vida i¢ ¢api, vida uzunlugu, bosluk boyutu,
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destek geometrisi ve tahrik mekanizmasi gibi vida geometrisinin g¢esitli yonlerinin
onemini vurgulamistir. Genel olarak vida disleri ile kemik yiizeyinde ger¢eklesen temasin
alan1 ne kadar artarsa fiksasyonun o kadar basarili oldugu bildirilmistir. Bu sebeple

tasarim caligmalar biiyiikk 6neme sahiptir [106-111].

Enjeksiyonla kaliplama tekniginde kompozit biyomalzeme islenmek {izere erime
sicakliklarina getirilir ve 6nceden tasarlanmig kalip igerisinde yiiksek basinglar altinda bir
nozzle tarafindan gonderilir. Bu swrada diisen eriyik viskozite kalibin her noktasina
polimer eriyiginin ulasabilmesine olanak tanir. Kalip igerisinde malzeme sogutulur ve
katilasma neticesinde son iiriin elde edilir. Biyobozunur polimerler miimkiin olan en kisa
stire ve miimkiin olan en diisiik proses sicakliklarinda islenir ve bu sayede termal stres

kaynakli degradasyon sorunlari 6nlenmis olur [100].
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3. MALZEME VE YONTEM

3.1. Kullanilacak Hammaddenin Belirlenmesi

A plani olarak kullanilmasma karar verilen agirlikga % 70/30 PLGA/B-TCP kompozit
hammadde iizerinde ¢alismalarin yapilmasi planlanmistir. Elde edilen sonuglarin
degerlendirilmesi ve plastik enjeksiyon kaliplama cihazinda basing ve 1s1l islem altinda,
kalip igerisinde homojen bir dagilim gdsterme becerisine bagli olarak yeterli basar1 elde
edilememesi durumunda B plan1 olarak biyocam fiber katkili PLGA kompozit malzemesi
icin deneyler yapilmasi 6ngoriilmiistiir. Biyobozunur ve mekanik dayanimi yiiksek olan
bir kompozit materyal elde edilmesi planlandig1 i¢in; biyobozunur bir polimer ve seramik
fazdan olusan kompozit bir hammadde kullanilmasi tercih edilmistir. Kullanilacak
hammaddenin temin edilmesi, bu tez ¢alismasimni destekleyen BMT BAPS Biyomalzeme
San. Tic. AS. Firmasi tarafindan maddi olarak desteklenmistir. Hammadde se¢imi
sirasinda literatiir verileri arastirilmis ve elde etmeye ¢alisacagimiz kompozit interferans
vidalarin muadilleri incelenmis ve bu sekilde hammaddeye karar verilmistir. PLGA
polimeri ve B-TCP seramik fazmin bilesence ylizdesi yine literatiir ¢alismalarina gore
sekillendirilmistir. Hammaddenin belirlenmesinde yararlanilan literatiir verileri tez

kapsaminda Literatiir Incelemesi bdliimiinde yer almustr.

3.2. Tasarim Cahismalan ve Prototip Elde Edilmesi

Capraz bag kopmasi tedavisinde kullanilmak iizere 25 mm ve 30 mm olacak sekilde iki
farkli uzunlukta, 6-11 mm ¢ap araligina sahip kompozit interferans vidalar, bilgisayar
tabanli SolidWorks programi araciligiyla 6lgiilii ve vektor tabanli ti¢ boyutlu olarak ;Prof.
Dr. Halil Murat AYDIN, Dog. Dr. Cagdas Hakki BASAT, Ars. Gor. Dr. Faruk MERT,
BMT BAPS Biyomalzeme San. Tic. AS. Uretim Miidiirii F. Duygu G. Celik’in yer aldig
tasarim ekibi tarafindan tasarim toplantilarinda tasarlanmis ve nihai halini almistir.
Uzerinde galismalar yapilmasima karar verilen kompozit interferans vida yapi itibariyle
en biiyiik olan, 30 mm uzunluk ve 11 mm c¢apa sahip olan tasarimdir. Calismalar bu

uzunluk ve c¢ap Olciilerine sahip tasarim {izerinden devam ettirilmistir.

Yapilan calismalar muadil iirlinler referans alinarak 3B Yazici kullanilarak basilmis ve
tasarimi iyilestirmek adina revizyonlar {izerine tartigilmistir. Yapilan yenileme

caligmalarinda ASTM F543 (Standard Specification and Test Methods for Metallic
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Medical Bone Screws) standardi ve ASTM F116 (Standard Specification for Medical
Screwdriver Bits) standardi referans alinarak tasarim revize edilmis ve uygulama
kolaylig1 da gz Oniine alinarak nihai halini almistir. Nihai tasarima ait goriintii Sekil

3.1°de yer almaktadir.

Sekil 3.1. Kompozit interferans vida nihai tasarima.

Sekil 3.2. Plastik enjeksiyon kaliplama cihazi ile elde edilen kompozit interferans vidalar.

24



Nihai tasarimina ulasilan kompozit interferans vidaya ait, plastik enjeksiyon kaliplama
cihazina uygun kalip yaptirilmistir ve belirtilen ¢ap araliklar1 ve uzunluklarda kompozit
interferans vidalar elde edilmistir (Sekil 3.2). Kalip yaptirildiktan sonra tasarima uygun
kompozit interferans vidalar elde edebilmek adina plastik enjeksiyon kaliplama cihazinda
basing, sicaklik ve kalip igerisinde bekleme siiresi parametreleri optimize edilmistir. Daha
sonra prototip elde edilmesi, test protokollerinin uygulanmasi ve elde edilen vidalarin
karakterizasyonu igin ¢caligmalar baslatilmistir. Elde edilen kompozit interferans vidalara,

planlanan testler yaptirilmistir.

3.3. Test Protokolleri
3.3.1. Termal Analizler

Kompozit interferans vidanin elde edilmesi amaciyla kullanilmasina karar verilen
hammaddenin dogrulugunu kanitlamak ve elde edilen kompozit interferans vidanin
termal karakterini ortaya koyabilmek adma Termogravimetrik Analiz (TGA) ve
Diferansiyel Taramali Kalorimetre (DSC) analiz ¢alismalar1 planlanmistir. Kompozit
malzememizin icerik olarak bilesen yilizdesinin dogrulugunu kanitlamak ve malzemenin
karakterini ortaya koyma noktasinda faydali sicaklik noktalarmi gosterebilmek adma 3.15
mm ¢ap uzunluguna sahip kompozit hammadde numunesine ve bu hammadde
kullanilarak elde edilecek olan @11-L.30 boyutlarina sahip kompozit interferans vidaya,
TS ISO EN 11358-1 standart klavuzuna uygun sekilde azot ortaminda 25 °C — 950 °C
sicaklik araliginda 10°C/dakika 1sitma hizinda akredite metotla Termogravimetrik Analiz
(TGA) yapilmistir. Kompozit interferans vidalara TGA analizinin gergeklestirilebilmesi
icin numunelerimiz yaklagik olarak 3mm*3mm boyutlarinda pargalara ayrilmistir ve
analiz bu pargalar tizerinde gergeklestirilmistir. Kompozit interferans vidaya uygulanan
islemlerin ve plastik enjeksiyon kaliplama islemi sirasmnda uygulanan isil islem ve
basincin  kompozit malzeme bilesenlerinde yiizdece bir degisim olusturup
olusturmadigini gozlemlemek adina TGA analizinin her asamada uygulanmasi
planlanmustir. Kullanilacak malzemenin ve elde edilecek kompozit interferans vidanin
termal karakterini daha iyi ortaya koyabilmek adina Cams1 Gegis Sicakligi (Tg) ve Erime
Sicaklik Noktasi (Tm) gibi degerleri gosterebilmek i¢in 3.15 mm ¢ap uzunluguna sahip
kompozit hammaddeye ve bu hammadde kullanilarak elde edilen interferans vidaya

sterilizasyon iglemi sonrasi ve hizlandirilmig yaglandirma iglemi sonrasi, 1ISO EN 11357
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standart kilavuzuna uygun sekilde azot ortaminda -65 °C — 600 °C sicaklik aralifinda
10°C/dakika 1sitma hizinda akredite metotla Diferansiyel Taramali Kalorimetre (DSC)
analizi yapilmigtir. Kompozit interferans vidalara DSC analizinin gerceklestirilebilmesi
icin numunelerimiz yaklasik olarak 3mm*3mm boyutlarinda pargalara ayrilmistir ve

analiz bu pargalar tizerinde gergeklestirilmistir.

3.3.2. Kimyasal Analizler

Kompozit malzememizin i¢indeki bilesenlerin dogrulugunu gosterebilmek i¢in 3.15 mm
¢ap uzunluguna sahip kompozit hammaddeye ve bu hammadde kullanilarak elde edilecek
olan @11-L30 boyutlarma sahip, Sterilizasyon islemi sonrasi1 ve 2 yillik hizlandirilmis
yaslandirma islemi sonrasi kompozit interferans vidaya, Fourier Doniistimlii Kizilotesi
(FTIR) Spektroskopisi analizi yapilmasi planlanmistir. Bu test ¢aligmasi ile fonksiyonel
gruplara ve bag yapilarma bakarak kompozit malzeme igerisinde PLGA ve B-TCP
varliginin gosterilmesi, kanitlanmasi amaglanmustir. Bruker IFS 66/S cihazi kullanilarak
4000 —400 cm™ dalga boyu araliginda 4 cm™ ¢oziiniirliikte akredite metot kullanilarak
Olgimler  yapilmistr.  Kompozit  interferans  vidalara  FT-IR  analizinin
gerceklestirilebilmesi i¢in numunelerimiz yaklasik olarak 3mm*3mm boyutlarinda
pargalara ayrilmistir ve analiz bu boyuttaki pargalar iizerinde gergeklestirilmistir.
Numunenin elementel kalintilarin varligmin analizinin yapilmasi ve varsa safsizligi
belirlemek tizere Endiiktif Eslesmis Plazma Kiitle Spektrometresi (ICP-MS) testi
gergeklestirilmistir. 3.15 mm ¢ap uzunluguna sahip hammadde tanecikleri iizerinde bu
deney gergeklestirilmistir. Numunemizdeki elementler ICP boliimiinde iyonlastirildiktan
sonra kiitle spektroskopisine (MS) gonderilerek burada kiitle/yiik (m/z) oranlarina goére
ayrilarak olciilecektir. Ozellikle seramik fazi icin ASTM F 1088 standardinin
gereksinimlerini karsilamak tizere, Perkin EImer DRC Il model ICP-MS cihazi ile agir
metaller i¢in (As, Hg, Cd, Pb) bu test yapilmistir. @11-L30 boyutlara sahip kompozit
interferans vidaya X-Isimi1 Kirinim Yontemi (XRD) analizi, iki analiz i¢in 1’er adet
numune (3mm*3mm boyutlarina sahip) iizerinde Rigaku Ultima-1V X-Isin1 Kirmim
Cihazi’nda gergeklestirilmistir. Asagida verilen gizelgede (Cizelge 3.1.) deney sirasinda
gerceklesen Olglim kosullar1 belirtilmistir. Bu ¢izelgeye gore dlglim 1°/dakika tarama
hizinda, 0,02° Ornekleme basamaginda, 2 Theta Ol¢iim ekseninde, 20-90° tarama
araliginda, bakir (Cu) kaynak kullanilarak, Kq= A =1.54 Ang., 40 kV, 30 mA degerleri

ile calisilmistir. XRD analizi, sterilizasyon isleminin ve hizlandirilmis yaslandirma
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isleminin kompozit malzeme igerigindeki seramik fazina etkisinin olmadigini kanitlamak

amacityla yapilmistir. Kalsiyum fosfat piklerinin gosterilmesi amaglanmustir.

