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Makro, mikro ve nano boyutta olan bazi malzemelerin biyomedikal uygulamalar1; cesitli hiicre reseptérlerine,
metallere baglanan bir iyon veya molekiillere, yapisal proteinlere ve genetik malzemelere benzerlikleri nedeniyle
her yil katlanarak kullanimlar1 artmaktadir. Cesitli biyomalzemeler arasinda, metalik esasli implant malzemeleri,
insanin hayatin1 kurtarmak ve uzatmak i¢in ihtiyag duyulan miikemmel doku/kemik/organ onarimi igin yapi
iskeleleri gorevi saglayabilir. Bu derleme, metalik biyoimplantlardaki son gelismeleri vurgulayacak ve
biyouyumlu metalik elementler hakkinda genel bilgiler sunacaktir.

Anahtar Kelimeler- Biyomalzeme, Biyometal, Biyouyumluluk, Titanyum, Ti-6Al-4V, NiTi.

ABSTRACT

The biomedical applications of macro, micro and nanomaterials are increasing more and more every year due to
their similarity to various cell receptors, ligands, structural proteins and genetic materials. Among the diverse
biomaterials, metallic-based implant materials can ensure scaffolds for the great tissue/bone/organ fixing needed
to save and prolong human life. This review will highlight the latest developments in metallic bioimplants and
provide an overview of biocompatible metallic elements.
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Biyomalzemelerin implantasyonu, insan hayatin1 kurtarmak ve uzatmak i¢in en etkili stratejilerden biri
olarak kabul edilmektedir [1]. Bu nedenle biyomalzemelerin kullanimina ihtiyaglar olduk¢a artmaktadir. Ancak
yine de bu malzemeler mekanik kararsizlik, enfeksiyon ve implante edilmis biyomalzemelere karsi bagisiklik
direncini diisliren reaksiyonlar gibi belirli sinirlamalara neden olma egiliminde olabilirler [2]. Hastalik durumunda
ya da olusan hasarlarin tedavilerinde biyouyumlu malzemeler insan viicudunun gesitli bolgelerinde plaka, dis
dolgulari, vida, ¢ivi, protez, dikigler, igneler, yapay kalp kapaklari, kemikler, omuz, kalga, bilek gibi implant
malzemeleri olarak kullanilabilir [3-7]. Insan viicudu iizerinde kullanilan bazi biyomalzemeler Sekil 1°de
verilmistir [8].
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Sekil 1. insan viicudu tizerinde kullanilan bazi biyomalzemeler [8]
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1. BIlYOMALZEME TURLERIi VE UYGULAMA ALANLARI
A) Biyomalzeme Tiirleri

Biyomalzeme olarak kullanilan implant ya da protezler 7000 yildan daha da eski bir tarihe dayanmaktadir
[9]. Antik ¢agda, yapay olan bir disi komsu olan diger dislere baglamak i¢in altin teller temel bir iskele olarak
kullanilmugtir. 1900'lerin baginda ise kemik plakalari; kemik kiriklarini onarmak ve iyilegsmelerini hizlandirmak
i¢in basariyla kullanilmistir. 1950'ler ve 1960'larda, kalca eklemleri ve yapay kalp kapakg¢iklari kullanilarak; kan
damar1 uygulamalarinda kullanimlar1 yaygin hale gelmistir. Sekil 2°de temel olarak kullanilan metal, polimer ve
seramik malzemelerin biyomedikal uygulamalardaki tarihini géstermektedir [10].
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Sekil 2. Metal, polimer ve seramik malzemelerin biyomedikal uygulamalardaki tarihleri [10]
Yaygin olarak kullanilan bazi biyomalzeme tiirleri temel olarak asagidaki gibi siniflandirabilir;

I. Metaller: Bir biyomalzeme sinifi olarak metaller, yiik tagtyan implantlar igin (eklem ve kalga protezleri
gibi) en yaygin olarak bilinen yapi iskelesidir. Ornegin ortopedik ameliyatlardan bazilar1 metalik implant kullanma
secenegini elinde 6n planda tutar. Bu malzeme gruplar; basit teller, vidalar, kirik tespit plakalari, kalga, ayak
bilekleri, dizler, omuzlar vb. igin bir¢ok eklem protezlerine kadar cesitlilik gosterir. Dahasi kalp damar
cerrahisinde, ¢ene cerrahisinde ve dis malzemeleri olarak kullanilan ¢ogu tibbi implant uygulamalarmda metalik
implantlar tercih edilmektedir. Kristal yapilari ve mekanik ozellikleri metallerin biyouyumlu malzeme olarak
kullanilmasinda onlara avantaj kazandirirken, sert ya da yiiksek yogunlukta olmalari kullanimlarin1 dezavantaja
cevirebilir. Tibbi cihaz uygulamalarinda en yaygin olarak kullanilan metaller ve alagimlar; paslanmaz gelik (316L
SS), titanyum ve alagimlari, kobalt esasli alagimlar ve tantal esasli alagimlardir [11-17].

I1. Polimerler: Tip alaninda biyomalzeme olarak ¢ok ¢esitli polimerler kullanilmaktadir. Yiizlerce ¢esit
polimerik malzeme {iretilmesine karsilik bunlarin ¢ok az1 medikal uygulamalar (protez, dental, implant, pansuman
malzemeleri) i¢in kullamilir. Tek kullanimliktan baska uzun siireli kullanimlara kadar iiretilebilen cesitleri vardir
[18]. Bu tiir biyomalzemelerin uygulamalarda siklikla Polistiren (PS), Polietilentereftalat (PET),
Politetrafluoretilen (PTFE), Poliiiretan (PU), Polietilen (PE) gibi malzemeler kullanilmaktadir. Uygulamalari
genellikle yiiz protezlerinden, kalp bilesenlerine (yapay kalp ve kalp destek cihazlari gibi), protezlere, sonda, yapay
damar dokulari, kal¢a ve diz eklemlerine kadar uzanir. Ayrica, ¢esitli islevler i¢in tibbi yapistiricilarin, sizdirmazlik
maddelerinin ve kaplamalar {izerine hazirlanmasina polimerik biyomalzemeler de eklenir. Polimerlerin fiziksel
davranist; cilt, tendon, kikirdak ve damar duvarlarinin yan sira ilag dagitimi vb. igin yararli olan yumusak doku
gibi yapilara yakin bir benzerlige sahip olmasidir. Eklem protezlerinin yerine polietilen, kirtk tespitinde ise siitlir,
vida ve plaklarda polikaprolakton kullanimi polimerik biyomalzeme tiirlerine 6rnek olarak verilebilir [19, 20].

1. Seramikler: Seramikler, polimerler ve metaller giiniimiizde en ¢ok kullanilan implant malzeme
gruplart igerisinde yer almaktadir [21]. Genel olarak seramik malzemeler giiniimiize kadar dis hekimliginde tedavi
edici malzeme olarak kullanilmistir. Bu malzemeler; kronlardan, ¢imentolardan ve protezlerden olusur. Gozlikk
camlari, termometreler ve bazi tibbi cihazlarin yapiminda kullanilabilirler. Baz1 seramikler ise; yapi iskeleleri,
kemik onarimi ve eklem degistirmek igin yapisina ve fiziksel davraniglarma uyumlu birgok alanlarda kullanilmigtir
[22, 23]. Bununla birlikte, disiik kirilma tokluklart bu malzemelerin yiik tasiyan uygulamalarda kullanimini
sinirlar [24]. Biyouyumlu malzeme olarak kullanilan bazi seramikler alumina (Al2Os3), zirkonya (ZrO5), biyoglass
(Na,0CaOP,03-SiO) seramiklerdir [25].

