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BiYOMALZEMELER

Biyomalzemeler (Biomaterials): yasayan bir sistemin parcasi
yerine gecen veya canli doku ile yakin temas icinde ¢alismasi
icin kullanilan sentetik/dogal malzemelerdir. Bone repaif

Disiplinler arasi bir alan:
* bilim ve muhendislik, 6zellikle malzeme bilimleri
e hiucresel ve molekuler biyoloji, immiunoloji, anaton

fizyoloji, klinik bilimler

BIOMATERIALS |
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BIYOMALZEMELER

Biyomalzeme bilimi (Biomaterials science) malzemelerin biyolojik cevre ile olan etkilesimlerini
fiziksel ve/veya biyolojik agidan inceleyen bilim dalidir.

Klinik oncesi Ticarilesme

. .- ve klinik ve klinik
arastirmalari gelistirme
uygulama

Biyomalzeme Medikal cihaz

Malzeme Bilimi ¢«
Fizik /.
Kimya
Biyoloji

Temel bilimlerden klinik uygulamalara giden yol

Biyouyumluluk (Biocompatibility): Biyomalzemelerin, uygulandigi canli dokuda konak acgisindan
kabul edilebilir sinirlar igerisinde toksik, zararli ya da immunolojik tepki Gretme 6zelligidir.

implant (implant): yasayan bir sistem icine yerlestirilen biyomalzemeler ya da biyomalzemeler
ile kullanilarak Gretilmis cihazlardir.



BIYOMALZEMELER

Biyomalzemelerin Ozellikleri Malzeme Se¢imi Parametreleri
e fiziksel ozelliklerini korumali e Mekanik
* toksik olmamali e Elektrik / Termal iletkenlik
e kanserojen olmamali e Diflizyon
e alerjik olmamali e Su Emme
e kullanim émri uzun olmali e Biyokararlilk

e kullanim 6mri boyunca fonksiyonel kalmali
* biyouyumlu olmal

e steril edilebilir olmali

Konak Organizma Tepkisi (Host Response): Uygulanan biyomalzeme veya cihaza karsi canli
organizmanin gostermis oldugu lokal veya sistemik tepki.

* tromboz,

* hemoliz,

e enflamasyon,

* enfeksiyon,

e karsinogenez,

e asiri duyarlilik...

‘f

Organizma Savunmasi (Host Defence): Uygulanan biyomalzeme veya cihazi canli organizmanin
hastalik (mikrop) olarak algilayip bagisiklik sisteminin aktif hale gegcmesidir.



BIYOMALZEMELER

Biyomalzemelerin kullanildigi temel tip uygulamalan

Application
Skeletal system

Joint replacements (hip, knee, shoulder)

Bone fixation plates and screws
Spine disks and fusion hardware
Bone cement

Bone defect repair

Artificial tendon or ligament
Dental implant-tooth fixation

Cardiovascular system
Blood vessel prosthesis
Heart valve
Pacemaker
Implantable defibrillator
Stent
Catheter

Organs

Heart assist device
Hemodialysis
Blood oxygenator
Skin substitute

Ophthalmologic
Contact lens
Intraocular lens
Corneal bandage lens
Glaucoma drain

Other

Cochlear prosthesis

Breast implant

Hernia mesh

Sutures

Blood bags

Ear tubes (Tympanostomy)
Intrauterine device (IUD)

Biomaterials Used

Titanium, stainless steel, polyethylene
Metals, poly(lactic acid) (PLA)

Poly(methyl methacrylate)
Calcium phosphates
Polyester fibers

Titanium

Dacron, expanded Teflon

Dacron, carbon, metal, treated natural tissue
Titanium, polyurethane

Titanium, polyurethane

Stainless steel, other metals, PLA

Teflon, silicone, polyurethane

Polyurethane, titanium, stainless steel
Polysulfone, silicone

silicone

Collagen, cadaver skin, nylon, silicone

Acrylate/methacrylate/silicone polymers
Acrylate/methacrylate polymers
hydrogel

Silicone, polypropylene

Platinum, platinum-iridium, silicone
Silicone
Silicone, polypropylene, Teflon

PLA, polydioxanone, polypropylene, stainless steel

Poly(vinyl chloride)
Silicone, Teflon
Silicone, copper

Number/Year - World
(or World Market in US$)

2,500,000
1,500,000
800,000
($600M)

($48)

200,000
400,000
600,000
300,000
1,500,000
1B ($20B)

4000

1,800,000 patients ($70B)
1,000,000

($1B)

150,000,000
7,000,000

(_$200M)

250,000 total users
700,000

200,000 ($4B)
($2B)

1,500,000
1,000,000



BIYOMALZEMELER

Diinya Pazarinda Medikal Uriinlerin Yeri
https://www.fortunebusinessinsights.com/industry-reports/medical-devices-market-100085
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https://www.fortunebusinessinsights.com/industry-reports/medical-devices-market-100085

BIYOMALZEMELER

Biyomalzemelerin Pazar Payi

Gelisen Teknoloji

= Ongoing innovation by domestically and
internationally based companies

* [ntroduction of sophisticated technologies in the
biomaterials market

-----------------------------------------

Toplumun artan beklentileri

= As we are getting used to more and more
comfort and safety, the healthcare industry is
pushed to innovate and to create new highly
sophisticated devices

* Increased demand for medical technologies and
services

Biomaterials
market
growth

VENERERRIITS

I
= Aging population (the major consumers of :
biomaterials products are the baby boomers born |
between 1946 and 1964. More than 20% of the |
global population is expected to be over 60 years in:
I

|

I

I

I

I

|

2050)

Changes of lifestyle (smoking, lack of exercise, etc)
increased obesity and stress levels that increase
the number of cardiac patients, diabetes, etc.