Cizelge 3.1. XRD analizi 6l¢tim kosullar1.

XG Cu/40 kV/30 mA | Periyot Zamam / 1 derece/dakika
(Ksiloglukan Tarama Hiz

Tozu)

Goniometer - Ornekleme 0.02 derece
(Acidlger) basamag

Attachment - . 2Theta/Theta
(Isitma aparati) Olgtim Ekseni

K-beta filtre - Tarama arahgi 20-90 derece

3.3.3. Morfolojik Analizler

PLGA/B-TCP kompozit hammadde kullanilarak elde edilen kompozit interferans vidanin,
etilen oksit ile sterilizasyon islemi uygulanmasi sonrasi yiizey goriintiilerinin alinmasi ve
polimer seramik fazlarinin vida yiizeyinde homojen bir dagilim gosterdigini kanitlamak
amaciyla Taramali Elektron Mikroskobu (SEM) analizi yapilmistir. Farkli biiylitmelerde
goriintiiler elde edilmistir. Vida boyutlarmin 6l¢iim cihazi haznesinden daha biiyiik
olmas1 sebebiyle SEM analizi vidanin kii¢iik parcalara ayrilmasi sonrasi deformasyon
olmayan bir parcaya yapimistir. Goriintiilerin elde edildigi parg¢a yaklasik olarak
lcm*2cm boyutlarina sahiptir. Goriintiiller QUANTA 400F Field Emission Taramali
Elektron Mikroskobunda 30x, 100x, 250x, 1000x ve 2000x biiyiitmelerde 1,2 nm
¢ozlniirliikte elde edilmistir. PLGA/B-TCP kompozit hammadde kullanilarak elde edilen
kompozit inerferans vidanin karakterizasyonu igin yapilan Bilgisayarli Mikro Tomografi
(M-CT) analizi, @11-L30 boyutlarina sahip 1 adet numune i¢in SkyScan 1275 cihazinda
10 um kesit araliginda 80 kilovoltta 125 mili amperde gerceklestirilmis olup goriintiileme
esnasinda 1 mm kalinliginda aliiminyum filte kullanilmistir. Cihazdan optimum kalitede
goriintii elde etmesi i¢in rotasyon basamagi 0.2, radyasyon maruziyet siiresi ¢cekim basina
49 milisaniye ve frame average ayar1 6’ya sabitlenmistir. Goriintiilerin 2 boyutlu ve 3
boyutlu olarak elde edilip ilgili yazilimlarla renklendirilerek sunulmasi planlanmistir.
PLGA polimer fazinin ve B-TCP seramik fazinin homojen bir dagilim sergiledigini

gostermek ve vidanin plastik enjeksiyon kaliplama cihazinda elde edilmesi sirasinda 1s1l
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islemden ve etilen oksit ile sterilizasyon isleminden olumsuz etkilenmedigini, tasarima
uygun boyut dlgiileri, yivler ve kanal yapist oldugunu, bu yapinin bilesenlerce homojen

dagilima sahip oldugu gosterilmek amaglanmistir.

3.3.4. In Vitro Degradasyon ve Mekanik Test Analizleri

ISO 13781 (2017) Standart kilavuzuna goére yaptirilan in vitro Degradasyon testi @11-
L30 boyutlarina sahip kompozit interferans vidalara uygulanmistir. Hazirlanan Sorensen
tampon ¢ozeltisinde 37 °C inkiibator ortaminda degradasyon deneyi gerceklestirilmistir.
6 aylik degradasyon deney sonuglari, tez kapsaminda Sonuglar ve Tartigma boliimiinde
ilgili konu bashg: altinda degerlendirilmistir. TO, T3 ve T6 anlarina ait karakterizasyon
amacli TGA verileri, DSC analizi verileri, Inherent Viskozite degerleri, kiitle kayiplar1 ve

morfolojik degisimlerin incelenmesi planlanmistir.

3.3.4.1. In Vitro Degradasyon Deneyi Sirasinda Gergeklestirilen Mekanik Analizler

Tez caligmasi kapsaminda gerceklestirilen degradasyon testi siiresi boyunca mekanik
dayanimda herhangi bir degisiklik olup olmadigini gozlemlemek, degerlendirmek ve
yorumlamak amaciyla statik torsiyon analizi yaptirilmasi planlanmistir. @11-L30
boyutlarma sahip numunelere yapilan mekanik test analizinde TO, T3 ve T6 anlarna ait
ortalama Burulma Akma Dayanimi (N.m), ortalama Maksimum Tork (N.m), ortalama
Kirilma Acilar1 gibi degerlerin degerlendirilmesi planlanmistir. Vidalarm deney seti
sirasinda kirilma noktalar1 gorsel olarak tez igeriginde yer almistir. Deney kosullarinda
test hiz1 3 devir/dakika, aksiyal on yiik -50 N olarak belirlenmistir. Saklama kosullari;
nem derecesi % 50 + 5 ve sicaklik 23 + 2 °C olarak planlanmustir. Vida, % 20 vida disi
uzunlugu agikta kalacak sekilde sisteme uyarlanip vida Kirilana kadar vidaya burulma

kuvveti uygulanmastir.
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Sekil 3.3. Mekanik testler i¢in montaj illistrasyonu (@11-L30 boyutlarina sahip

numuneler).

Bu testlere ek olarak @7-L30 boyutlarina sahip kompozit interferans vidaya da Statik
Torsiyon Analizi gergeklestirilmistir. Bu test iterasyon yontemi kullanilarak elde edilmesi
planlanan diger ¢ap boyutlarina sahip kompozit interferans vidalara ait mekanik degerleri
de ongorebilmek ve gosterebilmek amaciyla yaptirilmis ve degerlendirilmistir. %50
nemlilik, 25 °C sicaklikta laboratuvar kosullarinda test gergeklestirilmistir. Degradasyon
sirasinda TO aninda elde edilen mekanik test analizi sonug degerleriyle kiyas yapabilmek
adma Sonuglar ve Tartisma boliimiinde in vitro Degradasyon Deneyleri Sirasinda
Gergeklestirilen Mekanik Test Analiz Sonuglar1 bashigr altinda degerlendirmelere yer

verilmistir.
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Sekil 3.4. Mekanik testler icin montaj illistrasyonu (@7-L30 boyutlarma sahip

numuneler).
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4. SONUCLAR VE TARTISMA

4.1. Tasarim Cahsmalan Sonuclari ve Degerlendirilmesi

Muadil interferans vidalar incelenerek ve literatiir verileri referans alinarak elde edilen
kompozit interferans vidalarin dis ¢ap ve uzunluk boyutlar1 malzeme ve ydntem
bolimiinde belirlenmistir. Analizler 11 mm ¢ap ve 30 mm uzunluk boyutlarma sahip
kompozit interferans vidalar iizerinde gergeklestirildigi i¢in bu boyuta sahip elde
ettigimiz vidalar icin gerceklestirilen revizyon calismalarima tez kapsaminda yer
verilmistir. Yapilan tasarim yenileme c¢aligmalarnda ASTM F543 (Standard
Specification and Test Methods for Metallic Medical Bone Screws) standardi ve ASTM
F116 (Standard Specification for Medical Screwdriver Bits) standardi referans alinarak
tasarimlar revize edilmis ve uygulama kolayligi da goz 6niine alinarak tasarim nihai halini
almistir. Bu ¢alismalar boyunca 5 farkh revizyon gerceklestirilmistir ve bu boliimde
revizyon sebepleri ve nihai tasarimin uygunlugu tartisilmistir. “Versiyon 2.3”
revizyonunda nihai haline ulasan kompozit interferans vida tasarimlar1 SolidWorks 2017
Basic Tools programu ile gergeklestirilmistir ve nihai form 3B yazici1 kullanilarak elde
edilmis, kalip yaptirilmasi i¢in son karara ulasilmadan once 6n degerlendirmeye tabii
tutulmustur. Bu 6n degerlendirmeler sonucunda plastik enjeksiyon kaliplama cihazinda

vidalar1 elde etmek amagl kalip tasarimi gergeklestirilmistir.

Sekil 4.1. Kompozit interferans vida tasarim “Versiyon 0.
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Sekil 4.2. Kompozit interferans vida tasarim “Versiyon 1”.

Sekil 4.3. Kompozit interferans vida tasarim “Versiyon 2.0”.

32



Sekil 4.5. Kompozit interferans vida tasarim “Versiyon 2.2”.
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Sekil 4.6. Kompozit interferans vida tasarim “Versiyon 2.3” (nihai tasarim).

Gergeklestirilen tasarim c¢alismalarinda tasarim ekibinde yer alan danisman
akademisyenler ve tip doktorlarinin katkilariyla “Versiyon 0” ad1 verilen ilk prototip elde
edilmistir. Vidada tornavida birlesim noktasinda besgen profil uygulanmistir ve kisner
telinin gegecegi cap uzunlugu 1.2 mm olarak tasarlanmistir. Bahsi gegen ilgili standartlar
ve literatiir arastirmalar1 dogrultusunda bu tasarimin iyilestirilmesi adma handle ile
birlesecek vida agzmin, yiv sayismin ve yivler arasi mesafenin revize edilerek
optimizasyon c¢aligmalarinin yapilmasina karar verilmistir. Yapilan revizyon caligmalar1
dogrultusunda gergeklestirilen ¢alismalarda tip doktorlarmmin danismanligr esliginde
“Versiyon 17 olarak adlandirilan tasarima ulagilmistir. Bu tasarimda kullanim kolayligi
ve uygunlugu acisindan kigner telinin gegecegi cap uzunlugu arttirilmis ve 1.4 mm olarak
revize edilmistir. Tornavida ile vida arasinda tutunmanin kuvvetini gdzlemleyebilmek
adma vida agzi dortgen olarak (+ isareti seklinde) revize edilmistir. Fakat dortgen
seklinde elde edilen prototipte tutunmanin zayif oldugu goézlemlenmistir. Bir sonraki
revizyon caligmast “Versiyon 2” olarak adlandirilmis, handle ile vida arasindaki tutusun
kuvvetlenmesi nedeniyle tornavida ile birlesme noktasinda yer alan vida agzinin dis ¢ap1
genisletilmistir ve vidanin tornavida ile birlesme noktasi olan profil yildiz seklinde
tasarlanmistir. Yildiz seklinde revize edilen profil vida-tornavida tutunmasinda basari

gosterdigi i¢cin nihai tasarima ulagmak adina boyutsal degisiklikler lizerine revizyonlarin
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gerceklestirilmesi planlanmistir. “Versiyon 2.1” olarak adlandirilan ¢alismada vida ile
tornavidanin birlesme noktasinda tutunma bdlgesinin boy kesitinde ve tutunma agilarinda
optimizasyon gerceklestirilmistir. “Versiyon 2.2” olarak adlandirilan revizyon
caligmasinda vida ile tornavidanin birlesme noktasinin i¢ ve dis cap degerleri optimize
edilmis ve nihai halini almistir. “Versiyon 2.3” olarak adlandirilan nihai tasarimda ise
yildiz profili standart Slgiileri referans alinarak tekrar revize edilmistir. Yildiz profil
tasarimiin en iyi sekilde vida-tornavida tutunmasi sagladig1 goriilmiistiir. Bu tasarimin
nihai tasarim olmasina karar verilmis ve tasarimi gergeklestirilen kompozit interferans
vidalarin plastik enjeksiyon kaliplama cihazi ile elde edilmesi i¢in kalip yaptirilmasi
asamasina gecilmistir. Nihai tasarima ait teknik c¢izim detaylarma Sekil 4.7°de yer
verilmistir. Kaliplar yaptirildiktan sonra cihazdan elde edilen vidalarin karakter
Ozelliklerinin aydmlatilmasi i¢in planlanan testlerin gerceklestirilmesi is paketine

gecilmistir.

