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Oz
Bu calismada dikalsiyum silikat esasli doku iskelesi Gretimi yumurta kabuklar, silika ve kaolenin
Anabhtar kelimeler nisastayla dokim yontemiyle sekillendiriimesi ve ardindan da ylksek sicakliklarda sinterlenmesiyle
Kalsiyum silikat; Mallit;  gerceklestirilmistir. Sinterleme islemi 1150°C ve 1200°C'de 1,5 saat sireyle gerceklestirilmistir. XRD ile
Doku iskelesi; gergeklestirilen analizler sonucunda yapida larnite (dikalsiyum silikat, Ca,SiO;) fazinin olustugu
Nisastayla saptanmistir. SEM ile gergeklestirilen igyapi incelemelerinde nisasta tanelerinin yapidan uzaklagmasi

konsolidasyon;

sonucu yapida nispeten blyik gozeneklerin (5—20 um) olustugu, birincil partikiller arasinda ise
Gozenekli seramik.

sinterleme siirecinde oldukea ince (< 1 um) gézeneklerin olustugu saptanmistir. Yapida yogunlasmanin
sivi faz sinterlemesiyle gergeklestigi belirlenmistir.

Production and Characterization of Dicalcium Silicate Based Tissue
Scaffolds via Starch Consolidation Method

Abstract
Keywords In this study, dicalcium silicate based tissue scaffolds were produced via using egg shells, silica and
Calcium silicate; kaolin. Strach consolidation technique was used for the shaping process. Sintering studies were carried
Mullite; Tissue scaffold; out at 1150°C and 1200°C for 1.5 hours. Phases analysis by using XRD revealed that larnite (dicalcium
Nisastayla silicate, Ca,SiO4) phase was formed in the samples. Microstructure analysis via using scanning electron
konsolidasyoStarch microscopes showed that there are two types of porosity in the sampes samples. Relatively big pores

consolidation; Porous  (5-20 um) were formed in the structure while the starch particles were burned out during the sintering

ceramic. process. On the other hand, very fine pores (< 1 um) were formed between the primary particles. It

was determined that densification of the scaffolds were was achieved via liquid phase sintering process.
© Afyon Kocatepe Universitesi
1. Giris olma gibi 6nemli avantajlara sahiptir. Ayni zamanda

Son yillarda viicudun zarar goéren ya da islevini biyoseramikler viicut dokulari ile cok iyi uyum

yitiren parcalarinin onarimini ve bu parcalarin gostermektedir. Ancak seramikler kirilgan olup

. - . . S tokluklari da olduk¢a duastktir. Kalsiyum silikat
islevlerini yerine getirmelerini saglamak amaciyla

yeniden vyapilandirimasi icin  cesitli kompozit yaygin kullanima sahip oaln olan bir biyoseramik

biyoseramik doku iskeleleri iretimi konusunda malzemedir ancak mekanik 6zellikleri yeterince iyi

yogun calismalar yapilmaktadir. inorganik ve inert degildir. Bu nedenle bu calismada dikalsiyum

vapidaki seramikler yiksek sertlik ve basma silikat—mallit kompozit doku iskeleleri liretilecektir.
dayanimi, yalitkanlik ve estetik goriinlise sahip

14-16 Ekim 2019 tarihleri arasinda diizenlenen X. Uluslararasi Katilimli Seramik Kongresi’nde sunulan bildirilerden
secilen gcalismadir. 117
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Son yillarda kalsiyum silikat seramikler sahip oldugu

iyi biyoaktivite nedeniyle kemik ikame
biyomalzemesi olarak kullanilmak igin aday bir
malzeme olarak dislnilmektedir.  (Parirokh,
Torabinejad, & Dummer, 2018; Yazoglu, 2010)
Yapilan in vivo ve in vitro ¢alismalar, kalsiyum silikat
seramik malzemesinin simiile viicut sivisinda (SBF)
kemik benzeri apatit tabaka olusumu ve canh kemik
dokusuna kimyasal olarak entegre oldugunu
gostermektedir. Mekanik o6zellikleri gelistirmek igin
kalsiyum silikat kapli titanyum alagimi da plazma
Yakin

zamanda, nanoboyutlu kalsiyum silikat partikila

plskiirtme  yontemiyle  gelistirilmistir.
sentezlenmis ve in vitro calismada biyoaktivitesi