IV. Kompozitler: Dis hekimligi alaninda kullanilan en basarili yapilar kompozitlerdir. Bu biyomalzemeler
restoratif malzemeler ve dental amalgamlardir. Karbon takviyeli polimer ve karbon-karbon kompozitleri;
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metallerin kullanim amaglarina mekanik ve fiziksel uyumluluklari nedeniyle eklem replasmani ve kemik onarimi
icin biyik ilgi gormektedir. Bununla birlikte, kompozit malzemeler; protez uzuvlar igin yaygin olarak
kullanilmaktadir [26, 27]. Diisiik yogunluk/agirlik ve yiiksek mukavemet kombinasyonlari bu tiir uygulamalar i¢in
istiin yapi iskeleleri olmalarmi 6n plana ¢ikartmaktadir [28]. Kompozit malzemlerin bir alt grubu olan
nanokompozit malzemeler ise daha yiiksek su igerikli malzemeler, gesitli kompozitler hazirlamak i¢in hiicre dostu
mikro ortamlar saglar. Ortopedik protez implantlar i¢in TiO2 nano kaplamalar kullanilmigtir [29]. TiO; nanotiip
esasli kompozitlerin aginma ve yipranma etkisini kontrol etmek i¢in kal¢ca ve diz eklemlerinin onariminda
kullanimlar1 olduk¢a yaygindir. Protez implantlarin yiizeyine kaplanmis nano yapili TiO,, gelistirilmis kemik
mineralizasyonu iizerinde oldukg¢a giivenlidir[30]. Genellikle yapilan kilinik farmokolojik islemlerde cesitli
manyetik nanoyapilar kullanilmaktadir. Hiicrelerin biyokimyasal ve fizyolojik ortamini degistirerek gelismis zar
gecirgenligi ile yiiklii parcaciklari hiicreye tasima iglevi goriirler [31].

V. Dogal Biyomalzemeler: Dogada yer alan biyomalzemeler olarak kullanilmasi disiiniilen hayvan ve
bitki diinyasindan tiiretilen yeni biyomalzemeler mevcuttur. Implantlar igin dogal malzemeler kullanmanin
avantajlarindan biri, kullanilan bu malzemelerin viicudumuzda bulunanlara benzer olmasidir. Bu malzemeler
dogal olarak toksin icermez ve kazandirdiklar1 biyokimyasal reaksiyonlar doku iyilesmesine yardimci olur. Bu
dogal polimerlerin karsilastig1 problem ise, ergime noktasi sicakliginin altinda fiziksel ve yapisinin {i¢ boyutta
degisimeleri egiliminde olmalaridir. Bu durum, farkli boyut ve sekillerde medikal uygulamalarin imalatin1 ciddi
sekilde kisitlar. Dogal malzemelere; kolajen, cam, tahta, kemik, kitin, mercan, seliiloz ve keratin 6rnek olarak
verilebilir [32].

V1. Nano Biyomalzemeler: Nano boyuttaki biyomalzemeler, konakda daha iyi hizmet émrii sunabilen
biyomedikal uygulamalar i¢in boyutlar1 10-100 nm araliginda olmasi gereken gesitli viicut proteinlerine, doku ve
organlarin reseptdrlerine ve DNA'ya yapisal olarak benzerdir. Bununla birlikte, 10 nm'nin altindaki boyutlarda
oldukca toksiktir ve reaktif olarak tanimlanabilir. Bu malzemeler; cesitli viicut reseptorleri ile serbestge etkilesime
girebilme 6zelliginde olup, hiicre zarindan hizla geger [33]. Nano biyomalzemeler; nano ilag dagitim sistemlerinde
[34], gen tedavilerinde [35], kanser tedavilerinde [36], doku miihendisliginde ve ortopedik implantasyonlarda [37]
yaygin olarak kullanilmaktadir.

B) Biyomalzemelerin Uygulamalari:

Konak iizerinde viicut yapisina uygun ve benzer islevlerde oOzellik sergilemeleri agisindan
biyomalzemelerin giiniimiizde genel olarak kullanilan uygulama alanlari agagida yer almaktadir [15].

I. Ortopedi: Biyomalzemeler i¢in en belirgin uygulama alanlarindan ve ana odak noktalarindan biri kalga,
diz, omuz, ayak bilegi ve dirsek gibi ortopedik implant cihazlar1 olmustur. Kirik tedavisi i¢in kullanilan ¢elik, vida
ve plakalar; V elementi katkili alasimlar [38], 316L SS, Ti-6Al-4V, Co-Cr-Mo alasimlar1 kafatasi, eklem ve
protezlerde implant malzemeleri olarak kullanilir [39, 40].

1. Kardiyovaskiiler Uygulamalar: Kardiyovaskiiler veya dolasim sistemlerinde, biyomalzemeler; kalp
kapakgiklarini, endovaskiiler stentleri, vaskiiler greftleri, stent greftlerini ve implantlarla basarili bir sekilde tedavi
edilebilen diger yapay kalp ve kalp destek cihazlarini onarmak i¢in kullamilir. Silikon, kompozitler, poli(iiretan),
paslanmaz gelik gibi biyomalzemeler doku ve organlarin yapisinda kullanilirken, islevini yitirmis kalp pilleri veya
elektronik cihazlarin biyosensor gorevinde yer alan Ta ve alasimlari, Ti ve alasimlar1 kullanilmaktadir [7].

11l. Doku Miihendisligi Iskeleleri: Doku miihendisligi, onarim veya degistirme uygulamalar1 igin doku
elde etmenin en 6nemli yollarindan biridir. Amaci, yeniden iiretilebilir, biyoaktif ve biyolojik olarak emilebilir 3D
yapt iskelelerini belli 6zelliklere sahip olarak tasarlanmak ve imal edilmektir. Yiik tasima kosullar1 altinda bile
yapilarmi ve biitinliiklerini ongoriilebilir siire boyunca korurlar. Biyoseramik malzemeler zehirleme tehlikesi
gostermemesi ve hafif olmalarindan dolay1 tip teknolojisinde kullanimlari artarken, alumina ise kemik olarak farkli
protezlerin olusturulmasi ya da hasar gérmiis kemik onarimlarinda, metal olan biyomalzemelerin kaplamalarinda
kullanilir [41].

IV. Géz: Kirma kusuru ve korliige yol acan ¢esitli hastaliklara g6z organ1 maruz kalabilir. Diyabetik
retinopati, katarakt, yasa bagli makula dejenerasyonu goz hastaliklarindan bazilaridir. Bu tiir hastaliklardan
etkilenen insanlarin yasamlarini iyilestirmek i¢in polimer ve minarel(cam:SiO,) hammedeli biyomalzemelerden
olugan implantlar vardir. Bu tiir tibbi uygulamalardan bazilari silikon, mercek ya da lensler olarak tercih edilirken
sagliga zarar vermemeleri g6z Oniinde bulundurularak, ultraviyole isina karsi koruma gostermeleri tercih
konusudur. Lens kullaniminda tercih edilen malzemeler kullanici agisindan biyouyumlu olmalidir. Camlarin
biyolojik ¢o6zeltilerdeki reaktivitesinin biiyiik bir kismi anlasilmis olsa da, camlarin 6rnegin biyolojik olarak
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emilebilir polimerlerle karsilikli etkilesimi tam olarak anlagilmamistir. Bu nedenle, yeni tibbi uygulamalar i¢in
biyoaktif cam bilesimlerine yonelik arastirma ve gelistirmeler, bir siire daha giindemde olacaktir[42]. Ayrica,
polimerlerin bir tiirii olan PMMA (polimetilmetakrilat) optik &zelliklerinin iistiinligiinden dolay1 goz i¢i lenslerde
kullanmilir [43]. Gozlik ve lens segimlerinde mekanik 6zelliklerin yaninda malzemenin gegirgenlik, yansima,
sogurma ve kirilma indisleri de kullanici biyouyumlulugu agisindan énemlidir. Bunlara ek olarak, bu alanlarinda
giiniimiiz teknolojisinde akilli ve yenilik¢i malzemeler grubu igerisinde yer alan sekil hatirlamali alagimlar (6rnegi
Ti ve alagimlar1) gozliik cergeve hammaddesi olarak ta kullanimi oldukg¢a yaygindir. Bu alagimlarin gekil hatirlama
etkisi ve siiper elastiklik 6zelliklerinden faydalanilir(Sekil 3)[44].