SCALE 6:1

7
%‘f o DETAIL o |

SECTION cc

SCALE 3:1 J

A 30
B 8.8
C 11
D 514
E 12
F 3.61
G 3.15

Sekil 4.7. Nihai tasarima ait teknik ¢izim detaylari.
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4.2. Termal Analizler — TGA (Termogravimetrik Analiz)

Kullanilan hammaddenin (agirlikca %70/30 PLGA/B-TCP) ve bu hammaddeden elde
edilen vidalarin sicaklik ile kiitle kaybini, termal karakterini ortaya koymak adina
Termogravimetrik analiz gergeklestirilmistir. Bu sonuglar birbirleriyle karsilastirilmig ve
degerlendirmeler yapilmistir. Kompozit malzemelerin bilesenleri kiitlece % olarak

verilmis ve belirlenen degerlerde oldugunun gdsterilmesi hedeflenmistir.
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Sekil 4.8. Hammaddeye ait TGA grafigi.
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Sekil 4.9. Non-steril kompozit interferans vidasina ait TGA grafigi.
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Sekil 4.10. Etilen oksit ile sterilizasyon iglemi sonras1 kompozit interferans vidasina ait
TGA grafigi.
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Sekil 4.11. Steril, 2 yillik hizlandirilmis yaslandirma islemi uygulanan kompozit
interferans vidaya ait TGA grafigi.

Agirlikca %70/30 PLGA/B-TCP bilesenlerinden olusan kompozit hammaddenin ve bu
hammadde kullanilarak plastik enjeksiyon kaliplama cihazi ile elde edilen kompozit
interferans vidanin; sterilizasyon iglemi oncesi, sterilizasyon iglemi sonrasi ve 2 yillik
hizlandirilmig yaslandirma testi uygulanmig steril halinin termal karakterini ortaya
koyabilmek adina yiizdece agirlik kayb1 (Loss of Mass) ve kritik sicaklik degerleri TGA
analizi yardimiyla gosterilmistir (Sekil 4.8, Sekil 4.9, Sekil 4.10, Sekil 4.11). Hidrolitik
bozunmalarin, PLGA/B-TCP kompozit hammaddesinden elde edilen kompozit
interferans vidanin termal stabilitesi tizerindeki etkileri, TGA deneyi sonucunda
belirlenmistir. ASTM ve ISO standartlarma goére tekrarlanabilir sicakliklar olarak
tanimlanan Onset noktalar1 karakterizasyon i¢in kullanilmistir. Ortalama 318.65 + 6 °C
sicaklik noktasi (Onset Xinitial/start, IDT) derivatif agirlik egrilerine gore belirlenmis
olup, baslangic ayrigma sicakligini belirtip, kompozit interferans vidanin pargalanmaya /
bozunmaya basladigi ve bu malzemenin termal stabilitesinin Olgiisii olan noktadir.
Kompozitimizin karakterizasyonuna faydali bir sonraki hesaplama, kiitle kayb1 egrisinin

1. tiirevinin pik noktas1 hesaplamasidir. Bu nokta doniim noktasi (inflection point) olarak
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da bilinmektedir. Ortalama 351.67 + 4 °C sicaklik noktas1 (Onset Xmax, MRDT) derivatif
agrilik egrisine gore belirlenmis olup vida igerigindeki kompozit malzemenin ayrigma
sicakliginin maksimum oranda oldugu noktay1 gosterir ve malzememizin maksimum
bilesen ayrigma noktasidir. 342.98 + 6 °C sicaklik noktasi malzemenin agirlikga 50%
Karakterizasyon agisindan faydal

sicaklik noktasin1  gOstermektedir.

ayristigi
noktalardan birisidir. Isitma bitiminde vidada kalan son miktar agirlik¢a 29,48 + 1 % olup
agirlikca yiizde olarak isitma bitiminde B-TCP miktar1 olarak belirlenmistir. Deney
sonuglarina gore kompozit interferans vidada agirlik¢a 70.45 + 1 % oraninda PLGA
ayrismaya ve bozunmaya ugramistir. Vida igerisindeki PLGA miktar1 agirlikga 70.45 + 1
% olarak belirlenmistir. Delta Y hesaplamasi, bilesen yiizdelerini belirlemek i¢in

kullanilmustir [112, 113].

Cizelge 4.1. Hammaddeye ait ve gesitli islemler uygulanmis kompozit interferans

vidalara ait TGA verilerinin karsilastirilmasi.

Tmax
Tstart (IDT) .
(MRDT) Final
(°C) Dharr (°C) | Kiitle
(°C) Kiitle %
Numune (bozunma _ (Aynsma | Kayb1 %
(maksimum Isitma
baslangici) 50%) Delta Y
bozunma) / Sonunda
/ Kiitle %
Kiitle %
324.16°C/ | 357.78°C/ | 348.92°C/
Hammadde 68.84 % | 31.16 %
100.02 % 31.86 % 50.18 %
Non-Steril
Kompozit 312.47°C/ | 347.62°C/ | 340.40°C/
] 70.83% | 28.88 %
Interferans 99.78 % 29.17 % 43.99 %
Vida
Steril
Kompozit 319.16°C/ | 350.02°C/ | 341.38°C/
) 71.04 % | 28.98 %
Interferans 99.39 % 30.82 % 51.47 %
Vida
Steril, 2 Yilhk
318.79°C/ | 351.27°C/ | 341.21°C/
Hizlandirilns 71.08 % | 28.90 %
99.40 % 28.82 % 50.77 %
Yaslandirilmis
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Kompozit
interferans

Vida

Yukarda yer alan ¢izelgede (Cizelge 4.1) ise hammaddeye uygulanan TGA deney sonucu
sterilizasyon islemi Oncesi vidaya uygulanan TGA deney sonucu, sterilizasyon islemi
sonrasi vidaya uygulanan TGA deney sonucu ve 2 yillik hizlandirilmis yaslandirma
islemi uygulanmis, steril vidaya uygulanan TGA deney sonucu verilmistir. Sonuglar
arasinda anlaml farkliliklar gériinmemektedir. Olusan ¢ok kiigiik sicaklik ve ylizde
agirlik farkliliklari, denemelerin farkli zamanlarda elde edilen kompozit interferans
vidalar ile yapilmis olmasi olarak degerlendirilmistir. 2 yillik hizlandirilmis yaslandirma
testinin ve sterilizasyon isleminin nihai vidanin termal karakteri izerinde etkisi olmadig:
ve kompozit malzemeyi olusturan bilesenlerin yiizdesinin uygulanan islemler ile

degismedigi goriilmektedir.

4.3. Termal Analizler — DSC (Diferansiyel Taramah Kalorimetre)

Agirlik¢a %70/30 PLGA/ B-TCP iceren hammaddeye ve bu hammadde kullanilarak elde
edilen kompozit interferans vidalarda gerceklestirilen bu analizde camsi1 gegis sicakligi,
erime sicaklig1 gibi kritik termal parametrelerin incelenmesi ve numunelerin karakterinin

ortaya konulmas1 hedeflenmistir.

|
15797

Is1 Akisi (Endo Yulan Yénli) (mW) — —
66.79 —
10:

Sicaklik (°C)

Sekil 4.12. Hammaddeye ait DSC analizi grafigi.
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Sekil 4.14. Steril, 2 yillik hizlandirilmig yaslandirma iglemi uygulanan kompozit

interferans vidaya ait DSC grafigi.

Agirlikca %70/30 PLGA/B-TCP igeren kompozit hammaddenin ve bu hammadde

kullanilarak plastik enjeksiyon kaliplama cihazinda elde edilen kompozit interferans
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vidanin; etilen oksit ile sterilizasyon islemi sonrasi ve 2 yillik hizlandirilmig yaslandirma
islemi uygulanmis steril halinin baglica termal parametre degerleri ve termal karakterinin
stabilitesi DSC analizi yardimiyla gosterilmistir. Cift 1sitma islemi uygulamasinda,
malzemenin 1s1l gegmisini ortadan kaldirmak ve bir numunenin {iretim siirecini kontrol
etmek icin 1sitma-sogutma-isitma deneyleri kullanilir. Camsi gegis sicakligi (Tg),
polimerlere ait karakteristik bir 6zelliktir. Polimer Tq degeri altindaki sicakliklarda cam
gibi sert ve kirtlgandir. Tq degeri iizerinde ise esnek, biikiilebilir ve zor kirilan bir yapiya
geger. Tanim olarak polimerlerde segmentel hareketlerin basladigi sicakliktir. Bu bir faz
gecisi degildir. Sadece polimer zincirlerinin verilen 1s1y1 absorblayarak, hareketlerini

arttirmaya basladiklar1 bir gegistir [114-116].

Yukarda yer alan sekillerde (Sekil 4.12, Sekil 4.13, Sekil 4.14) PLGA/B-TCP kompozit
hammaddenin ve bu hammadde kullanilarak elde edilen kompozit interferans vidanin ilk
1sitma, sogutma, ikinci 1sitma igin camsi gecis sicakligi (Tg), Delta Cp degerleri ve iki
isitma iglemi icin de hesaplanan erime sicaklik (Tm) degeri, Delta H degeri
gosterilmektedir. I1k 1s1tma islemi i¢in ortalama 60.76 + 0.36 °C sicaklik degeri civarmda,
sogutma islemi i¢in 51.1 £ 1 °C sicaklik degeri civarinda, ikinci 1sitma islemi icin ise
54.24 + 2 °C sicaklik degerinde endotermik bir reaksiyon meydana gelmekte olup
kompozit malzememizin yar1 kristal amorf bolgelerinin (PLGA), polimer zincirlerinin
verilen 1s1y1 absorblayarak hareketliliklerinin arttrmaya basladigi gegistir (tersinir
olarak) ve malzemenin yumusamaya basladig1 gecis bdlgesidir. Ikinci 1sitma isleminde,
camsi gegis sicaklig1 daha diistiktiir. Bu, amorf malzemenin igeriginin daha diisiik oldugu
ve kristal igeriginin, ilk 1sitma isleminde oldugundan daha fazla oldugu anlamma gelir.
Kristallesme, sekilsiz igerigin azalmasina ve kristalligin derecesinde karsilik gelen bir
artisa neden olur. Bu sicaklik noktalarindaki Delta Cp degerleri ise, malzemenin birim
kiitlesinin sicakligini bir derece arttrmak i¢in gerekli olan enerji miktarmi belirtmekte
olup cizelgelerde verilmistir. Bu gecis bolgesinde yer alan pik ise entalpi
gevseme/yumusama tepe noktasidir. Malzemenin kirilma olmadan plastik olarak deforme
olabilecegi veya kaliplanabilecegi sicaklik baslangi¢ noktasidir. Cift 1sitmali deney sonug
grafiginde belirgin bir kristalizasyon piki ortaya ¢ikmamustir. Kristalizasyon pikindeki
sicaklik noktas1 malzemenin kristallesme, kristal forma doniisiim baglangic noktasi olup
ekzotermik bir olay meydana gelmesini ifade etmektedir. Kristalizasyon, amorf icerik
azalmasina neden olur. Malzemenin amorf bdlgesinde zincir oryantasyonuna gore kiigiik

farkliliklar gosterebilir. Bu pikin bu grafikte belirgin bir sekilde grafikte olmamasi kristal
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form doniisiimlerinin olmadigmi ifade edebilir. ilk 1sitma igin ortalama 161.78 + 1 °C
sicaklik noktasi, ikinci 1sitma igin ise 155.33 °C sicaklik noktast kompozit malzemenin
erimeye basladigi nokta olup endotermik bir olay gergeklesmektedir. Bu sicaklik
noktasinda Delta H degeri entalpi degisimini belirtmektedir. Bu degerin pozitif bir say1
olmasi1 endotermik bir reaksiyon oldugunu gostermektedir. Kristalizasyon piki olmadigi
icin endotermik erime meydana geldigi sirada rekristalizasyonun varliginin veya

yoklugunun tespit edilmesi zordur [114-116].