kanitlanmistir. In vitro ve in vivo c¢alismalar
kalsiyum silikatin biyoaktivitesinin ana sebebinin
kalsiyum silikatin viicut sivisina maruz kaldiginda
ylzeyinde Si—OH olustugunu acgiga cikarmistir.
Kalsiyum silikat, Ca** katyonlarinin araya girmesiyle
modifiye kovalent baglh silika agindan olusan bir
zincir silikat mineralidir. Bu zayif bag, hidrojen
kaynaklanan  Si—OH

iyonlarinin  degisiminden

olusumu ile sonuglanir.

Kalsiyum silikat esasl biyoseramikler, yeni kemik
olusumunu sergileyen 6nemli metabolik olaylarda
rol oynamasi ve hidroksiapatitle kiyaslanacak tstiin
doku
yenilenmesinde potansiyel kullanim alanina sahip

biyoaktivitesi sebebiyle kemik
kapsamli calismalar mevcuttur. Clmlenin anlam
disakliginin dizeltilmesi gerekiyor. (Goudouri,
Balasubramanian, & Boccaccini, 2016) Kalsiyum
silikat SBF'ye

daldiriimasinin ylzeyinde bir HA

seramiklerinin batirilmasinin
ardindan
tabakasinin  olustugu kanitlanmistir ve ayni
zamanda in vitro ve in vivo ortamlarda biyobozunur
ve biyouyumludur. (Chatzistavrou, Kontonasaki,
Koidis, 2013)

Gozenekli CaSiO; seramikler, gozenek vyapicilar

Paraskevopoulos, & Boccaccini,

olarak organik katkilarin kullanimini iceren cesitli
yontemlerle Uretilmektedir.

silikat dentin

biyomalzeme olarak pulpa kaplamasi, pulpotomi,

Kalsiyum ¢imentolar, yerine

kok perforasyon onarimi, rezorptif kusurlar,

ortograd veya retrograd kok kanal dolgusunda da
alternatif  bir

kullanilabilen biyomalzemedir.

(Markovi¢, Cetenovi¢, Vukovié, Jokanovié, &

Markovi¢, 2016; Rani et al., 2019)

silikat esasli doku

iskelelerinin Uretimi igin nisastayla konsolidasyon

Bu calismada dikalsiyum
yontemi kullanilacaktir. Bu yontem hem ekonomik,

hem de kolay  uygulanabilen, karmasik
geometrilerde Uretime imkan taniyan (silinecek) ve
yliksek gozenek igerigine sahip malzemelerin
Uretilmesine imkan saglayan bir ydontemdir.

Nisastayla konsolidasyon yodnteminde bilesimde
kullanilan nisasta miktarini arttirarak numunenin
gozenek miktarini arttirmak da mimkinddr. Bu
durumda da nisasta sistemde sekillendirmeyi
saglayan bilesen olarak gorev yaparken ayni
zamanda da gozenek olusturucu olarak da bir islev
Ustlenmektedir. Nisastayla konsolidasyon yontemi
farkh

Uretilebilmesi icin oldukga elverisli ve son yillarda

geometrilere sahip numunelerin
ozellikle Gzerinde ¢ok sayida ¢alismanin yapildigi bir
sekillendirme yontemidir. (Bowden & Rippey, 2002;
Chen et al,, 2019; Chen, Xu, Cui, Zhang, & Zhan,
2018; Gong, Wang, Cheng, Zhang, & Zhang, 2014;
Kanlai, Wasanapiarnpong, Wiratphinthu, &
Serivalsatit, 2018; Talou & Camerucci, 2015) Bu
yontemde nisastanin gozenek olusturucu olarak
kullanilmasinin yani sira jellestirme 6zelliginden de
faydalanilmaktadir. Degisen miktarlarda nisasta
iceren seramik camurlar kullanilan nisastanin tiru
ve Ozelliklerine bagh olarak farkh sicakliklarda
(50—-80°C) jellesme 0Ozelligi gostermektedir. Nisasta
taneleri suyla temasa gectiginde ve gerekli sicaklik
saglandiginda nisasta taneleri siserek yapida cok
daha fazla yer kaplar (Sekil 1). Nisastanin suyu
absorblamasi ve sismesi sonucunda ¢amur
icerisindeki su miktari hizla azalir ve seramik
taneler birbirine cok daha fazla yaklasir ve kati bir
seramik binye olusumu bu mekanizmayla saglanir.
Nisastanin tlriine bagh olarak su absorblama
kabiliyeti de 6nemli oranda degiskenlik gosterir.
(Gregorova & Pabst, 2007; Lyckfeldt & Ferreira,

1998)
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Sekil 1. Nisastayla  konsolidasyon  ydntemiyle

sekillendirme surecine ait sematik gosterim.