Sekil 3. Optik ve optisyenlik alaninda kullanilan siiperelastlik 6zelligine sahip NiTi sekil hatirlamali alagimi kullanimi [44].

V. Dis Uygulamalar: Agiz iginde hem dis hem de destekleyici dis eti dokular1 bakteriler tarafindan
meydana getirilen hastaliklar ile kolayca tahrip edilebilir. Dis bosluklari, plaktaki metabolik aktivite ile iliskili
dislerin mineral kayb1 ve ¢6ziinmesi yogun dis kayiplarina neden olabilir. Bu malzemeler ile dis kronlar1 ve kokleri
degistirilebilir veya restore edilebilir. Dis¢ilik uygulamalarinda iyilestirici olarak kullanilan bazi biyomalzemelere
dolgu malzemelerinde kullanilan dental amalgamlar, sertlik ve dayaniklilik agisindan titanyum, tantalyum, krom
ve alagimlari, altin gibi biyouyumluluklari yiiksek malzemeler 6rnek verilebilir [27]. Seramik dis implantlar
tilkiiriige karst direngli olmalari, yiiksek basinca karsi dayanikli olmalari, dogal dis yapisina benzer olmalarindan
dolay1 estetik goriiniisleri acisindan discilik uygulamalarindan kullanim alanlar1 genis olan malzemeler
icerisindedir [4].

V. Yara lyilestirici Uygulamalar: implante edilebilir biyomalzemelerin en eski kullanimlarindan biri,
yaranin kapatilmasi i¢in bu tiir iyilestiricilerin kullanilmasina kadar izlenebilir. Bir diger 6nemli yara iyilestirme
kategorisi ise kirik tespit cihazlaridir. Bunlara kemik plakalari, vidalar, ¢iviler, ¢ubuklar, teller ve kirik tedavisi
i¢in kullanilan diger cihazlar dahildir. Bu malzemeler Kompozitler, Ti ve alagimlari, Co-Cr-Mo alagimlari, 316L
SS olabilir [43].

VII. Ila¢ Dagitim Sistemleri: Tibbi uygulamalarda hizli bir sekilde biiyiiyen alanlar igerisine giren ilag
dagitim sistemleri; ilaglarin kontrollii ve hedefli dagitimina yonelik cihazlarin olusturulmasi olarak tanimlanabilir.
Bunlar i¢in ¢esitli biyomalzeme tiirleri kullanilir. Bunlar arasinda en énemlileri metal esash biyomalzemelerdir.
Bazi metalik malzemelerin yiiksek mukavemeti ve kirilmaya karst direnci, uygun isleme, giivenilir uzun vadeli
performans i¢in iyi elektriksel iletkenlik saglayabilir ve bunlarin tiimii implantasyon i¢in milkemmel 6zellik olarak
6n goriilebilir [45].

11l. METALIK BIYOMALZEMELER VE BiYOMETAL ELEMENTLER
A) Metalik Biyomalzemeler:

Lane, 1895'te kemik kirig1 onarimlari ve tespitleri i¢in metal bir plakay1 ilk kez piyasaya siirmiistiir ve metaller
yaklagik 100 yildan fazla bir sliredir implant malzemesi uygulamalarinda kullanilmigtir [46]. Gegmiste
malzemenin dokuyu degistirmeden, doku ile bir arada bulunmasi nedeni (biyoinert) ile giimiis ve altin elementleri
¢ok kullanilmalarina ragmen, gergekte bu elementler pahali ve zayif mekanik 6zellikler (diisik mukavemet ve
diisiik sertlik) sergilemektedir. lerleyen dénemlerde; metal implantlarin kullaniimasi sonucunda kemik dokusu
tizerinde zayif korozyon davraniglar ve biyoaktif metalik yiizeyler gibi sorunlarla kars: karsiya kalinmigtir [47,
48]. Bu yiizden kemik kiriklarini ve eksikliklerini tedavi etmek i¢in tibbi implantlarin gelistirilmesi biiyiik nem
tagimaktadir. Lister, metalik alagimlarin tibbi implantlar da kullanmasimi ve gelistirilmesini saglamistir [49].
1920'ler de bagka herhangi duruma kars1 ¢ok daha {istiin korozyon direncine sahip olan paslanmaz ¢eligin piyasaya
stirlilmesinden kisa bir siire sonra, bu durum klinisyenlerin ilgisini hemen ¢ekmistir. Bu gelismeden sonra, metal
implantlar yaygin olarak klinik uygulamalarda kullanilmaya baglanmistir. Bu siireglerin bir adim ilerisi olarak
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gelistirilmis olan metalik alagimlar, iyi biyouyumlulugun yani sira gelismis mekanik o6zellikleri ve yiiksek
korozyon direngleri gibi 6zellikleri nedeniyle tibbi implantlarda saf metallerden daha genis uygulamalar arasina
girmistir [4].

Metaller 17. yilizyildan beri implantlarda kullanilmaktadir. Metaller, biiyiik elastik deformasyonlar veya
herhangi bir kalic1 deformasyon olmaksizin 6nemli yiikler tagiyabilen yapilarm iiretilebilmesi i¢in yiiksek elastik
modiillere sahiptir. Esnektirler, bu da akma noktasinin agilmasinda ani kirilganlik yerine plastik deformasyon
iirettigini gosterir ve ciddi biitiinliik kaybindan dnce bilesenleri degistirmek i¢in revizyon ameliyati gibi diizeltici
onlemlere izin verir. Metaller ¢ok sayida yiik bosaltma dongiisiine dayanabilen kemik plakalar1 veya viicutta biiyiik
yapili olan kemikler gibi bolgelerde kullanilmalarina iligkin en ¢ok bagvurulan biyomalzemelerdir. Metalik vidalar
ilk kez 18. ylizyilda kullanilmis ve kalga-diz protezleri gibi yiik tasiyan sistemlerde ve i¢-dis kemik kiriklarinin
onarilmasina yonelik kullanimlart agisindan avantajli oldugu kanitlanmistir. Bununla birlikte, kemik destegi ve
degisimi i¢in hizmet edecek implantlarin tiretimi i¢in metallerin se¢imi tamamen kullanilacak olan biyometallerin
cesitli 6zelliklerine baglhidir [20].

Metallerin; mitkemmel elektriksel-termal iletkenlik ve mekanik 6zellikleri de vardir. Bu 6zelliklerinden
dolay1 yaygin biyomalzeme olarak kullanilirlar. Bazi elektronlar metallerde serbest haldedir. Boylece bir elektrik
yiikiini ve termal enerjiyi hizla aktarirlar. Hareketli serbest elektron, pozitif metal iyonlarini bir arada tutan
baglayici bir kuvvettir. Cogu metalin yiiksek 6zgiil agirlik bandinda yiiksek ergime noktalarina neden olan siki
paketlenmis atomik yapilari, ¢ekiciligin i¢lerinde gii¢lii oldugunu agik¢a ortaya koymaktadir. Metal iyonlarinin
konumu, metalik bag temelde ¢ift yonlii oldugu i¢in; kristal yapiya herhangi bir zarar vermeden degistirilebilir.
Metal iyonlarmin bu 6zelligi, plastik olarak deforme olabilen bir kati ile sonuglanir. Bu siire¢te implant imalatinda
kullanilan metallere yiiksek bir 6nem verilmektedir [22]. Metalik biyomalzemelerin bazi 6zellikleri Tablo 1°de
verilmistir [50].