Asagida yer alan ¢izelgede (Cizelge 4.2) ise kompozit hammaddeye yapilan tek 1sitmali
DSC deney sonucu ve bu hammaddeden iiretilen; sterilizasyon islemi sonras1 kompozit
interferans vidaya yapilan DSC analizi sonucu ve steril vidaya 2 yillik hizlandirilmis
yaslandirilma islemi uygulanmasi sonrasinda yapilan DSC analiz sonucunun ilk 1sitma
sonuglar1 verilmistir. Hammaddeye yapilan DSC analizinin gergeklestirildigi donemde,
deneyin yapildig1 test merkezindeki deney icin kullanilan cihazin ¢ift 1sitmali deney
setine uygun olmamasi nedeniyle tek 1sitmali DSC deneyi yapilmistir. Bu sebeple sadece
ilk 1sitma degerlerini temel alan bir karakterizasyon karsilastirmasi yapilmistir. Olusan
kiiciik sicaklik farklari, plastik enjeksiyon kaliplama cihazindan vida elde edilmesi
sirasinda uygulanan 1s1l islemin ve basmcin, 2 yillik hizlandirilmig yaglandirma testinin
ve/veya vidaya uygulanan sterilizasyon isleminin bir etkisi olarak degerlendirilebilir.

Sonuglar karsilastirildiginda anlamli biiytlik farkliliklarin olmadigi degerlendirilmistir.

Cizelge 4.2. Hammaddeye ait ve gesitli islemler uygulanmis kompozit interferans

vidalara ait DSC verilerinin karsilastirilmasi.

C Gesis Stcaklign (°C) T Erime Noktasi
ams1 Gegcis Sicakhg (°
Numune 8 ’ Sicakhigi (°C) Tm/
/ Delta Cp (J/g* °C)
Delta H (J/g)

[1k Isitma

66.79 / - 157.97 / -
“Hammadde”

[1k Isitma 161.39 (°C)/9.23
“Steril Kompozit 61.12 (°C) / 0.59 (J/g* °C) (J/9)
Interferans Vida” Area =51.31 mJ

. 162.16 (°C) / 14.52

Ik Isitma 60.40 (°C) / 0.53 (J/g* °C) o)

g
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“Steril, 2 Yillik Area = 47.60 (mJ)
Hizlandirilmis
Yaslandirilmis Kompozit

Interferans Vida”

4.4. Kimyasal Analizler — FT-IR (Fourier Doniisiimlii Kizilotesi Spektroskopisi)

Kullanilan hammaddenin (agirlik¢a %70/30 PLGA/ B-TCP) ve bu hammaddeden elde
edilen vidalarin kimyasal yapisini aydmnlatmak ve kompozit malzemede yer alan

bilesenleri kimyasal olarak dogrulamak adina bu analizler gerceklestirilmistir.
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Sekil 4.15. Hammaddeye ait FT-IR analizi sonug grafigi.
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Sekil 4.16. Sterilizasyon islemi sonras1 kompozit interferans vidaya ait FT-IR grafigi.
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Sekil 4.17. Steril, 2 yillik hizlandirilmis yaslandirma islemi uygulanmig kompozit
interferans vidaya ait FT-IR grafigi.
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Cizelge 4.3. Hammaddeye ait FT-IR analizi pik listesi ve referanslari.

Steril, 2 Yilhk
Sterilizasyon islemi Hizlandirilmis
Hammaddeye Ait Pik Sonras1 Kompozit Yaslandirma islemi
Listesi Interferans Vidaya Ait Pik Uygulanan Kompozit
Listesi Interferans Vidaya Ait Pik
Listesi.

543 cm* 541 cm'? 542 cm [117]

604 cm™ 604 cm 603 cm™ [117]

707 cmt 704 cm? 709 cm™ [118]

756 cm® 755 cm? 755 cm® [114]

945 cm? 945 cm* 945 cm™ [119]

970 cmt 970 cm* 969 cm™ [119]

1041 cm? 1041 cm'? 1041 cm™ [120]

1083 cm'? 1085 cm'? 1086 cm™ [120]

1127 cm 1128 cm'? 1129 cm™ [120]

1182 cm'? 1182 cm'? 1182 cm™ [120]

1268 cm 1267 cm'? 1268 cm™ [36]

1361 cm 1360 cm'? 1359 cm? [121]

1383 cm'? 1382 cm'? 1383 cm™ [121]

1425 cm'? 1425 cm'? 1425 cm™ [122]

1454 cm'? 1452 cm'? 1452 cm? [122]

1748 cm 1747 cm'? 1747 cm™ [120]

2851 cmt 2850 cm? 2851 cm™ [121]

2920 cmt 2919 cm? 2923 cm™ [121]

2947 cmt 2947 cm? 2943 cm™ [120]

2997 cmt 2997 cm? 2997 cm [120]

543 cm?, ve 604 cm?, bantlarinda literatiir verileriyle uyumlu olarak saf p-TCP’ye ait
fosfat gruplar1 goriilmiistiir. Bu pik noktalar1 sicakligin etkisi altinda fosfatlarm ayristigini

gdsterir. Literatiir verilerine goére 709 cm™ band1 zayif yogunluklu CH> biikme titresim
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bolgesi olabilir. 755 cm™ bandh literatiir verilerine gore sabit bir pik olmadigi icin, diisiik
yogunluklu sinyaller her iki polimer zincirinde bulundugundan, -C-H- titresimleri ile
ilgili oldugu yorumu yapilabilir. Yaklasik 900-1160 cm™ arasi bantlarda karakteristik
PO.* (fosfat) grubu pikleri yer alir. Literatiir verileriyle uyumlu olarak 945 cm™, 970 cm
! bantlarinda PO4> (fosfat) grubu goériinmektedir ve bu iki pik, saf B-TCP varligmin
kanitidir. Bu bantlar fosfat iyonunun -P-O- gerdirme titresimleri sebebiyle ortaya ¢ikar.
1041 cm?, 1083 cm?, 1127 cm? bantlarinda -O-C=0O- icindeki -C-O- baglar:
goriilmektedir. Literatiir verilerine gére 1200 cm™ de olan pikler genellikle kuvvetli -C-
O- bagina isaret eder. Fakat pik pozisyonu doymamislik ve dallanma ile kaydirilmis
olabilir. Ust iiste binen biikiilme titresimleri cogu zaman yorumlamay: belirsizlestirebilir.
Elde ettigimiz grafikte 1182 cm™ bandi —~CH-O- igindeki -C-O- gerdirme band: olarak
yorumlanmaktadir. Literatiir verilerine gore 1268 cm? bandinda CHs ve CH;
deformasyonu vardir. 1454 cm? (—CHs asimetrik biikiilme titresimi), 1425 cm™, 1383
cm? ve 1361 cm? (~CHj3 simetrik biikme titresimi) bantlarinda CH3 biikme titresimleri
vardir. Geminal metil gruplarinda (1383 cm™ ve 1361 cm™) ¢ift pik s6z konusudur. 1748
cm? bandinda karakteristik giiclii pik olarak -C=0- bag1 (karbonil grubunun germe
titresimi) goriilmektedir. PLGA polimerinin karakteristik karbonil pik noktasi (-C=0-)
literatiir verilerine gore 1760 cm™ bandinda olmasi gerekirken 1748 cm™ bandinda giiclii
pik olarak gorilmistiir. Diger karakteristik bantlarin bazilarinda da bu kaymalar
gozlemlenmektedir. Bu durumun sebebi kompozit interferans vida igeriginde yer alan
PLGA polimerinin igerik olarak yiizdece daha fazla PLA igermesi ve PLA polimer
piklerine daha yakmn pikler elde etmemizdir. Literatiire gore 2800 cm™ — 3000 cm?
arsinda -C-H- baglar1 bulunmaktadir. Genellikle kuvvetli baglar olup ¢coklu bantlar olarak
gozlenir. Simetrik ve asimetrik gerilmeden dolay1 olur. 2851 ¢cm? bandinda da -C-H-
bagmin simetrik gerdirme piki oldugu literatiir verilerine gére sdylenebilir. 2920 cm
bandinda Kkarakteristik giiclii -C-H- baginin asimetrik gerdirme piki oldugu literatiir
verilerine gore sdylenebilir. Elde ettigimiz grafikte net olarak goriilen 2947 cm™, 2997
cm? karakteristik PLGA bantlar1 arasinda CH, CHz ve CH3 germe titresimi vardir. Bu

veriler PLGA nin varligina kanit olarak gosterilebilir.
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45. Kimyasal Analizler - ICP-MS (Endiiktif Eslesmis Plazma Kiitle
Spektrometresi)

Tez calismasinda kullanilan agirlikga %70/30 PLGA/B-TCP igeren kompozit
hammaddede; Arsenik, Kursun, Civa ve Kadmiyum gibi viicuda zararli elementlerin

varlig1 aragtirmak adina elementel kalint1 analizi yaptiriimastir.

Cizelge 4.4. Hammaddeye ait ICP-MS analiz sonucu.

PLGA/30B- Element (mg/kg) (ppm) ASTM F 1088 Standardina
TCP (part per million) Gore Maksimum Sinir
“Hammadde” (parts per million) (ppm)
Pb (Kursun) 0.58 = 0.03 mg/kg (ppm) 30 ppm
Cd 0.19 £ 0.01 mg/kg (ppm) 5 ppm
(Kadmiyum)
As (Arsenik) - 3 ppm
Hg (Civa) - 5 ppm

Kullanilan kompozit malzemede yapilan ICP-MS testi sonuglarina gore “Pb” elementi
0.58 £ 0.03 ppm Vve “Cd” elementi 0.19 £ 0.01 ppm olarak tayin edilmistir. “As” ve “Hg”
elementleri ise tayin smirmin altinda kaldig1 i¢in testi gerc¢eklestiren kurulus tarafindan
yukarda yer alan ¢izelgede (Cizelge 4.4) belirtilmemistir. ASTM F 1088 standardina gore
“Pb” elementi i¢in maksimum konsantrasyon smirt 30 ppm, “Cd” elementi i¢in
maksimum konsantrasyon simirit Sppm, “As” elementi i¢in maksimum konsantrasyon
smirt 3 ppm, “Hg” elementi i¢in ise maksimum konsantrasyon smiri 5 ppm olarak
belirlenmistir. Toplamda ise agir metal konsantrasyonun maksimum 50 ppm olabilecegi
belirtilmistir. Bu sonuglara gore kompozit interferans vida elde edilirken kullanilacak

hammaddede agir metal konsantrasyonu standartlara uygun araliktadir [123].