2. Materyal ve Yontem

Dikalsiyum silikat bu calismada ticari olarak satin

alinmamistir.  Yumurta  kabuklari  ve silika

kullanilarak kalsinasyon yontemiyle
sentezlenmistir. Yerel ticari bir firmadan temin
edilen yumurta kabuklari titiz bir sekilde yikanip,
zarlari Uzerlerinden ayrildiktan sonra etilivde
kurutularak kullanima hazir hale getirilmistir. Mllit
seramigi de ticari olarak satin alinmamistir. Mllit
sentezinin dikalsiyum silikat sentezi ile es zamanh
ve sistemde kendiliginden olusmasi tasarlanmistir.
Bu amagla CC31 ticari kaoleni kullaniimistir. Cinko
katkili

Gretmek amaciyla yumurta kabugu, silika, CC31 ve

dikalsiyum silikat—millit kompozitlerini

¢inko asetat kullanilmistir. Ayni sekilde ¢inko

katkisiz numuneler de Uretilmistir. Bu calismada
gozenekli doku iskelesi Gretim silirecinde izlenen
basamaklar kisaca Sekil 2’de 6zetlenmektedir.

Yumurta kabudu, silika, CC31,
cinko asetat, nisasta, su, reolojik
ilaveler, vb. |

Gamurun kaliplara dékiilmesi
|
Jellesme ve koagiilasyon
|
Kaliptan ¢gikarma
|

Eksenel degirmende 6giitme

Polimer kalip

80°C’de 1,5 saat

Oda sicakiiginda

" Kurutma
|
< 650° Baglayici giderme
I
1200°C’de 1,5 saat Sinterleme

Sekil 2. Gozenekli doku iskelesi liretim sirecinde izlenen
basamaklar

Bu calismada faz analizleri toz formda numuneler
hazirlanarak Bruker marka D8 model XRD cihazi ile
Cu—K, radyasyonu (A=1.5406A) kullanilarak
gerceklestirilmistir.  Mikroyap! incelemeleri Carl

Zeiss/Gemini 300 taramali elektron mikroskobu
(SEM) kullanilarak  gergeklestirilmistir. uv
incelemeleri Shimadzu-UV 3800 marka
UV-VIS—NIR cihazinda 200-2500 nm dalga boyu
araliginda gergeklestirilmistir. Her bir 6l¢iim Ug kez
tekrar edilmistir. Malzemelerin IR spektrumu
Thermo Nicolet iS50 model ATR—FTIR
spektrofotometresi kullanilarak elde edilmistir. ATR
kristali (zerine vyerlestirilen numunelerin tam
olarak temas etmesi saglandiktan sonra 4000—400
cm? dalga boyu araliginda ve 4 cm™ ¢oziinirliikte
analizler gergeklestirilmistir. Her bir 6lgim Ug¢ kez
tekrar edilmistir.

Dikalsiyum silikat tozlarinin Staphylococcus aureus
(ATCC 25923) ve Escherichia coli (ATCC 25922)
bakterilerine karsi antibakteriyel aktiviteleri test
edilmistir. Tozlar (dikalsiyum silikat ve ¢inko asetat
katkili dikalsiyum silikat) iki
tartildiktan sonra otoklavda sterilize edilmis ve

2 mg agirhginda

daha sonra Uzerlerine birer ml bakteri kiltiri
(10’ kob/ml) ilave edilmistir. Bakteri kiiltiirleri
tozlarla birlikte 6 saat, 37°C’de calkalamal olarak
inkiibe edilmistir. icerisine toz eklenmeyen 1 ml
bakteri klltlirt de ayni kosullarda inklibe edilmis ve
kontrol olarak kullanilmistir. inkiibasyon
tamamlandiktan sonra bakteri kiiltirlerinden ylizer
mikrolitre alinarak Nutrient Agar plaklarina yayma
yontemiyle ekim yapilmistir. Plaklar 37°C'de 16
saat inkibe edildikten sonra lireyen bakteri miktari
kontrol plaklarindaki ile karsilastirilarak uretilen
tozlarin bakteri gelisimini inhibe edici etkileri

degerlendirilmistir.