Tablo 1. Metalik biyomalzemelerin bazi 6zellikleri [50]

Paslanmaz Co-Cr-Mo Ti-6Al-4V

Ozellikler Celik Alasimlar: Alasim Tantalyum
Cekme Dayanimi (Mpa) 485-860 655 860 207-517
Akma Dayanimi (Mpa) 172-690 450 795 138-345

Uzama (%) 12-40 8 10 2-30

Kesit Daralmasi (%) - 8 25 -
Yogunluk (g/cm®) 7.9 8,3 45 16,6
Korozyon Dayanimi Zayif Ustiin Ustiin Iyi

Ayrica metaller, yeterli siineklik mevcut oldugunda istenen sekillere doniistiiriilmiis metalik
biyomalzemeler i¢in biyouyumlu kaplamalar olarak da iiretilebilirler. (Ornegin gézliik gergeveleri veya dis telleri
uygulamalarinda kullanilan gekil hatirlamali alasim gruplar1) Boylece tanelerin yeniden diizenlemesi, biittinliigi
bozmadan gerceklesir. Implant sistemlerinin ¢ogu metal veya alasimlardan yapilmistir. ideal implant
malzemelerini g6z oniine aldigimizda; biyouyumlu, yeterli tokluk, dayanim, korozyon direnci, asinma ve kirilma
direncine sahip olmahdirlar [51, 52]. Tablo 2’de baz1 biyomalzemeler ve kortizol kemige ait dzellikleri verilmistir
[50].

Tablo 2. Baz1 biyomalzemeler ve korzitol kemige ait 6zellikler[50]

Malzeme Yogunluk (p) Elastisite Modiilii (Gpa)
Kortikal Kemik ~2.0g.cm?® 7-30
Co-Cr Alagim ~8.5g.cm? 230
Paslanmaz Celik ~8.0g.cm? 200
Titanyum ~4.5g.cm? 110
Ti6Al4V ~4.4 g.cm?® 106

Kimyasal bilesime veya implante edildiklerinde ortaya cikardiklar1 biyolojik tepkilere gore, kullanilan
malzemeler kategorize edilebilir [53];

Birinci Nesil; Biyoinert Malzemeler: Paslanmaz gelik (316L SS) ve kobalt-krom esasli alasimlar
ortopedik uygulamalarda basariyla kullanilan ilk metalik malzemeler arasinda yer almaktadir. Daha sonra,
titanyum ve alagimlari 1940'larda tanitilmistir. 1960'larda NiTi sekil hatirlamali alagimlarin (SHA) piyasaya
siiriilmesiyle, yepyeni bir uygulama yelpazesi ortaya ¢ikmistir. Bu geleneksel metalik malzemelerin yani sira,
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1960'larda sekil hafiza etkisine (SHE) sahip NiTi alasimi kesfedilmistir. SHE, bir malzemenin “plastik™ olarak
deforme edildikten sonra 1sitildiginda seklini geri kazanma yetenegidir. Bu olgu, diisiik sicakliktaki bir mikro
yapidan yiiksek sicakliktaki bir mikro yapiya gecise Ozgiidiir. Siiper elastik davranisa sahip gerilme kaynakli
martensit yapilar, diger birinci nesil metalik malzemelere kiyasla daha fazla yiik tasima uygulamasina sahiptir.
Osteotomiler i¢in zimba telleri, kirik onarimi, uzun kemik saftlari i¢cin dahili fiksatorler, spinal diizelticiler,
vertebral aralayicilar ve protezlerin sabitlenmesi igin kullanilirlar [54]. 316L SS’den yapilan eklem kalga protezi
1950'lerin sonlarinda kullanilmustir. En yaygimn olarak kullanilan bu simif; 316L SS, nikel veya mangan gibi
stabilize edici elementleri icerisinde bulundurmaktadir. Klinik uygulamalarda en yaygin olarak kullanilan ve
kimyasal kompozisyonunda agirlik¢a %0.03 karbon, %17-20 krom, %12-14 Ni, %2-3 molibden ve diisiik miktarda
nitrojen igeren paslanmaz ¢elik malzemesidir. Kompozisyonda diisiik miktarda mangan, fosfor, silisyum ve kiikiirt
elementleri de bulunabilir. Ortopedik ameliyatlarda plakalar, vida ve kalga ¢ivisi olarak yaygin kullanilir. Yapay
disk iretiminde polietilen (PE) ile birlikte kullanilan Co-Cr-Mo alagimi (ASTM F75, Vitallium) kalca
protezlerinde kullanilmaya baslanilmistir. Benzer sekilde, miikemmel korozyon direnci ve asmma direnci
nedeniyle Co-Cr alasimlar1 da yapay disk degistirme sistemlerinde kullanilir [55].

Ti ve alasimlari, orta derecede bir elastik modiil ve iyi bir korozyon direnci igeren miikemmel
ozelliklerinden dolay1 biyomedikal uygulamalara girmistir. Bu metal, kemige sikica entegre olur, boylece gevseme
ve bozulma risklerini azaltir. Ayrica, Al ve V alagim elementleri alfa-beta (o+f) mikro yapisini stabilize eder ve
Ti implantlarin mekanik 6zelliklerini iyilestirir.

Ikinci Nesil; Biyoaktif ve Biyolojik Olarak Pargalanabilen Malzemeler: Bu gruba ait metalik
biyomalzemeler 1980 ve 2000 yillar1 arasinda kesfedilmistir; kemik dokusunu, rejenerasyonu ve iyilesmeyi
arttiran malzemelerdir. Bu malzemeler mineralizasyon, kemik onarimi ve fiksasyon gibi hiicresel tepkileri aktive
eder. Yiizey yapilarmin iyilestirilmesi icin ¢esitli yontemler arasinda elektroforetik biriktirme, plazma, radyo
frekanst veya iyonik 15in piiskiirtme, lazer ablasyon veya sicak izostatik basin¢ kullanan biyoaktif seramik ile
kaplama yer alir. Plazma sprey biriktirme ile Ti ve alagimlari {izerine hidroksiapatit (HA) kaplama su anda
biyomedikal uygulamalar i¢in en yaygin olanidir. Alternatif olarak, fizyolojik ortamda yogun bir kemik benzeri
apatit tabakasi olusturma kabiliyetine sahip ince bir Ti tabakas1 gibi yiizeyler gelistirmek i¢in metalik yiizeylerin
kimyasal modifikasyonlari, termokimyasal islem ve asindirma islemi kullanilir. Kendiliginden olusan tek
tabakalarin baglanmasi, Na;HPO4 ve Ca(OH), ¢ozeltilerine art arda daldirma ile yiizeye polimer zincirlerinin
baglanmasi, daha sonra hiicresel ¢ogalmay1 ve farklilagmayi kolaylastiran metal yiizeylerin gelistirilmesine
yardimet olur. Ayrica, esas olarak glutaraldehit kimyasi yoluyla amino ve karboksil yonelimli immobilizasyon
kullanilarak silanize edilmig titanyum oksit yiizeyleri yoluyla polimerlerin ve biyomolekiillerin kovalent kimyasal
baglanmasi ve fotoaktif bir grupla biyomolekiillere “asilama” yoluyla fotokimya umut verici metalik biyomalzeme
olarak tasarlanmistir [56].

Uciincii Nesil; Molekiiler Diizeyde Spesifik Hiicresel Tepkileri Uyarmak I¢in Tasarlanmis Malzemeler:
Bu metalik biyomalzemeler; biyoaktivite, biyolojik olarak par¢alanabilirlik ve biyolojik olarak emilebilirlik gibi
dikkate deger ozellikleri sayesinde molekiiler diizeyde belirli hiicresel tepkileri uyarir. Bu tiir metal implantlarin
iic boyutlu gozenekliligi, hiicresel istilayil, tutunmayi ve g¢ogalmayi gergeklestirir. Biiylime faktorleri gibi
peptitlerle yiizeylerin iglevsellestirilmesi, hiicre farklilasmasi, anjiyogenez ve doku olusumu gibi spesifik hiicre
yanitlarin tetikler. Ugiincii nesil metalik yap1 iskeleleri; biyouyumluluk, sitotoksisite, biyobozunurluk, yiik tasiyan
bolgelerde kemik dokusu rejenerasyonu, yeni kemik olusumunun ilk asamalarinda biitiinliik, doku onarimu ile es
zamanli emilim, gézeneklilik ile baglantili ara baglanti, doku biiylimesi gibi istenen 6zelliklere sahip olmalidir
[57].