4.6. Kimyasal Analizler — XRD (X - Istmt Difraktometresi)

Asagida yer alan grafiklerde agirlhik¢a %70/30 PLGA/B-TCP igeren hammdde
kullanilarak elde edilen kompozit interferans vidaya ait XRD analizi 6l¢iim profilleri yer

almaktadir. Bu grafiklere gore analiz 2-theta degree — 90 degree (20° - 90°) arasinda
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calisilmistir. Vida icerisindeki seramik B-TCP fazina ait X-1s1m1 kirinim pikleri ve seramik

fazini belirten bu piklere ait diizlem profilleri gosterilmistir.

Nitel analiz sonuglarina gore; analiz yapilan numunede Caz(POa)2 (Tri-Kalsiyum Fosfat)
gruplar1 yer almaktadir. Uluslararas1 Kirinim Verileri Merkezi’nde (The International
Centre for Diffraction Data) yer alan Ca3(POs)2 ‘a ait Toz Kirmim Dosyasinda (Powder
Diffraction File) gosterilen Cas(POs)2 pikleri elde ettigimiz vidaya yapilan XRD analizi
sonucunda yer alan piklerle eslesmistir. Asagida gosterilen Sekil 4.18’de altta yer alan
grafik 00-009-0169 PDF (Powder Diffraction File) kart numarasina sahip dosyada yer
alan XRD referans kartidir. Piklerin tamamen eslestigi gosterilmektedir [124].
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20 (Derece)

Sekil 4.18. Sterilizasyon islemi sonrasi kompozit interferans vidaya ait difratogram

grafigi (istte) ve Cas(POa)2 toz kirmim kart1 (altta).

Cizelge 4.5. Sterilizasyon islemi sonras1 kompozit interferans vidasina ait XRD analizi

pik listesi.
20(derece) d(A) Yiikseklik(cps) Boyut Faz Ad1
20.30(7) 4.37(16) 42(6) 183(41) Whitlockite, syn,
21.94(6) 4.05(10) 61(7) 213(37) Whitlockite, syn,
25.85(13) 3.44(17) 158(11) 298(12) Whitlockite, syn,
26.70(4) 3.33(5) 42(6) 161(20) Whitlockite, syn,
27.93(8) 3.19(9) 336(17) 283(8) Whitlockite, syn,
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29.75(3) 3.00(3) 77(8) 280(22) Whitlockite, syn,

31.14(5) 2.87(5) 671(24) 286(4) Whitlockite, syn,
32.57(15) 2.75(13) 145(11) 276(12) Whitlockite, syn,
33.16(4) 2.70(3) 55(7) 294(69) Whitlockite, syn,
33.56(6) 2.67(4) 46(6) 240(71) Whitlockite, syn,
34.49(7) 2.60(5) 493(20) 287(5) Whitlockite, syn,
35.19(4) 2.55(3) 68(8) 230(31) Whitlockite, syn,
35.62(3) 2.52(19) 75(8) 183(11) Whitlockite, syn,
37.42(4) 2.40 (2) 69(8) 265(27) Whitlockite, syn,
37.95(4) 2.37(3) 47(6) 371(58) Whitlockite, syn,
39.88(2) 2.26(12) 90(9) 229(12) Whitlockite, syn,
41.21(2) 2.19(12) 100(9) 282(18) Whitlockite, syn,
41.78(2) 2.16(12) 96(9) 331(22) Whitlockite, syn,
43.58(3) 2.08(15) 52(7) 426(72) Whitlockite, syn,
44.10(16) 2.05(7) 47(6) 134(8) Whitlockite, syn,
44.63(3) 2.03(12) 80(8) 182(10) Whitlockite, syn,
45.45(3) 1.99(13) 72(8) 306(27) Whitlockite, syn,
47.10(11) 1.93(4) 238(14) 277(8) Whitlockite, syn,
48.08(2) 1.89(8) 129(10) 359(23) Whitlockite, syn,
48.59(19) 1.87(7) 127(10) 214(9) Whitlockite, syn,
49.90(5) 1.83(16) 52(7) 294(31) Whitlockite, syn,
50.36(2) 1.81(8) 59(7) 357(204) Whitlockite, syn,
50.94(7) 1.79(2) 45(6) 282(180) Whitlockite, syn,
51.57(3) 1.77(8) 101(9) 242(12) Whitlockite, syn,
53.12(10) 1.72(3) 360(17) 264(7) Whitlockite, syn,
53.72(3) 1.70(9) 110(10) 256(21) Whitlockite, syn,
54.64(2) 1.68(7) 83(8) 324(37) Whitlockite, syn,
55.24(9) 1.66(3) 30(5) 168(59) Whitlockite, syn,
56.28(18) 1.63(5) 51(7) 509(75) Whitlockite, syn,
56.84(4) 1.62(9) 47(6) 193(14) Whitlockite, syn,
57.52(3) 1.60(7) 76(8) 192(8) Whitlockite, syn,
59.69(16) 1.55(4) 197(13) 276(9) Whitlockite, syn,
61.11(6) 1.52(14) 39(6) 135(11) Whitlockite, syn,
61.74(6) 1.50(12) 48(6) 333(46) Whitlockite, syn,
63.55(4) 1.46(8) 68(8) 458(85) Whitlockite, syn,
66.47(5) 1.41(10) 71(8) 267(35) Whitlockite, syn,
67.53(3) 1.39(6) 56(7) 316(67) Whitlockite, syn,
71.26(13) 1.32(2) 22(4) 66(11) Unknown,

72.69(8) 1.30(12) 39(6) 249(44) Unknown,

73.62(5) 1.29(8) 55(7) 231(23) Unknown,

75.45(3) 1.26(4) 57(7) 372(50) Unknown,

76.53(5) 1.24(6) 61(7) 125(7) Unknown,

78.35(4) 1.22(5) 36(5) 288(85) Unknown,

81.01(5) 1.19(6) 52(7) 343(84) Unknown,

84.39(5) 1.15(5) 39(6) 320(47) Unknown,

86.56(3) 1.12(3) 106(9) 121(3) Unknown,

89.60(5) 1.09(5) 33(5) 189(20) Unknown,

Yukarda yer alan ¢izelgede (Cizelge 4.5) XRD analizi sonucunda elde edilen, vidaya ait
piklerin listesi verilmistir. Bu listeye gore 5.,7. ve 11. sirada yer alan pikler, grafikte en
biiyiik yiikseklige (siddete) sahip piklerdir. Listede yer alan kristal boyutlarinin birimi

angstrom cinsinden yazilmis olup 1 angstrom (ang) = 0.1 nanometre (nm) olarak
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hesaplanmaktadir. Literatiir bilgilerine gore, analiz yapilan cihaz tarafindan Scherrer
formiilii kullanilarak hesaplanan bu degerlerde en biiyiik pike (7. Sirada yer alan pik) ait
olan kristal boyutu biiyiikliigli, kompozit interferans vidada yer alan kristallerin ortalama
boyutu olarak kabul edilebilir. XRD analizi sonucu elde edilen bu boyut biiyiikliikleri
yanilma pay1 olan sonuglardir. Bu sonuglara gore vida igerigindeki kristallerin boyutunun

biiyiikliigii yanilma payi ile birlikte ortalama 28 nanometre olarak kabul edilebilir [125].

Nitel analiz sonuglarina gore; analiz yapilan numunede Ca3(POa)2 (Tri-Kalsiyum Fosfat)
gruplar1 yer almaktadir. Uluslararasi Kirinim Verileri Merkezi’nde (The International
Centre for Diffraction Data) yer alan Cas(POs): ‘a ait Toz Kirinim Dosyasinda (Powder
Diffraction File) gosterilen Cas(POs). pikleri vidanin XRD analizi sonucunda yer alan
piklerle eslesmistir. Asagida gosterilen Sekil 4.19°da alttaki grafik 00-009-0169 PDF
(Powder Diffraction File) kart numarasina sahip dosyada yer alan XRD referans kartidir.

Piklerin tamamen eslestigi gosterilmektedir.

Scherrer formiilii: B(29)=%;6 [125]
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Sekil 4.19. Steril, 2 yillik hizlandirilmig yaslandirma islemi uygulanan kompozit
interferans vidaya ait difratogram grafigi (listte) ve Caz(PO4)2 toz kirinim
kart1 (altta).
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Cizelge 4.6. Steril, 2 yillik hizlandirilmig yaslandirma islemi uygulanan kompozit

interferans vidaya ait XRD analizi pik listesi.

20(derece) d (A) Yiikseklik(cps) Boyut Faz Adq
20.26(3) 4.38(6) 60(7) 649(333) Whitlockite, syn,
21.86(3) 4.06(6) 124(10) 82(5) Whitlockite, syn,
25.85(9) 3.44(12) 356(17) 258(6) Whitlockite, syn,
26.68(3) 3.34(4) 89(9) 184(14) Whitlockite, syn,
27.92(7) 3.19(8) 773(25) 247(4) Whitlockite, syn,
29.77(3) 3.00(3) 205(13) 248(23) Whitlockite, syn,
31.13(3) 2.87(3) 1824(39) 261(2) Whitlockite, syn,
32.55(9) 2.75(7) 382(18) 269(7) Whitlockite, syn,
33.12(3) 2.70(3) 130(10) 216(27) Whitlockite, syn,
33.57(2) 2.67(19) 119(10) 365(45) Whitlockite, syn,
34.48(4) 2.60(3) 1336(33) 268(2) Whitlockite, syn,
35.14(2) 2.55(15) 169(12) 194(17) Whitlockite, syn,
35.63(15) 2.52(10) 206(13) 204(6) Whitlockite, syn,
37.42(2) 2.40(12) 196(13) 235(13) Whitlockite, syn,
37.97(3) 2.37(18) 115(10) 344(38) Whitlockite, syn,
39.87(12) 2.26(6) 272(15) 206(6) Whitlockite, syn,
41.18(13) 2.19(7) 287(15) 272(12) Whitlockite, syn,
41.76(13) 2.16(7) 269(15) 301(13) Whitlockite, syn,
43.59(2) 2.08(11) 202(13) 230(23) Whitlockite, syn,
43.96(2) 2.06(10) 113(10) 385(49) Whitlockite, syn,
44.69(19) 2.03(8) 213(13) 207(10) Whitlockite, syn,
45.47(2) 1.99(9) 184(12) 275(18) Whitlockite, syn,
47.09(7) 1.93(3) 608(23) 271(4) Whitlockite, syn,
48.07(16) 1.89(6) 359(17) 224(27) Whitlockite, syn,
48.53(15) 1.87(5) 274(15) 328(30) Whitlockite, syn,
49.83(3) 1.83(10) 127(10) 220(23) Whitlockite, syn,
50.40(19) 1.81(7) 121(10) 533(112) Whitlockite, syn,
50.87(6) 1.79(2) 99(9) 175(40) Whitlockite, syn,
51.59(17) 1.77(6) 233(14) 223(10) Whitlockite, syn,
53.09(7) 1.72(2) 801(26) 260(5) Whitlockite, syn,
53.69(19) 1.71(6) 254(15) 240(14) Whitlockite, syn,
54.55(19) 1.69(5) 176(12) 275(27) Whitlockite, syn,
55.26(5) 1.66(13) 76(8) 176(52) Whitlockite, syn,
56.24(2) 1.63(6) 114(10) 483(52) Whitlockite, syn,
56.76(3) 1.62(8) 96(9) 179(8) Whitlockite, syn,
57.59(19) 1.60(5) 148(11) 191(6) Whitlockite, syn,
59.68(11) 1.55(3) 396(18) 283(8) Whitlockite, syn,
60.50(2) 1.53(6) 74(8) 502(86) Whitlockite, syn,
61.02(3) 1.52(7) 101(9) 314(34) Whitlockite, syn,
61.66(3) 1.50(7) 82(8) 297(28) Whitlockite, syn,
63.45(2) 1.47(5) 118(10) 339(26) Whitlockite, syn,
64.61(7) 1.44(13) 59(7) 107(8) Whitlockite, syn,
66.42(3) 1.41(6) 139(11) 220(12) Whitlockite, syn,
67.46(4) 1.39(8) 99(9) 156(16) Whitlockite, syn,
71.19(10) 1.32(16) 41(6) 82(8) Unknown,
72.60(6) 1.30(9) 62(7) 245(37) Unknown,
73.59(4) 1.29(6) 98(9) 297(38) Unknown,
75.46(3) 1.26(4) 109(10) 339(30) Unknown,
76.39(4) 1.25(5) 115(10) 119(4) Unknown,
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78.30(5) 1.22(7) 57(7) 163(10) Unknown,
81.03(3) 1.19(4) 91(9) 369(48) Unknown,
84.27(7) 1.15(7) 65(7) 188(16) Unknown,
86.66(2) 1.12(2) 183(12) 209(11) Unknown,
87.28(8) 1.11(8) 82(8) 77(5) Unknown,