3. Bulgular

Kullanilan CC31 ticari kaolenine ait XRD #e—faz
analizi sonucu ve SEM gorintileri Sekil 3’'de
verilmektedir. CC31 kaoleninde safsizlik olarak bir
miktar serbest kuvars ve illit fazlarinin bulundugu
belirlenmistir. SEM incelemeleri CC31’in ince bir
tane boyutuna ve tabakall bir yapiya sahip

oldugunu gostermistir (Sekil 2-b ve c).
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Sekil 3. CC31 kaolenine ait (a) XRD analiz sonucu, (b) 7
kX ve (c) 20 kX blyutmelerdeki SEM goriintiileri

Kaolenin vyiiksek sicakliklarda 1sil isleme maruz
kaldiginda igerisinde barindirdigi safsizliklarin tird,

miktari, tane boyutu gibi cesitli degiskenlere bagli
olarak 1000°C’nin Uzerindeki sicakhklarda miillite
donistigl  bilinmektedir. Kaolenden baslayip
uygulanan isil isleme baglh olarak mllit olusumuyla
sonuglanan reaksiyon serisi asagida verilmektedir:
~400-500°C
Al,0;.25i0,.2H,0 (Kaclinite) ——
Al,0,.2Si0, (Metakaolinite) + 2H,0 (1)
~950°C
2(Al,0;.2Si0,) (Metakaolinite) ———
Si;Al, 04, (Al-Si—Spinel) + SiO, (Amorf) (2)
>1050°C
3Si;Al,0,, (Al-Si-Spinel) ——
2(3A1,0,.2Si0,) (Miillit) + 5 SiO, (Amorf) (3)

Nisastayla konsolidasyon yontemiyle sekillendirilen
ve kaliptan c¢ikarilmis olan yas ilk doku iskelelerine
ait makroskobik gortiiniim Sekil 4'de sunulmaktadir.
Altigen formda dretilen numunelerin kalinhgl da
yaklasik 2 cm’dir. Numuneler kaliptan ilk
cikarildiklarinda herhangi bir catlak veya benzeri
sorunlarinin ~ olmadigi  gozlemlenirken, oda
kosullarinda ve kontrolsiz nem ortaminda
kurutulma siireclerinde numunelerde daha sonra
catlaklar olustugu belirlenmistir. Bu nedenle siire¢
optimizasyonuna ihtiya¢ duyuldugu belirlenmistir.

Sekil 4. Nisastayla konsolidasyon yontemiyle hazirlanan
yas seramik biinyeler

Nisastayla dokim yontemiyle hazirlanan ve
1200°C’de 1,5 saat slireyle sinterlenen
numunelerin kirik ylzeyleri elektron mikroskobuyla
incelendiginde oldukca gozenekli bir yapiya sahip
oldugu belirlenmistir (Sekil 5). Sinterleme siirecinde
nisastalarin yanarak uzaklasmasi ile yapida 5-20
um arasinda degisen biylk gézeneklerin olustugu
belirlenmistir. Ayrica birincil partikiller arasinda
¢ok daha kuglik (£ 1 pum) gbzeneklerin olustugu
belirlenmistir.  Kink ylzey SEM incelemeleri
sirasinda yapida belirgin oranda sivi faz bulundugu
ve doku iskelesinde yogunlagsmanin sivi faz
sinterlemesiyle gergeklestigi gézlemlenmistir.

14-16 Ekim 2019 tarihleri arasinda diizenlenen X. Uluslararasi Katilimli Seramik Kongresi’nde sunulan bildirilerden

secilen calismadir.

120



Nisastayla Konsolidasyon Yéntemiyle Dikalsiyum Silikat Esasli Doku Iskelesi Uretim ve Karakterizasyonu, Aydin vd.