Metalik kopiikler gibi gozenekli yapilara sahip metalik biyomalzemeler, hem kemik dokusu
miihendisliginde hem de esas olarak Ti ve alagimlarindan olusan ilag dagitiminda kullanilir. Metalik biyomalzeme
olarak kullanilan temel elementler Tablo 3’te verilmektedir [58].
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Tablo 3. Biyomalzeme olarak kullanilan temel elementler [58].
Element Sembol Atom Numarasi Amm(ﬁ)glrhg' Kullanimi
Aliminyum Al 13 26,98 Alagim Elementi
Kobalt Co 27 58,93 Temel Element
Krom Cr 24 52,0 Alasim Elementi
Iridyum Ir 77 192,2 Alagim Elementi
Demir Fe 26 55,85 Temel Element
Mangan Mn 25 55,94 Alagim Elementi
Molibden Mo 42 95,94 Alasim Elementi
Nikel Ni 28 58,71 Alagim Elementi
Niyobyum Nb 41 92,91 Alagim Elementi
Paladyum Pd 46 106,4 Alasim Elementi
Platin Pt 78 195,1 Temel Element
Tantal Ta 73 181,0 Alasim Elementi
Titanyum Ti 22 47,9 Temel Element
Tungsten W 74 183,9 Alagim Elementi
Vanadyum \Y 23 50,94 Alagim Elementi
Zirkonyum Zr 40 91,22 Alagim Elementi

Bazi temel elementlerin, biyolojik etkilere kars1 viicuda vermis oldugu tepkiler Tablo 4’ de belirtilmistir

[59].
Tablo 4. Elementlerin biyolojik etkilere kars1 viicuda vermis oldugu tepkiler [59].

Element Biyouyumluluk Kanserojen Genotoksik Mutajeyenik Sitotoksik Alerjenik Koergoifiy:l(ina
Kobalt X v v v 1 v v
Cinko X X X X 1 X X

Tantal v X X X l X X

Niyobyum v X X X l X X

Zirkonyum v X X X l X X

Titanyum v X X X > X X

Vanadyum X v v v 1 ? X

Molibden X ? N v ! N v

Altin v X X X 1 X X
Gilimis X X X X 1 v X
Krom X ? v v i v X
Platin X v v v i v X
Mangan X X v X T X v
Hafniyum o o 0 0 - X X
Kalay N X X X l X X

* Evet (v), Hayir (X), Yiiksek (1), Orta (<), Diisiik (]), Belirsiz (o), Siipheli (?)

Sekil 4’de baz1 alasimlama elementi olarak da kullanilan biyometallerin konak {izerindeki metal alerjisi
yiizdelerini gostermektedir [10]. Metal protein kompleksleri viicutta asir1 duyarlilik tepkilerini ortaya g¢ikarir.
Metale karst asirt duyarlilikla ilgili Metale karsi alerjik reaksiyonlarla ilgili baslica goriilen hassasiyetler sislik,
kasint1 ve kizariklik (dermatit) olusumu ve hatta bazi durumlarda astimdir. Duyarlastirici olarak da bilinen baslica
metal elementleri Sekil 4’de alerjik yiizdelerine gore dairesel grafikte gdsterilmistir.
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Sekil 4. Bazi elementlerin metal alerji yiizdeleri [10]
B) Biyometal Elementler:

Biyomalzeme elementi olarak tercih edilen genel biyometaller ve onlara ait baz1 6zellikler asagida
verilmektedir.

Kobalt (Co): Kobalt, esasinda B12 vitamininin bir bileseni olarak insan kirmizi kan hiicrelerinin
olgunlagmasinda bulunan temel bir eser elementtir. Kobalt esasli alagimlar ilk olarak 1930'larda tibbi implantlarda
kullanilmustir [60]. Ancak canli kemige kendiliginden baglanmazlar [61, 62]. Co-Cr alagimlarinin korozyon
direnci, paslanmaz ¢eliklerden ¢ok daha fazladir ve mitkemmel mekanik 6zelliklere sahiptirler [63]. Co, Cr ve Ni
yiiksek toksik elementler olarak siniflandirilmasina ragmen, CoCrMo alagimi toksik elementlerin iyon salinimini
smirlayan yiiksek korozyon direnci nedeniyle yiiksek biyouyumluluk gosterir [64]. Ayrica, Co esash alagimlar
diisiik siineklige, dusiik yorulma direncine, yiiksek maliyete ve pahali imalat siireglerine sahiptir. Ayrica, yiiksek
yogunluklu (9,8 g/cm?®) alasimlardir ve toksik metal parcaciklar salabilirler. Bu 6zelliklerinden dolay: biyouyumlu
malzemeler olarak kullanim amaglar1 simirli hale gelmektedir. Bununla birlikte, korozyon direnci davraniglari
nedeniyle CoCrMo alagimi hala baglantilarda kullanilan en popiiler alasimdir [49]. Disgilik ve ortopedi
uygulamalarinda ¢okga kullanimi olan Co esasli alagimlarda, atomik olarak agirlik¢a %65 ve daha fazlasi Co
elementinden meydana gelmektedir [4].

Cinko (Zn): Cinko, saglikli kemiklerin bilylimesi, gelismesi ve bakimi igin gerekli olan en 6nemli
metallerden biri olarak kabul edilir. Zn esasli biyomalzemeler, son zamanlarda ortopedik cihazlara,
kardiyovaskiiler stentlere ve diger tibbi uygulamalara uygulanabilen, umut verici yeni biyo-¢oziiniir metal tiirleri
olarak ortaya ¢ikmustir. Diger bozunabilir metalik biyomalzemelerle (Mg veya Fe esash) karsilastirildiginda, Zn
biyomalzemeler, hidrojen gazi olusumu olmaksizin daha uygun bir korozyon hizina sahiptir. Zn uygulamasi,
sirastyla kemik kalsifikasyonu ve kemik matris protein olusumu ile ilgili olan alkalin fosfatazda doza bagli bir
artis ve kollajen sentezinin uyarilmasimi saglar. Uygun biyouyumlu ¢inko tasiyicilari, kemik olusumunu tesvik
etmek i¢in Zn'yi implanttan yavas¢a salma kabiliyetine sahip olmasi gereken sekilde tasarlanir. Metalik Zn,
fizyolojik olarak ilgili bir metaldir ancak heniiz biyolojik olarak emilebilir bir tibbi implant olmas1 tam olarak
diistiniilmemistir [65]. Titanyum ve paslanmaz ¢eliklerle karsgilastirildiginda fiziksel ve mekanik 6zellikleri insan
kemigi ile gok daha uyumludur [66, 67]. Ayrica, Zn*? insanlar igin en bol bulunan ikinci elementtir ve esas olarak
kaslar ve kemiklerle tutulur ve daha da 6nemlisi, 600'den fazla enzim, uygun ydnlendirme ve islev i¢in Zn+2 'ya
ihtiya¢ duyar [68-71]. Bununla birlikte, tibbi implantlar olarak Zn biyomalzemeleri iizerine arastirmalar hala
smurlidir, gogu ¢aligma mekanik ve korozyon 6zelliklerinin in vitro analizine odaklanmistir [72]. Saf Zn, yiik
tastyan tibbi uygulamalar igin yeterince giilii degildir [65]. Mekanik mukavemetini arttirmada, Zn esasl alagimlar
olugturmak i¢in Zn'nin diger elementlerle alasimlandirilmasi gerekir. Son zamanlarda yapilan bazi arastirmalar;
aliminyum, nadir toprak, neodim ve itriyum gibi elementlerle alasimlandirmanin Zn alagimlarinin mekanik
Ozelliklerini 6nemli dlgiide artirabilecegini gosterse de, bu alagim elementlerinin ¢ogu potansiyel toksisitelerinden
dolay1 arzu edilmez [66, 73, 74]. Bu nedenle periyodik tablonun Mg, Ca (kalsiyum) ve Sr (Stronsiyum) gibi I1A
grubu besin elementleri insan sagligi {izerinde 6nemli mineral takviyeleri olduklart i¢in daha ¢ok tercih
edilmektedir [74-76].