Cizelge 4.6’da XRD analizi sonucunda elde edilen, kompozit interferans vidaya ait

piklerin listesi verilmistir. Bu listeye gore 5., 7. ve 11. sirada yer alan pikler, grafikte en

biiyiikk uzunluga (siddete) sahip piklerdir. Listede yer alan kristal boyutlarinin (size)

birimi angstrom cinsinden yazilmis olup 1 angstrom (ang) = 0.1 nanometre (nm) olarak

hesaplanmaktadir. Literatiir bilgilerine goére, analiz yapilan cihaz tarafindan Scherrer

formiilii kullanilarak hesaplanan bu degerlerde en biiyiik pike (7. Sirada yer alan pik) ait

olan kristal boyutu biyiikliigii, kompozit interferans vidada yer alan kristallerin ortalama

boyutu olarak kabul edilebilir. XRD analizi sonucu elde edilen bu boyut biiyiiklikleri

yanilma pay1 olan sonuglardir. Bu sonuglara gore vida igerigindeki kristallerin boyutunun

biiyiikliigii yanilma payu ile birlikte ortalama 26 nanometre olarak kabul edilebilir (Kiibik

simetri ile kiiresel kristaller i¢in K sabiti 0.94 olarak isleme alinmaktadir.) [125].
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4.7. Morfolojik Analizler — SEM (Taramal Elektron Mikroskobu)

Sekil 4.20. Sterilizasyon islemi sonrasi kompozit interferans vidasina ait SEM goriintiileri
(30x, 100x ve 250x biiyiitme).

Bu boliimde yer alan SEM goriintiileri (Sekil 4.13 ve Sekil 4.14) Agirlik¢a %70/30
PLGA/B-TCP kompozit hammadde kullanilarak elde edilen kompozit interferans vidanin,
etilen oksit ile sterilizasyon islemi uygulanmis formunun yiizeyi i¢in ¢ekilmis farkli
biiyiitmelerde goriintiilerdir. Goriintiilerde, viday1 olusturan seramik ve polimer fazlarin
vida yilizeyinde homojen bir sekilde dagilim gosterdigi gosterilmeye g¢aligilmistir.
Goriintiileme i¢in vidanin yivli dis yiizeyi ve vida igindeki kanal yiizeyi incelenmistir.
Goriintiileme yapmak i¢in kullanilacak cihazin haznesinin/standinin kiigiik olmasindan
ve elde ettigimiz Vidanm uzunluk 6lgiilerinin goriintiileme yapmak ic¢in kullanilacak
cihazin haznesine/standina gore biiyilk olmasindan dolay:r vidanin kii¢lik parcalara

ayrilmas1 gerekmistir. Parcalama swrasinda yivlerin bazi1 bdlgelerinde kiigiik

54



deformasyonlar olmasina ragmen goriintiiler deformasyon olmayan bdlgelerden

almmustir.

Sekil 4.21. Sterilizasyon islemi sonrasi kompozit interferans vidasina ait SEM goriintiileri
(1000x ve 2000x biiyiitme).

Sekil 4.20°de goriildiigii lizere, sol iist (A) goriintiide vidanin dis yiizeyinde yer alan
yivlerin 30x biiyiitmede genel goriintiisii alinmistir. Goriintii (B)’de ise tek bir yive
odaklanilmis olup, yivin daha belirgin goriintiilenmesi i¢cin 100x biiylitmede goriintii
almmigtir. (C) goriintiisiinde yiv ve vida ylizeyi arasindaki girinti bdlgesinin 250x
biiyiitmede goriintlisii kaydedilmistir. Parlak olan bdlge yivin girinti bdlgesini
gostermekte olup daha koyu olan sagdaki bolge yivin list kismina aittir. Soldaki koyu olan
bolge ise vida yiizeyini gostermektedir. Sag altta (D) yer alan goriintiide ise 250x

biiyiitmede vidanin dis yiizeyinde yivler arasinda kalan yiizey bdlgesi gosterilmektedir.
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(E) gorintiisiinden itibaren vidanin i¢ ve dis yiizeyinin morfolojisini daha yakindan

incelemek i¢in 1000x ve 2000x biiyiitmelerinde kaydedilen goriintiiler yer almaktadir.

Sekil 4.21°de goriildiigii tizere, (E) goriintiisiinde; elde edilen vidanin dis yiizeyinin 1000x
biiyiitmede, vidanin igerigindeki bilesenleri daha detayli ayirt etmek i¢in ve homojen
dagilim olup olmadigini belirleyebilmek i¢in kaydedilen gorintiisiidiir. Goriintiide
gorildiigi tizere daha parlak ve partikiil halinde olan kisimlar B-TCP seramik fazina aittir.
Daha koyu olan bolgeler ise PLGA polimerini gosteren bolgelerdir. (F) goriintiisii ise -
TCP seramik partikiillerini daha yakindan incelemek i¢in ve dis ylizeyde homojen
dagilim olup olmadigini daha yakindan analiz etmek i¢in 2000x biiylitmede alinan
goriintiidiir. Vidanin i¢ yiizeyini incelemek {lizere ve bilesenlerimizin dis yiizeyde oldugu
gibi i¢ yiizeyde de homojen dagildigmi ve vidayr olusturan kompozit yapinin
bilesenlerinin farkl fazlar seklinde ayirt edilebilmesi i¢in sirasiyla 1000x (G) ve 2000x
(H) biiyiitmelerde kaydedilmis goriintiilerdir.

Degradasyon ¢alismasi sirasinda elde edilen SEM goriintiileri, sonucglar ve tartisma
boliimiinde In Vitro Degradasyon ve Mekanik Test Sonuglar1 bashigi altinda ayrica

degerlendirilmistir.

4.8. Morfolojik Analizler — n-CT (Bilgisayarh Mikro Tomografi)

Asagida yer alan goriintiiler etilen oksit sterilizasyonu islemi uygulanmis vidaya ait 2
boyutlu ve 3 boyutlu goriintiiler (Sekil 4.22 ve Sekil 4.23) olup, ilgili yazilimlarla
renklendirilmistir. Bu goriintiiler ve SEM analizi ile elde edilmis ylizey goriintiileri
iligkilendirildiginde, yilizeyin diizenli bir yapiya sahip oldugunu, PLGA polimer fazinin
ve B-TCP seramik fazinin homojen bir dagilim sergiledigi sdylenilebilir. Vidaya ait bu
goriintiilerde, vidanin plastik enjeksiyon kaliplama cihazinda elde edilmesi sirasinda 1s1l
islemden olumsuz etkilenmedigini, tasarima uygun boyut dl¢iileri, yivler ve kanal yapis1

oldugunu, bu yapinin bilesenlerce homojen dagilima sahip oldugu goriilmiistiir.

Bu analizde numunenin mineral densitesini hesaplamak i¢in numune ile ayn1 kalinlikta
ve densiteleri daha dnceden bilinen (0.25 ve 0.75 g/cm®) hidroksiapatit gubuklar numune
ile ayn1 ayarlarda taranip yeniden yapilandirilmistir. Bu c¢ubuklardan elde edilen
goriintiiler ile ilgili analiz programi kalibre edildikten sonra numunenin mineral densitesi

121.6960832 g/cm® olarak tespit edilmistir. Numunenin .bmp formatindaki goriintiileri
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tizerinde 6zel yazilimlar ile yapilan ayrmtili analizinde objenin hacmi 1696.97859711
mm? olarak belirlenmistir. % 99.99 madde yogunlugu bulunan numunede 557 tane kapali
gbzenek tespit edilmis olup bu gozenekler numunenin % 0.00117’sini olusturmaktadir.
Bu kapali gdzeneklerin toplam hacmi 0.01092269 mm? olarak belirlenmistir. Numuneyi
sekillendiren iki farkli radyoopasiteye sahip bilesen oldugu ve bu bilesenlerde hacmen
daha fazla yer tutan numunenin totale oranla hacim olarak %95.96 hacme sahip oldugu

gosterilmistir. Detayli sonug raporu Ekler boliimiinde EK-1’de yer almaktadir.

Sekil 4.22. Sterilizasyon islemi sonras1 kompozit interferans vidasina ait 3 boyutlu lateral

(dig) pu-CT goriintiileri.
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1 _rec

Duration (one part): 0h:58m:8s. 4-part scan
Scanned at: 80 kV, 125 uA, Al imm, 10.0um.
Bruker microCT SkyScan1275

Ankara University Dr Mert OCAK

Sekil 4.23. Sterilizasyon islemi sonras1 kompozit interferans vidasina ait 3 boyutlu medial

(i¢) ve 2 boyutlu radyoopasite taramasi u-CT goriintiileri.

4.9. In Vitro Degradasyon ve Mekanik Test Sonuglar:

ISO 13781 (2017) Standardma gore gergeklestirilen In Vitro Degradasyon testi sirasinda
yapilan karakterizasyon testlerindeki amag; degradasyon sonuglarini gézlemlemek ve
degerlendirmek oldugu i¢in hazirladigimiz malzemelerde ¢ap-uzunluk skalamizda yer
alan boyutsal olarak en biiyiik malzememizin karakteristik degerleri uygun ise; bu
yapidan daha kiiciik ¢ap ve uzunluga sahip malzemeler de uygun olacagi 6ngoriilmiistiir.
Bu sebeple @11-L30 boyutlarina sahip kompozit interferans vida (Sekil 4.24) segilerek

testler yaptirimastr.
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Sekil 4.24. Degradasyon deneyi i¢in hazirlanan kompozit interferans vida.

Ikinci Ana Is Paketinde yer alan planlamaya gore hazirlanan malzemelerin
karakterizasyon test kabul kriterlerinin belirlenmesi islemi; ilgili 1ISO ve ASTM
standartlar1 dahilinde ve literatiir verilerinin degerlendirilmesi dogrultusunda
tamamlanmistir. Segilen test numunelerine uygulanacak testlerle ilgili standartlar

dogrultusunda analizler gerceklestirilmistir.