)
i3 v ¥ S
Mag= 510X EHT=1000kY SignalA=SE2

loise Reduction = Line Int. Busiigh Current = On
o pm WD= 86mm  ScanSpeed=7  AutoBG=Of  Aperture Size = 30.00 im

(a)

e 4 2 L aleg
Mag= 100KX EHMT=10.00kV SignalA=SE2 Noise Reduction = Line Int. Busyiigh Current = On
opm WD= 86mm  Stan Speed=7 AutoBC=0ff  Aperture Size = 30.00 pm

(b)

Meg= BOIKX EHT=10.00kV SignalA=SE2
1 pm ~
}_.’i.( WD= 87mm  Scan Speed=7

veaon e o
(c)

Sekil 5. 1200°C’de 1,5 saat slreyle atmosfer kosillaninda
kosullarinda sinterlenerek Uretilen goézenekli doku
iskelesine ait kirik ylzey goruntuleri. (a) 500X, (b) 1000X

ve (c) 5000X buyutmelerdeki icyap!.

SEM ile icyapisi incelenen numunenin XRD ile faz
bilesimi incelendiginde yapida mdllit fazinin varhgi
belirlenenemistir. Miillit fazinin diisiik miktarlarda
olusmasi halinde XRD ile belirlenememis olma
ihtimali bulunmaktadir. Yapida larnite (dikalsiyum
silikat, Ca,Si0s) fazinin olustugu saptanmistir.

Ancak sisteme ilave edilen kaolenin varligi da XRD
ile  belirlenememistir.  Muhtemelen kaolenin
uygulanan sil islem slirecinde yapida miillit
olusumuyla sonuclanan reaksiyonlari
tamamlayamamis oldugu ve sivi faz olusumuna
katki verdigi disintilmektedir.

180

@ : Larnite {Ca,Si0,)
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Sekil 6. 1200°C’'de 1,5 saat siireyle atmosfer kosullarinda
sinterlenerek Uretilen gdzenekli doku iskelesine ait XRD
analiz sonucu.

Sekil 7’de 1200°C’de sinterlenen dikalsiyum silikat
(DS) ve c¢inko iceren dikalsiyum silikat (DS—Zn)
numunelerinin karsilastirmali olarak % yansitma
degerleri sunulmaktadir. DS—Zn numunesi ve DS
goruniir bolgede sirasiyla yaklasik %90 ve %80 ile
her iki numune de IR bélge olan 2500 nm’de
%100'U gegcen yansitma degerlerine sahiptir. Bu
durum malzemenin IR bolgede siyah cisim gibi
davranarak 2250 nm dalga boyunda 1518l
absorpladiktan sonra is1 lreterek 1800—2000
nm’de tekrar bir 1sima yapmasi—isigl yansitmasi ile
aciklanabilmektedir. (Yildirim, Kanber, Karahan, &
Karahan, 2018)
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Sekil 7. 1200°C'de 1,5 saat siireyle sinterlenen DS ve
DS—Zn numunelerinin karsilastirmali olarak % yansitma
degerleri

DS ve DS-Zn numunelerinin FTIR analizleri
sonucunda numunelerde belirlenen 1000 cm™ ve
710 cm™ bandindaki piklerin kalsiyum silikata ait
karakteristik Si—O-Si pikleri oldugu saptanmistir
(Sekil 8). Ayrica 520 cm™ ve 498 cm dalga
boyundaki piklerin ise Al-0 pikleri olup dikalsiyum
silikat konsantrasyonuna goére disiik oranda olmasi
belirgin  bir  fark

sebebiyle  spektrumda

gozlenememistir.

—— DS—/Zn
140 — DS

1304

1204
1104
1001

T (%)

90 1
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60 T T T T T T T
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Sekil 8. 1200°C'de 1,5 saat slireyle sinterlenen DS ve
DS—Zn numunelerinin FTIR analiz sonuglari.