Tantalyum (Ta): Gozenekli tantal, benzersiz bir dizi fiziksel ve mekanik Ozelliklere sahip bir
biyomalzemedir. Ta elementi yiizyillardir biyouygulama alaninda kullanimi olan metalik elementler arasinda yer
almaktadir. Giivenli ve hizli kemik biiylimesine izin vermek i¢in tamamen birbirine bagli gézeneklere sahip yiiksek
hacimli bir gozeneklilige (%80) sahiptir [77]. Kemik ve yumusak doku ile entegrasyon i¢in mitkkemmel bir ylizey
gorevi goren gozeneklilik ve sertlik agisindan slingerimsi kemige benzer. Tantal gibi ge¢is metalleri biyouyumlu
elementler olarak rapor edilmistir [14, 78] ve bu nedenle, baglanti yer degistirmeleri igin imalat cihazlari ve
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yapilart gibi kullanim alanlarina sahiptir. Refrakter bir metal olan Ta, vaskiiler ligasyon klipslerinde, arteriyel
stentlerde, tel orgiilerde ve siitiirlerde genis uygulamalara alanlarinda yer alir. Ferromanyetik 6zellikte olmadigi
icin yumusak doku ortaminda iyi hizmet eder ve Manyetik Rezonans (MR) gibi tanisal tarama sirasinda yer
degistirmez, donmez veya 1sinmaz. Ta kaplamalar, 1siyla sertlegsen polimer kopiigiin pirolizi veya camsi bir karbon
iskeletinin yilizeyinde kimyasal buhar biriktirme yoluyla iiretilir. Tungsten ve molibden iceren Tantal, in vivo
kosullarda korozyona karsi olduk¢a direnglidir ve mitkemmel mekanik 6zelliklere sahiptir. Cerrahi implantlarin
iiretimi i¢in alagimsiz Ta plakasi, levha, serit, cubuk ve tel gibi formlarinin kullanildigi iyi bilinmektedir. 100 nm
kalinliginda Ta, Nb veya Ti filmi ile yiizeyi kaplanmis silindirik (4 mm ¢apinda) polikarbonat polimer tikaglar,
argon atmosferinde sogutulmus (4°C) bir vakum odasinda magnetron piiskiirtme yontemi kullanilarak elde edilir.
Pt, Hf, Ta ve Zr gibi elementlerin mekanik dayanimlarinin yiiksek olmamasi nedeniyle konakda implantasyonlari
smirlidir. Ta elementi, x-151m1 bandinda yiiksek kiitle absorpsiyon katsayisina sahiptir, bu da onu viicut sivilarina
kars1 pratik olarak tamamen bagisik hale getirir ve tahris etmez [14]. Ta elementi ve Ta esash alagimlar yiiksek
yogunluklari, ergime noktalari, milkemmel sekillendirilebilirlikleri, iyi termal iletkenlikleri, yeterli kirilma
tokluklar (disiik sicakliklarda bile), korozyon direnci ve kaynaklanabilirlikleri ile biyomalzeme olarak giderek
daha fazla kullanim alanina erigmistir [79].

Niyobyum (Nb): Nb, 2468°C ergime noktasina ve iyi termofiziksel dzelliklere sahip refrakter bir metaldir
[80]. Niyobyum, yeni alasimlar gelistirmek i¢in bir alasim elementi olarak biyomedikal alanda biiyiik ilgi
gormiistlir ve bu nedenle, baglant1 yer degistirmeleri igin imalat cihazlar1 ve yapilari i¢in uygun kullanim alanlar
olarak kabul edilir. Kimyasal bilesimdeki degisiklikler nedeniyle, Ti—Nb ve Zr—Nb alagimlar1 gibi Nb igeren
alagimlarin, gelismis korozyon direncine ve biyouyumluluga sahip oldugu kanitlanmigtir [81, 82]. NiTi alagimina
Nb elementinin eklenmesi, NiTiNb alagiminin faz denge sistemini, alagimin fiziksel 6zelliklerini etkili bir sekilde
iyilestirebilen biiyiik 6l¢tide degistirebilir [80, 83, 84]. Ayrica, bazi ¢alismalar, Nb elementinin dahil edilmesiyle
yiizey kimyasindaki degisikliklerin kemik yapisi igerisindeki farklilasmayi arttirdigini gostermistir [85].

Stronsiyum (Sr): Stronsiyum, antirezorptif ve anabolik etkileri nedeniyle osteoporoz tedavisinde
kullanilir. Ayrica, viicutta depolanan toplam Sr igeriginin %98'i, esas olarak yiizey degisimi veya iyonik yer
degistirme ile meydana gelen kemik kristallerine kolayca dahil edildiginden dolay iskelet sisteminde bulunabilir.
Sr, preosteoblast farklilasmasinda kollajen ve kollajen olmayan protein sentezini destekler; osteoklast
farklilagsmasi ve islevinde engelleyici bir role sahiptir. Bu biyomalzemeler, 300 mm ile 500 mm arasindaki genis
gbzenek boyutu nedeniyle %99 ara baglanti ile goézenekli olarak islev goriir. Genel gozeneklilik, yiik tagima
kapasitesinde kemik biiyiimesini artiran bir sikistirma mukavemetine sahiptir [86].

Magnezyum (Mg): insan viicudunda en ¢ok bulunan dérdiincii element olan ve %60 oraninda kemiklerde
bulunan Mg elementi, insan viicudu i¢in ¢ok dnemli bir elementtir. Magnezyum ve alagimlari, miikemmel mekanik
oOzellikleri, insan kemigininkine benzer elastik modiilii (45 GPa) [87] ve yiiksek biyouyumluluklari nedeniyle
biyolojik olarak pargalanabilen malzemeler olarak biiyiik potansiyel gostermistir [88]. Yine de, magnezyum
alasimlarinin klinik uygulamasi, 6zellikle kloriir iyonlar1 dahil agresif ortamlarda, zayif korozyon direncleri ile
siirlidir [88]. Magnezyum alagimlarinin zayif korozyon direnci, hizli pH degeri artigina [89], hidrojen salinimina
[90] ve mekanik mukavemetin hizli disiisiine [91] yol acarak implantasyon basarisizligima neden olabilir.
Magnezyum alagimlarinin korozyon direncini arttirmak igin; alasimlama [92], tane boyutunu inceltme [93], iyon
implantasyonu [94], kaplama [95] ve benzeri bir¢ok teknik yaygin olarak kullanilir. Bu teknikler arasinda kaplama
teknigi, magnezyum alasimlarimin hem korozyon direncini hem de biyouyumlulugunu iyilestirmek i¢in en basit ve
en etkili ydontemlerden biridir [96]. Son yillarda Mg alagimlari, kemik-doku mithendisligindeki uygulamalar i¢in
umut verici biyolojik olarak parcalanabilen malzemeler olarak iin kazanmistir. Bununla birlikte, biyolojik olarak
bozunabilir saf Mg'nin diger metalik biyomalzemelere kiyasla iyi beklentilerine ragmen, bu malzemenin ortopedik
uygulamalar i¢in kullanilmasinda ¢esitli zorluklar vardir. Zorluklardan biri, viicudun fizyolojik yiikiinii stirdiirmek
i¢in yetersiz olan ve dolayisiyla yiik tagryan bir implant olarak kullanimini engelleyen saf Mg'nin diisiik mekanik
mukavemetidir [97]. Bu nedenle saf Mg'nin gesitli alasim elementleri ile giiglendirilmesi gerekmektedir. Mg esash
yiik tagtyan implantlarin gelistirilmesindeki bir diger zorluk, fizyolojik ortamda hizli bozulmalaridir [98].