Secilen test numunesi i¢in elde edilen degerler incelendiginde, TO’da (baslangi¢ ani)
hazirlanan @11-L30 boyutlarinda kompozit interferans vida igin Cams1 Gegis Sicakligi
Ty 60 °C, Su Igerigi % 0,24, Inherent Viskozite 1,56 dl/g, Piiriizliiliik yaklasik 25 pm
olarak belirlenmistir. T3 aninda yine @11-L30 boyutlarinda kompozit interferans vida
icin Agirlik Degisimi % 1,5, Boyut Degisimi % 0, Cams1 Gegis Sicakligi Ty 58 °C, Su
Icerigi % 0,86, Inherent Viskozite 1,05 dl/g, Piiriizliiliik yaklasik 25 um, ve T6 aninda ise
hazirlanan @11-L30 boyutlarinda kompozit interferans vida i¢in Su Icerigi % 3,75, Boyut
Degisimi % 0, Cams1 Gegis Sicakligi Tq 57 °C, Su Igerigi % 1,36, inherent Viskozite
0,55 dl/g, Piriizliliik yaklasik 25 pm olarak belirlenmistir. 6 aylik degradasyon
calismasinin sonuglar1 6zet olarak Cizelge 4.7°de sunulmustur ve degerlendirmesi

yapilmistir.
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Cizelge 4.7. Degradasyon test sonuglar1 & kabul kriterleri (referanslar) ile kargilasgtirma

cizelgesi.
TO0= T=3 Ay T=6 Ay Referans
Baslangic
Karakterizasyon ?11-L30 011-L30 Literatiir
Degerleri 011-L30
PLGA/B- | PLGA/B- | PLGA (50:50)
PLGA /B- | TCP (70:30) | TCP (70:30)
TCP
(70:30)
Agirhk Degisimi N/A 1,5% 3,75 % T= 8. Hafta
(%)
%80 [126]
Boyut Degisimi N/A Degisim Yok |Degisim Yok -
(%)
Cams1 Gegis 60 °C 58 °C 57 °C TO
Sicakhig Tg (°C)
37 °C [127]
Su I¢erigi (%) 0,24 % 0,86 % 1,36 % T=5. T=17.
Hafta | Hafta
% 20 %100
[126] [126]
Inherent 1,56 dl/g 1,05 dl/g 0,55 dl/g TO
Viskozite (25 °C)
0,54 dl/g [126]
Piiriizliliik Yaklasik Yaklagik Yaklasik -
25 um 25 um 25 um

Hazirlanan kompozit interferans vidanin bozunma siireci devam ettirilirken artan
bozunma miktar1 ile malzemedeki su yilizdesi artar [126]. Elde edilen sonuglar
degerlendirildiginde; malzemedeki su miktar1 arttig1 i¢in toplam agirlik da artar ve buna
bagli olarak inherent viskozite azalir. Cizelge 4.7°de goriildiigii lizere malzemede 180 giin
icerisinde toplam %3.75’lik bir agirlik miktar1 artisi ve %1,36’lik su miktar1 artist
meydana gelmistir. Referans 126 incelendiginde ise PLGA(50:50) kullanilarak
hazirlanan malzeme 56 giin igerisinde bozunarak polimer agirliginin %80’ini

kaybetmekte oldugu goriiliiyor ve malzemenin 5. Hafta — 7. Hafta arasinda su miktarmin
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hizlica %80 arttig1 goriilmektedir. Yani bu calismada daha kisa siirede, daha fazla
bozunma gerc¢eklestiginden, hazirlanan @11-L30 vida malzemesi i¢in gergeklesen
%3,75°1ik bir agirlik artis1 kabul edilebilir bulunmustur. Bu kabuliin sebebi; hazirlanan
interferans vidanin agirlik¢a %70/30 PLGA/B-TCP bilesenlerine sahip kompozit bir yap1
olmasi, zamana bagli bozunma ve doku iyilesmesi durumunun istenilen seviyede
olmasini saglayabilecek olmasidir. Daha uzun bozunma siiresi, doku iyilesmenin tam

anlamiyla gerg¢eklesmesi i¢in yeterli zamana olanak saglayacaktir.

180 giinliilk degradasyon deneyi sonucunda boyutsal Ol¢iim ve yiizey piirtizliligi
degerlerinde, literatiir verileriyle de uyumlu olarak, herhangi bir degisiklik

gbzlenmemistir.

Degradasyon ¢alismasinda sivi ortamdaki malzememizde, ester baglarmin hidrolizi ile
degradasyon baglar. Hidroliz sirasinda ortam sivisinin amorf bdlge ile temasi, Van Der
Waals ve Hidrojen baglarinda kopmalara sebep olur. Bu da camsi gegis sicakligmin
diismesine sebep olur [127]. Yine referans [126] incelendiginde kullanilan malzemenin
baslangictaki Tg sicakligi, hazirlanan ©@11-L30 kompozit interferans vidanin
baslangictaki degerinden diisiiktiir. Calismamizda elde ettigimiz malzememiz kompozit
yapida oldugu i¢in bu durum kabul edilebilir bulunmustur. Kompozit interferans vidaya
daha 6nce yapilan DSC analizinde sunulan Tq degerleri ile degradasyon islemi sirasinda
elde edilen T4 degerleri tutarhidir. Camsi gegis sicakliginin 3°C diismesi 6 aylik bozunma

sonucunda kabul edilebilir bir durumdur.

TO (baslangi¢ ani) (Sekil 4.25), T3 (3 aylik degradasyon) (Sekil 4.26) ve T6 (6 aylik
degradasyon) (Sekil 4.27) anlar1 i¢in elde edilen SEM goriintiileri ise asagida verilmistir.
Elde edilen goriintiilerde gozle goriiniir bir farkliliga rastlanmamakla birlikte piirtizLiliik

6 aylik degradasyon ¢aligmasi boyunca yaklasik olarak 25um olarak hesaplanmistir.
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Sekil 4.25. TO aninda kompozit interferans vidaya ait 10x (solda) ve 100x (sagda)
biiyiitmede elde edilen SEM goriintiileri.

SEl SkV__ WD36mm SS50

Sekil 4.26. T3 aninda kompozit interferans vidaya ait 10x (solda) ve 100x (sagda)
biiyiitmede elde edilen SEM goriintiileri.

SEl SkV._ WD50mm S551

Sekil 4.27. T6 aninda kompozit interferans vidaya ait 10x (solda) ve 100x (sagda)
biiylitmede elde edilen SEM gorintiileri.
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4.9.1. In Vitro Degradasyon Deneyi Sirasinda Gergceklestirilen Mekanik Test Analiz
Sonuclan

?11-L30 boyutlarma sahip kompozit interferans vidaya uygulanan testlere ek olarak,
hazirlanan @7-L30 boyutlara sahip kompozit interferans vidaya da TO aninda mekanik
testler yaptirilmistir ve iterasyon yontemi ile 8 mm, 9mm, 10 mm ¢ap degerlerine sahip
malzemelerimize ait mekanik degerler de Ongoriillmeye c¢alisilmistir. Vida tasarmi
sirasinda tasarlanan vidalarin boyutlar1 arasinda en kiigiik ¢ap degerine sahip @¥6-L30
malzemenin test numunesi olarak secilmemesinin sebebi ise muadil vida
karsilagtirmalarinda 30 mm uzunluga sahip vidalarda en kiiciik cap degerine sahip vida

capinin 7 mm olmasi ve etkin bir karsilastirma yapilamayacaginin diisiiniilmesidir.

Secilen test numunesi i¢in elde edilen degerler incelendiginde; TO (baslangic ani)
hazirlanan @11-L30 boyutlarina sahip kompozit interferans vida i¢cin Maksimum Tork ve
Burulma Akma Dayanimi degeri, sirastyla 6,6 N.m (SD 0,2) ve 6,2 N.m (SD 0,6) olarak
belirlenmistir (Cizelge 4.8). T3 (3 aylik donem) i¢in Maksimum Tork ve Burulma Akma
Dayanimi degeri, sirasiyla 4,8 N.m (SD 0,9) ve 4,6 N.m (SD 0,8) olarak belirlenmistir
(Cizelge 4.9). T6 (6 aylik donem) igin ise Maksimum Tork ve Burulma Akma Dayanimi
degeri, sirasiyla 3,59 N.m (SD 1,16) ve 3,40 N.m (SD 1,2) olarak belirlenmistir (Cizelge
4.10).

Cizelge 4.8. Degradasyon test islemi sirasinda TO aninda elde edilen statik torsiyon

analizi mekanik test sonuglar ¢izelgesi (SD: Standart Sapma).

Burulma . Kirilma Ac¢is1
Ornekler Akma Maksimum ©) Kirilma
Dayanimi Tork (N.m) Bolgesi
(N.m)
Kirik
' >0 . / Gozlenmedi
Ikinci Vida
Disinin
2 6,6 6,7 31 Uzerinde
Kirik
Gozlendi
Kirik
° > 03 / Gozlenmedi
Ik Vida
Disinin
4 6,6 6,7 39 Uzerinde
Kirik
Gozlendi
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6,6

6,6

o1

Ik Vida
Disinin
Uzerinde
Kirik
Gozlendi

5,2

6,2

Kirik
Gozlenmedi

6,7

6,8

46

Ik Vida
Disinin
Uzerinde
Kirik
Gozlendi

6,3

6,9

50

Ik Vida
Disinin
Uzerinde
Kirik
Gozlendi

Ortalama

6,2

6,6

43

Standart
Sapma

0,6

0,2

Degradasyon ¢alismasinda TO baslangig testlerinde 8 vidaya yapilan Burulma testinde, 3
vida kirilmamistir ve bu duruma ait goriintii Sekil 4.28’de yer almaktadir. Kirilmama
durumunun sebebi ise tornavidanin vida igerisinde sabitlenmeyip donmesi olarak
belirtilmistir. Yani @11-L30 boyutlarinda teste tabi tutulan malzemenin tornavida ile
birlesim bolgesindeki profiline ve agilarina uygun tornavida kullanilirsa, tornavida vida

ylizeylerine tam oturarak baskiy1 esit dagitir ve aslinda maksimum tork sonuclar1 daha

yiiksek cikar.

64




Sekil 4.28. TO aninda statik torsiyon testlerinde kullanilan 8 kompozit interferans vidaya

ait goriintiiler (@11-L30).

Cizelge 4.9. Degradasyon test islemi sirasinda T3 aninda elde edilen statik torsiyon

analizi mekanik test sonuglar ¢izelgesi (SD: Standart Sapma).

Burulma Kirilma Agisi
. Akma Maksimum o ¢ Kirilma
Ornekler Dayanimi Tork (N.m) ©) Bolgesi
(N.m)
Ik Vida
Disinin
! 4.9 5.1 3 Uzerinde Kirik
Gozlendi
Ik Vida
Disinin
2 4.8 51 70 Uzerinde Kirik
Gozlendi
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Ikinci Vida
Disinin
3 4,6 4,8 36 Uzerinde Kirik
Gozlendi
Ik Vida
Disinin
4 5,0 53 61 Uzerinde Kirik
Gozlendi
Ik Vida
Disinin
5 2,7 2,8 11 Uzerinde Kirik
Gozlendi
Ik Vida
Disinin
6 4,9 5,0 61 Uzerinde Kirik
Gozlendi
Ik Vida
Disinin
7 5,0 53 67 Uzerinde Kirik
GoOzlendi
3 _ ] ) .
Ortalama 4,6 4,8 54
Standart 0.8 0,9 23
Sapma

Burulma testine baglamadan 6nce 8 numarali numune cihaza yerlestirilirken kirilmistir.
Yaglanmaya ve cihaza viday1 yerlestirirken zorlamaya bagli olarak vidanin kirildigi
diistiniilmistiir. Bu sebeple bu vidaya test uygulanmamustir. Yukarda yer alan gizelgede
(Cizelge 4.9.) burulma testine ait veriler verilmistir. Asagida yer alan sekilde (Sekil 4.29)
ise T3 aninda burulma testi sonrasi vidalarin goriintiileri verilmistir. Goriintiilerde kirilma

noktalar1 da agik¢a goriilmektedir.
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Sekil 4.29. T3 aninda statik torsiyon testlerinde kullanilan 7 kompozit interferans vidaya
ait goriintiiler (@11-L30).