Dikalsiyum silikat ve ¢inko asetat katkili dikalsiyum
silikatin S. aureus ve E. coli'ye karsi antibakteriyel
etkinlikleri Sekil 9'da gosterilmektedir. Dikalsiyum
inokdle
bakteri

silikat eklenmeyen bakteri kiltlri ile

edilmis olan  kontrol plaklarindaki

miktarinin, dikalsiyum silikat ve ¢inko katkili
dikalsiyum silikat eklenmis olan bakteri kuiltiri ile
oldugu

gorulmektedir. Bu durum 2 mg/ml oraninda ilave

inokiile edilen plaklardakine benzer
edilmis olan dikalsiyum silikatin S. aureus ve E.
coli'ye karsi inhibe edici bir etkisinin olmadigini
gostermektedir. Antibakteriyel dikalsiyum silikat
tozlar elde edebilmek amaciyla ilave edilen ¢inko
asetatin da bakteri gelisimini inhibe edici bir etki
olusturmadig gozlenmistir. Bu durum ilave edilen
g¢inko asetat oraninin  antibakteriyel  etki
isaret

Yapilan gesitli ¢alismalarda ginkonun

olusturacak kadar yiiksek olmadigina
etmektedir.
antibakteriyel etki gosterebilmesi agisindan ilave
miktarinin 6nemli oldugu bildirilmistir. (Liu, Lv, Li, &
Zeng, 2016; Ofudje, Adeogun, Idowu, & Kareem,
2019; Rahman,

Thomas, 2018)

Muraleedharan, &

Mujeeb,

Sekil 9. Dikalsiyum silikat ve c¢inko asetat katkil
dikalsiyum silikat tozlarinin E.coli (A) ve S. aureus’a (B)
karsi antibakteriyel aktiviteleri. (a) dikalsiyum silikat (b)
cinko asetat katkili dikalsiyum silikat (c) kontrol.
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4. Tartisma ve Sonug¢

> Baslangic malzemesi olarak ekonomik ve

kolayca temin edilebilen yumurta kabugu ve

silika  kullanilarak  kalsiyum  silikat esash
biyoseramik malzeme sentezi
gergeklestirilmistir.

> Yapida larnite (dikalsiyum silikat, CaySiOa)

fazinin olustugu karakterizasyon ¢alismalari ile
saptanmistir.
» Bu calismada dikalsiyum silikat esash ve yiiksek
doku
nisastayla konsolidasyon yontemiyle basariyla

oranda gbzenek igeren iskeleleri
sekillendirilmis ve 1200°C’de 1,5 saat slreyle
atmosfer kosullarinda sinterlenerek tretilmistir.
> SEM ile gergeklestirilen igyapi incelemelerinde
nisasta tanelerinin yapidan uzaklasmasi sonucu
yapida nispeten biyiik gozeneklerin (5-20 pum)
olustugu, birincil partikiller arasinda ise
sinterleme slrecinde olduk¢a ince (£ 1 um)
Yapida

gozeneklerin  olustugu saptanmistir.

yogunlasmanin  sivi  faz  sinterlemesiyle
gerceklestigi belirlenmistir.

> Uretilen doku iskelelerinde catlak sorunu
blnyelerin
doku

iskelelerinde yas binyelerin kurutulmasi

ile karsilagilmistir yas

kurutulmasi  siirecinde. Uretilen

surecinde catlak sorunu ile karsilasiimistir.

Bu sorunu gidermek amaciyla doku
iskelelerinin kontrollii kosullarda
kurutulmasi ve silire¢ degiskenlerinin
optimizasyonu ilerleyen  calismalarda

gerceklestirilecektir.

» Bu calisma disiplinlerarasi bir grup tarafindan
dikalsiyum silikat esasli doku iskelelerinin
Uretimiyle ilgili baslatilan deneysel calismalarin
ilk  sonuglarini  icermektedir.  Calismanin
devaminda dretilen doku iskelelerinin Uretim
kosullarinin  ve  bilesiminin  optimizasyonu
gerceklestirildikten sonra mekanik 6zellikleri ile
sitotoksisite ve antibakteriyel calismalarn
gerceklestirilecektir.

Tesekkiir

Bu calisma kapsaminda kullanilan seramik althklar
Porland Porselen (Bilecik) firmasi tarafindan
saglanmistir. Kendilerine degerli katkilari igin
tesekkir ederiz. Bu galismada gergeklestirilen SEM
ve XRD analizleri Bursa Teknik Universitesi Merkez
Laboratuvarinda  gergeklestirilmistir.  Verdikleri
destek i¢in merkez yonetim ve wuzmanlarina
tesekkir ederiz.
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