Zirkonyum (Zr): 1990'larin basinda dis protez cerrahisi i¢in zirkonya (ZrO;) kullanildi. Polimorfik
zirkonya yapist; zirkonyanin monoklinik (M), kiibik (K) ve tetragonal (T) olmak {izere ii¢ kristal formunda bulunur.
Kristal formlar alagimlarin mekanik ozellikleri ile yakindan ilgilidir. Zirkonya yiiksek kirilma toklugu ve
mukavemeti, kimyasal kararlilik, Gstiin aginma ve korozyon direnci, yiiksek sertlik, diisiik 1s1l iletkenlik ve
biyouyumluluk gibi 6zellikleri ile biyomalzeme olarak kullanilmaya elverigli bir malzemedir. Zirkonyum oda
sicakliginda monoklinik bir yap1 kazanir ve ortalama 1170 °C’de tetragonal faza, ortalama 2370 °C’de kiibik faza
doniisiir [99]. Zirkonyum elementi esash kiitlesel metalik camlar (bulk metallic glass, BMG), amorf yapilari
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nedeniyle yiiksek mukavemet ve sertlik, diisiik Young modiild, yiiksek yorulma limiti, iyi asinma ve korozyon
direnci sergiler ve bu da onlar1 biyomalzeme adaylar1 yapar [99]. Kismen stabilize edilmis zirkonya, oksit
seramiklerle karsilastirilabilir 6zellikleri nedeniyle biiyiik ilgi gormiistiir ve bu nedenle implant malzemesi olarak
dahil edilmesi diisiiniilmiistiir. Tamamen stabilize edilmis ZrO; ile karsilastirildiginda, bu seramik, polikristal
aluminadan iki kat daha fazla biikiilme mukavemeti i¢eren ve malzeme 6zelliklerinde gozlemlenebilir biyolojik
olarak bozunabilir bir degisiklik icermeyen daha uygun mekanik Ozelliklere sahiptir. Ayrica, tetragonal
partikiillerin monoklinik partikiillere martensitik doniisiimii sirasinda enerji absorpsiyon 6zelliginden dolayi
yiiksek kirilma direnci sergiler. Zr elementi; ¢cogu biyo uygulama alanlarinda yer alan paslanmaz ¢elik gibi konak
tizerinde uyumlulugu yiiksek, mekanik olarak kararli ve olduk¢a radyoopaktir [100]. Zr i¢erisinde yarilanma 6mrii
¢ok uzun olan radyoaktif elementler (uranyum, toryum, vb) de bulunur. Radyoaktif elementleri ayirmak ise
olduk¢a maliyetli ve uzun bir siire¢ gereken islemdir. Zirkonyum, titanyum elementi ile kati1 ergiyik
olusturabilmekte, benzer bir faz gecis sicakligi ile ayn1 allotropik doniisiime sahip oldugu icin nétr bir element
olarak kabul edilir. Zirkonya da, alumina gibi bulundugu fiziksel ortam iizerinde inert etki gosterir. Cok daha
yiiksek catlama ve biikiilme direncine sahip olan zirkonya, uyluk kemigi protezlerinde basariyla kullanilmaktadir
[101].

Titanyum (Ti): Titanyum elementi, yeryiiziinde bulunan element siralamasinda dokuzuncu, metal
siralamasinda ise dordiincii sirada yer almaktadir [102]. Mikroyapilarin ince ve kaba taneli ya da lamelli ve
eseksenli olmasi, titanyum ve alagimlarinin mekanik 6zelliklerini etkiler. Titanyum elementinin yogunlugu diisiik,
mukavemeti yiiksek olan bir element olarak bilinmektedir. Elastik modiilii degeri insan kemigine yakin, 240-270
Mpa ¢ekme dayanimina sahip, mitkkemmel korozyon direnci ile biyouyumlulugu yiiksektir [103-105]. Titanyum
ve alasimlart biyomalzeme uygulamalarinda 1930’lu yillarin sonlarina dogru diger alagimlara kiyasla hafif
olmasindan dolay1 kullanilmaya baslanmistir. Ustiin biyouyumluluk, toksik etki olusturmamas titanyumun en ok
kulllanilan metallerin arasinda gosterilmesine neden olmaktadir. Titanyum; magnetik olmayan, hafif, iglenebilir
mekanik 6zellikler gibi iistiin 6zellikleri oldugu i¢in en ¢ok tercih edilen metalik biyomalzemeler grubu icerisinde
yer almaktadir. Titanyum alasimlarindan NiTi alagimlarmin en oOnemli ozelligi sicaklik ile sekil
degistirebilmeleridir (Sekil hatirlama etkisi). Sekil hatirlamali bu alagimlar ortodontik teller, yapay kalplerde
kullanilan yapay kaslar, stentler ve ortopedik kelepgelerde kullanilmaktadirlar. Titanyumun maliyetinin yiiksek
olmasi bu elementin dezavantajidir. Bu kapsamda bir diger parametre ise alagimlarinin kullanim sicakligini1 600°C
ile sinirlt olmasidir [106]. Titanyum elementi yiizeyinde oksit tabakasi bulundurur. Oksit tabaka, titanyumun
yiizeyinde korozyona kars1 direncini arttirir ve biyouyumu saglar. Titanyum ve alagimlarinin oksit tabakal1 yiizeyi,
hiicre bilyiimesine genis olanaklar tanir [107]. implantasyon uygulamalarinda genellikle titanyum yiizeyi oksitle
kaplanir [108, 109]. Titanyum alagimlar farkli element katkilartyla biyomedikal uygulamalar i¢in genis kullanim
alani1 saglarlar. En ¢ok saf Ti ve Ti-6Al-4V (Ti-6/4 olarak da gosterilir) alagimlari olmak {izere; bunlarin yaninda
molibden, paladyum, kalay, vanadyum, aliiminyum, niyobyum, tantalyum ve zirkonyum gibi elementler
katkilanarak bazi mekanik ve kimyasal 6zelliklerinin degistirilmesiyle ¢esitli uygulamalarda kullanilmaktadir.
Gliniimiizde titanyum alagimlari; dis implantlari, splintler, kron koprii ve kismi protez, stentler ve baglayicilari,
eklem protezi gibi medikal ekipmanlarin tiretiminde kullanilmaktadir [110].

Vanadyum (V): Vanadyum, yeryiiziinde yaygin oldugu bilinen temel bir elementtir. Yillardir
biyouygulama alanlarinda kullanim: mevcut olan V elementi; NiTi bazli sekil hatirlamali alagimlarin mekanik
ozelliklerini iyilestirmek i¢in kullanilan elementler igerisinde yer almaktadir [111]. V elementi, Nb elementi ile
karsilastirildiginda diisiik ergime noktasina sahiptir ve diisiik 6zgiil agirliktadir [112]. Insanlarda kullanilmak igin
gelistirilen ilk metal alagim1 olan vanadyum ¢eligi kirik kemiklerin tedavisinde vida ve plaka olarak kullanilmistir.
Vanadyum ¢eliginin, in vivo testler lizerindeki ¢aligmalar sonrasi korozyon direncinin uygun olmadigin tespit
edilmis ve tibbi uygulama alanlarinda kullanilmas1 sinirlandirtlmistir. Gliniimiizde biyomalzeme olarak en yaygin
kullanilan titanyum alagimi eser miktarda V elementi iceren, Ti6Al4V’dur. Bu alagimin iiretilmesinde V elementi
alasimda katki elementi olarak kullanilmaktadir. Yap1 igerisindeki Al elementi a fazini stabilize edip a fazindan 8
fazina gegis sicakligini artirirken, vanadyum elementi ise B fazim stabilize eder. Bu alagimlar, korozyonlu
ortamlarda yorulmalara kars1 oldukga duyarl olarak gelistirilmiglerdir [113].