Cizelge 4.10. Degradasyon test islemi sirasinda T6 aninda elde edilen statik torsiyon

analizi mekanik test sonuglar ¢izelgesi (SD: Standart Sapma)

Burulma Kirilma A
Akma Maksimum m moa st Kirilma
Ornekler Dayanim Tork (N.m) ©) Bolgesi
(N.m)
Kafa
Bolgesinde
Catlama ve
1 1,60 1,68 14 Ikinci Vida
Disinin
Uzerinde
Kirik
Gozlendi
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Kafa
2 4,32 4,40 24 Bolgesinde
Catlama
Gozlendi
3 - - - -
4 - - - -
Kafa
5 2.86 3,49 17 Bolgesinde
Catlama
Gozlendi
Kirik
6 3,63 3,77 / Gozlenmedi
Kafa
7 4,57 4,61 25 Bolgesinde
Catlama
Gozlendi
8 - - - -
Ortalama 3,40 3,59 20
Standart 1.20 116 5
Sapma

T6 aninda 6 aylik yaglanma ve degradasyondan dolay1 bazi 6rnekler hasar almis olarak
raporlanmistr. Burulma testine baglamadan 6nce 3,4 ve 8 numarali numuneler cihaza
yerlestirilirken kirilmistir. Bu sebeple bu vidalara test uygulanamamustir. Yukarda yer
alan c¢izelgede (Cizelge 4.10) burulma testine ait veriler verilmistir. Asagida yer alan
sekilde (Sekil 4.30) ise T6 aninda burulma testi sonras1 vidalarin goriintiileri verilmistir.
Goriintiilerde kirilma ve ¢atlama noktalar1 agik¢a goriilmektedir. 6 numarali numunede

burulma testi sirasinda esnemeler goriilmiis ve kirilma gergeklesmemistir.
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Sekil 4.30. T6 aninda statik torsiyon testlerinde kullanilan 7 kompozit interferans vidaya
ait gortintiiler (A11-L30).

Cizelge 4.11. Degradasyon test islemi sirasinda TO, T3, T6 anlarma ait elde edilen
mekanik test sonuglar1 karsilastirma gizelgesi (SD: Standart Sapma).

@11-L30 — (T0) | @11-L30 — (T3) @11-L30 — (T6)

Burulma Akma
Dayanimi (N.m) | 6.2 (SD 0.6) 4.6 (SD 0.8) 3.40(SD 1.2)
(Ortalama)

Maksimum Tork
(N.m) 6.6 (SD 0.2) 4.8 (SD 0.9) 3.59 (SD 1.16)
(Ortalama)

Kirilma Agist
©) 43 (SD 8) 54 (SD 23) 20 (SD 5)
(Ortalama)
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Cizelge 4.12. (7-L30 boyutlarina sahip interferans vidaya ait statik torsiyon analizi

mekanik test sonuglari.

. Burulma Akma | Maksimum Tork Kinlma Béloesi
Ornekler Dayanimi (N.m) (N.m) £
Uciincii Vida
1 1,18 1,33 Disinin Uzerinde
Kirik Gozlendi
Uciincii Vida
2 1,38 1,40 Disinin Uzerinde
Kirik G6zlendi
Ikinci Vida
3 1,36 1,42 Disinin Uzerinde
Kirik G6zlendi
Ortalama 1,31 1,38
Standart Sapma 0,11 0,05

@7-L30 boyutlarina sahip kompozit interferans vidalara uygulanan statik Torsiyon analizi

sonuglari ise Cizelge 4.12°da verilmistir.

Cizelge 4.13’de ise TO aninda hem @7-L.30 hem de @11-L.30 kompozit interferans vidalar
icin gergeklestirilen mekanik testlerde elde edilen sonuglara yer verilmistir. Bu sonuglar
ile piyasada yer alan markalardan muadil iki interferans vidaya da bu testler uygulanmis

ve bu sonuglara da ¢izelgede yer verilmistir.

Cizelge 4.13. Mekanik test sonuglar1 & muadil tiriinlere gore olusturulan kabul kriterleri

ile karsilastirma ¢izelgesi (SD: Standart Sapma)

Kompozit | Kompozit Kiyaslama Kriteri MDT
Mekanik | Interferans | Interferans Implantes
) ) ) Depuy Tulpar
Veriler Vida Vida (06-L.20)
Q7-L.30) (07-L.30)
(07-L30) (011-L.30) [128]
Maksimum 1,168
1,38 6,6 1,04 0,98
Tork (N.m) (SD 0,016)
(SD 0,05) (SD0,2) (SD 0,07) | (SD 0,15)
(Ortalama) [128]
1,073
Burulma 1,31 6,2 0,86 0,86
(SD 0,017)
Akma (SD 0,11) (SD 0,6) (SD 0,04) | (SD0,01) [126]
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Dayanimi
(N.m)
(Ortalama)

Cizelge 4.13’de yer alan verilere gore elde ettigimiz kompozit interferans vida drnekleri
piyasada bulunan muadil {irlinlere kiyasla daha yiiksek dayanim gosterdikleri

gorilmektedir.

Degradasyon i¢in hazirlanan @11-L30 boyutlarindaki malzemelerde TO aninda Burulma
Akma Dayanimi ve Maksimum Tork degerleri ile mekanik test icin hazirlanan @7-L30
malzememiz i¢in elde edilen Burulma Akma Dayanimi ve Maksimum Tork degerleri
karsilastirildiginda sonuglar arasinda orantili olarak yaklasik 4,7 kat fark vardwr. Bu
sonuglar iterasyon yontemi ile ¥8-L30, ©9-L30, @10-L30 boyutlarma sahip kompozit
interferans vidalarmm mekanik dayanimlarmin Ongoriilmesi, degerlendirilmesi ve
karsilastirilmasina imkan saglamak amaciyla tez kapsaminda bu ¢aligmaya yer verilmistir

(Sekil 4.31, Sekil 4.32, Cizelge 4.14).

Kirilma Agisi, ASTM F543 standardinda sdyle ifade edilmektedir. “Kirilma Agisi,
vidanm siinekliginin bir l¢iisiidiir. Ornegin, 360° kirilma agisina sahip olan bir vida, ayn1
test kosullarinda 120 ° 'de kirilan ayni tasarima sahip olandan daha siinektir.” Bu yiizden
TO zamanindan T3 zamanina dogru malzemenin bozunmaya baslamasi, yiizde su
iceriginin artmasi ve mekanik deger kayiplarinin olusmasindan dolay1 malzememiz daha
stinek bir yap1 haline gelir ve kirilma agis1 artar. T6 zamaninda ise bu degerinin TO ve T3
zamanlarinkinden daha diisiik olmasinin sebebi; yaslanmaya bagl olarak hasar olusmus

bazi malzemelerin kirilma agisi testine tabi tutulamamis olmasidir.
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Cap (mm)

11
y=0,7704x+5,9399
10
9
8
7 §
o} 1 2 3 4 5 6 7

Maksimum Tork (Nm)

Sekil 4.31. iterasyon yontemi ile ¢ap — maksimum tork sonug grafigi.

Cap (mm)
11
y=0,8251x+5,9175

10

9

8

7

0 1 2 3 4 5 6 7
Burulma Akma Dayanimi (Nm)

Sekil 4.32. iterasyon ydntemi ile cap — burulma akma dayanimi sonug grafigi.

Cizelge 4.14. Iterasyon yontemi ile cap - maksimum tork - burulma akma dayanimi sonug

cizelgesi.
Cap MaksimumTork (Nm) suruima Ama
(mm) Dayanimi (Nm)
7 1,38 1,31
8 2,67 2,53
9 3,97 3,73
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10

5,27

4,95

11

6,57

6,16
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5. YORUMLAR

Biyomalzemeler; sergiledikleri doku etkilesimleri, biyouyumluluk, biyoaktivite ve
antimikrobiyal 6zellikleri sebebiyle tipta, 6zellikle ortopedi alaninda genis bir uygulama
alan1 bulmustur. Son yillarda kompozit halde olup, biyobozunur o6zellige sahip
biyomalzemeler; hem gelistirilen mekanik dayanim hem de biyoaktivite artisiyla birlikte
doku hasarlarmin, hasar olugsmadan 6nceki durumuna donmesine katki saglamistir. Bu
calismada c¢apraz bag yaralanmasinda fiksasyon malzemesi olarak iizere kompozit
interferans vidalar tasarlanmistir. Giiglii literatiir bilgilerinin katkisiyla uygun hammadde
secimi gergeklestirilmis ve ISO, ASTM standartlar1 rehberliginde tasarim caligmalari
gergeklestirilmistir. Elde edilen bu tasarim fiziksel, kimyasal, termal, morfolojik olarak
analiz edilmistir. Yapilan karakterizasyon aydinlatma iglemlerinin sonucunda, kompozit
interferans vida elde edilmesi sirasinda gergeklesen plastik enjeksiyon kaliplama
parametrelerinin ve sonrasinda yapilan etilen oksit ile sterilizasyon isleminin vidalar
iizerinde negatif bir etkisinin olmadig1 gosterilmistir. Hizlandirilmis yaslandirma islemi
sirasinda, kullanilan malzemenin yapisinda herhangi bir degisim olmadigi yine bu
caligmalar sonucunda gosterilmistir. Sanayiye yOnelik olarak yapilan bu g¢aligmalarin
sonucunda elde edilen kompozit interferans vidalarin, bilimin 1s181yla aydinlatilmis
olmasi tiniversite-sanayi isbirliginin 6nemini ortaya koymustur. Tez kapsaminda elde
edilen kompozit interferans vidalarim mekanik dayanimi ve biyolojik olarak emilebilme
0zelligi bakimindan ortopedik {iriin piyasasinda yer alan muadil iirtinlere kiyasla; sahip
oldugu tasarim ve enjeksiyon kaliplama sirasinda uygulanan optimize edilmis 1s1l islem,
zaman ve basing parametreleri sayesinde hastalara daha iyi iyilesme kosullar
saglayabilecegi elde edilen sonuclarca da desteklenmeye calisilmistir. Bu ¢alismalarin
biitiiniin sonucunda elde edilen bu interferans vidalar ortopedi sektoriinde {iriin olarak da
yerini alarak, yapilan caligmalarin basarisint sunmustur. Yapilan c¢aligmalarin ve
literatiirde yer alan bilgilerin katkisiyla diisiinecek olursak konu ile ilgili gelecekteki
caligmalarin, uzun fiber katkili biyoaktif camlarin bilesen olarak kullanilacagi kompozit
interferans vidalarin iiretilmesi lizerine olacaktir. Hem yliksek mekanik dayanim hem de
antimikrobiyal 6zellik gosterecek olmasi sebebiyle avantajli olacagmi ongorebiliriz. Bu
tez calismasinin; elde edilen sonuclarin tartisilmast ve yapilan Oneriyle birlikte
gelecekteki arastirmalarin tasarimi ve yiiriitiilmesi adina 6nemi bir altyap1 saglayacagini

diistinmekteyiz.
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