Molibden (Mo): Periyodik tablonun 6B grubunda yer alan bir gegis elementidir. Mo giimiisi beyaz bir
metaldir, sert ve ¢ok saglamdir. Yiiksek elastik sinirlar icerisinde yer almaktadir. Toksisitesi kiiglik kabul edilir.
Saf Mo, 10.2 g/cm® yogunluga ve 2617 °C ergime noktasina sahiptir. Mo'nun birincil kullanim, ¢elik ve dokme
demirde alagimlama elementi olarak metalurjik uygulamalardadir. Mo, mineral asitlerin neden oldugu korozyona
kars1 6zellikle iyi bir dirence sahiptir [114]. Co-Cr alagimlarinda, daha ince taneler iiretmek i¢in Mo elementi
eklenir, bu da dokiimden sonra daha fazla mukavemet sahip olmasi anlami tasir. Bu element, daha giiglii B -
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stabilize edici ozelligi ile temelinde bir alagimlandirma elementi olarak secilmistir. Kalga ylizey yenileme
cerrahisinde protez olarak Co-Cr-Mo alagimlari gelistirmek i¢in son yirmi yilda artan bir egilim vardir [23].

Altin (Au): Altin soy bir metal olarak, biyouyumlulugu yiiksek bir elementtir. Alagimlama ile mekanik
ozellikleri yiikseltilebilir. Disgilik uygulamalarinda baslica yap1 malzemesi olarak kullanilir. Saf altina kiyasla
altin alagimlarinin islenebilirlik 6zellikleri daha fazladir. Omiirlerinin uzun olmasi, yiiksek kararlilik ve yiiksek
korozyon direncine sahip olduklarindan dolay: yararli metaller olarak bilinir. Dis¢ilik endiistrisinde 6zellikle
kaplama malzemesi olarak kullanilan bu alagimlar, genel olarak atomik agirligi %75 ve lizerinde altin, geri
kalanlarini ise soy metaller olusturmaktadir. Bakir ve platin elementleri ilaveleri ile bu tiir alagim gruplarinin
dayanikliliklart arttirthirken, alasima katkilanan ¢inko elementi ilavesi sonucu alasimin ergime sicakligi
diistirmede iistiin rol oynamaktadir [41].

Giimiig (Ag): Atom numarasi 74 ve ergime noktasi 960.8 °C olan Ag metali dzellikle; iyonlarinin bakteriyi
yok edici etkisinin oldugu ve giiclii bir inhibitor (hastaligin yayilmasimi énlemede etkin rol saglayan parametre)
olarak kullanildig1 uzun zamandir bilinmektedir. Bu element %95’den fazla kiziltesi yansitma 6zelligine sahiptir.
Gezegen de en ¢ok 1s1 iletkenligine ve en ¢ok elektrik iletkenligine sahip elementtir. Giimiis ayn1 zamanda, insan
viicudunun i¢inde ve disinda bir antimikrobiyaldir. Az miktarlarda kullanildig1 zaman toksik degildir. Giimiis
iyonlari antiviral ve antifungal 6zelliklere de sahiptir ve dokularin yenilenmesinde rol oynayarak oldukga giivenli
ve antimikrobiyal biyouyumlu malzeme olarak kabul edilmektedir [115]. Giimiis elementinin biyomalzeme olarak
kullanilmasinin canlilar {izerinde bazi dezavantajlar1 da vardir. Ornegin, giines 1sinlarina uzun siire maruz kalan
insanlarda deri, goz gibi pigmentleri tahrip edebilir veya viicut igerisinde organlara taginirak konak tizerindeki
doku ve organlara zarar verebilir. Ancak; giimiis diger metallerle karsilastirildiginda en az toksik metallerden
biridir. Ilk antibiyotik maddenin giimiis oldugu diisiiniilmektedir. Giiniimiizde ise, bakteriyel enfeksiyon
risklerinin oldugu her yerde, bandajlar ya da yanik tedavisinde kullanilan ilaglara kadar saglik iiriinlerinin ¢ok
genis ¢apli alanlarda antimikrobiyal olmasi agisindan giimiis elementinden faydalanilmaktadir [116].

Krom (Cr): Kobalt alagimli biyomalzemeler genel olarak yiiksek asinma, sicaklik ve korozyon direncine
sahiptirler. Yapi igerisindeki krom elementi yilizdesinin artmasi, alasimin ¢6zeltilere kars1 olan korozyon direncini
de arttirmaktadir bu durum ise onlar1 biyomalzeme olarak kullanilmasi yoniinden etkin kilar. Ni-Cr alasimlarinin
yiiksek asit/alkali direncinin yani sira yiiksek sicakliklarda biiyiik tokluk ve mukavemet gibi avantajlar1 olmasina
ragmen, Ni’ ye kars1 yaygin asirt duyarlilik nedeniyle diger alagimlardan daha yiiksek biyolojik risk olustururlar
[117]. Alagimlara yiiksek yiizdelik oranlarda eklenen Cr elementi, korozyon direncini ve 1s1l direnci artirir [118].
Discilik ve ortopedi sektoriinde kullanim alanlar1 oldukg¢a yaygindir. Co, Cr ve Ni yiiksek toksik elementler olarak
siniflandirilmasma ragmen [119], CoCrMo alagimu toksik elementin iyon salimimini smirlayan yiiksek korozyon
direnci nedeniyle yiiksek biyouyumluluk gosterir [64].

Platin (Pt): Platin elementinin korozyona olan direngleri yiiksek olmasina ragmen mekanik 6zellikleri
diistiktiir bu ylizden; platin ve diger soy metaller kalpte atinimlarin baglamasini uyaran otonom merkezde elektrot
ya da sinirsel uyarim cihazlari olarak kullanilir [120]. Platin, tantal ve zirkonyum gibi elementlerin mekanik
dayanimlarinin yitksek olmamasi nedeniyle implant olarak kullanim alanlart sinirhidir.
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IV.SONUC

Biyomalzeme aragtirmalari alaninda, kemik onarimi ve implant tercihi i¢in bozunabilir malzemeler aktif
olarak aranir ve biyobozunurluk yapilari ikinci bir ameliyattan kagimmayi ve hastalar i¢in agri ve maliyeti
azaltmay1 sagladigindan dolayi gok fazla ilgi goriir. Genel olarak biyouygulama alanlarinda kullanilabilecek olan
malzemelerin; mekanik o&zellikleri, biyolojik davranislari, biyolojik bozunma mekanizmalari, sekil
verilebilirlikleri, tretilebilirlikleri, maliyetleri ve konak {izerinde uzun hizmet 6mrii sunabilmesine bagli olarak
gelistirilebilir. Sadece secilecek olan malzemelerin 6zellikleri biyomalzemelerin hizmet dmriinii etkilemez aym
zamanda konak ftzerinde kullanim yeri ve hizmet edecegi siire olduk¢a Onemlidir. Biyomalzemelerin
kullanilmasinda kilit faktér biyouyumdur. Konak iizerinde daha uzun 6miirlii hizmet siiresine sahip olan yeni nesil
biyomalzemelerin iiretimi ve tasarimlari, kullanilacak olan malzemelerin se¢imi ile degisecektir. Bu ¢aligmada,
biyouygulama alanlarinda kullanilan biyomalzemelerin kullanim alanlart ve metalik biyomalzeme olarak
kullanilan temel elementler hakkinda bilgi verilmistir.
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