-------------------------------------------

Pazarlama Calismalari

= Increasing marketing efforts by manufacturers and
distributors to educate both physicians and
patients on the wide variety of biomaterials
available



BIYOMALZEMELER

BiYOMALZEMELERIN EVRIiMi

1940 1950 1960 1970 1980 1990 2000 2010 2020

1. Kusak Biyomalzemeler
Ana Amac: Bioinertness (minimal reaksiyon/etkilesim)

2. Kusak Biyomalzemeler
Ana Amacg: Bioactivity (resorbable; fizyolojik cevre ile kontrolll etkilesim)

3. Kusak Biyomalzemeler
Ana Amac: Regenerative (biointeractive; integrative; resorbable; stimulate specific cell
response at the molecular level)



Biyomalzemeler: Gelisen, Cok Disiplinli Bir Caligma:
BIYOMALZEME BiLIMININ OZELLIKLERI

Disiplinlerarasi: Biyomalzeme arastirma ve gelistirme calismalari asagidaki alanlardaki
ilerlemelere baghdir:

* Malzeme bilimi,

* Hucre ve molekuler biyoloji,

* Kimya,

* Fizik,

* Mihendislik.

Farkli-malzemeler: Biyomalzemeler arasinda polimerler, metaller, seramikler, camlar,
kompozitler ve biyolojik materyaller bulunur..

Klinik ihtiyac: insanlarin hayatta kalmasi ve/veya yasam kalitelerini arttirmak icin gereklidir.

Onemli ve biiyiik bir pazar:

Dlinya tibbi cihaz pazari (2018): 425.500.000.000 USD
Toplam ABD Saglik Harcamalari (2018): 3.650.000.000.000 USD
Toplam ABD Saglik Arastirmasi Harcamalari (2016): 171.800.000.000 USD

Risk-fayda sorunlari: Hicbir sey mikemmel degildir ve bir noktada basarisiz olur.



BiYOMALZEMELER
Biyomalzemelerin Kisa Tarihi

Tarihteki ilk protez Kahire’de 3000 yil 6nce kullanimis.

Romalilar, Cinliler ve Aztekler 2000 vyil 6nce discilikte altin
kullanmislardir.

18.-19.vyy kiriklari sabitlemek icin cesitli metal tel ve civiler
kullanilmistir (Fe, Au, Ag, ve Pt)
1893-1912 celik vida ve plakalar

1909 Pring, Al, Ag, ve Cu plakalar

1912 Biyomedikal uygulamalarda ilk alasim (vanadium celigi)
1938 Ik kalca kemigi degistirilmesi

1946 Ik kalca kemigi protezi

ik plastik eklemlerde kullanildi
1940lar Kornea degistirilmesi icin Akrilik

1952 Parasut kumasindan ilk kan damari

1958 Ik yapay kalp

1960 Kalp kapakgigl

1970ler ilk deneysel kalp nakli

1990lar icerisinde biomineral olusturan kemik protezler

2000ler Doku mihendisligi
2000ler Nanomalzemeler




BiYOMALZEMELER

Doku Miihendisliginde Doku Nakillerinin Siniflandirilmasi:

Autogenic (ayni kisiden)
* Bagisiklik sistemi devreye girmez
e Sadece belirli durumlarda yapilir (bag onarimi)

Allogenic (ayni tiir, farkh kisi)
* Enyaygin olan tirdir (organ nakli)
* Bagisiklik sistemi devreye girebilir ve viicut dokuyu reddedebilir.
* Bagisiklik sistemini baskilayici ilaclar gerekir

Xenogenic (farkh tiir)
* En az kullanilan nakil seklidir (domuz aort kapagi)
* Bagisiklik sistemi ¢ok buyuk olasilikla devreye girer
e Dokularin nakilden 6nce kimyasal islemlerden gecirilmesi gerekir



BIYOMALZEMELER

Malzeme Bilimi: Malzeme yapilari ve 6zellikleri arasindaki mevcut iligkileri arastiran bilim dalinin
genel adidir.

Malzeme Miihendisligi: Yapi-O6zellik korelasyonuna dayanarak istenilen 6zelliklere sahip
malzemelerin tasarlanmasi ve Uretilmesi ile ilgilenen mihendislik disiplinidir.

Ozellikler Performans




Malzemelerin Tarihi

Malzemelerin Tarihi = insanlik Tarihi

Ug donem sistemi

Tarihte Doénem

Demir Cag

Gec Tung Cadi

Orta Tunc Cag

Holosen

) Erken Tun¢ Cadi
Cag

Tung Cadi

Bakir Cag

Cilah Tag Devri

Orta Tag Cag/Epipaleolitik

Ust Paleolitik

Orta Paleolitik

Buzul

_ Alt Paleolitik
Caai

Eski Tag Cadl

Tas Devri

Timeframe Tm‘ﬂa
I

Divisions

Bilinen en

benzeri silah Malatya

yakinlarindaki Arslantepe’de bulunmustur. (MO 3300)

3 Bin Yil Once

5 Bin Yil Once

2 Milyon Yil Once

. Early Iron Age

Nano Malzemeler

<60 cm

Lycurgus Kupasi MS 300
(Altin ve gimUs nano parcaciklar)

Milidle Aghs

T

-1200
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MALZEME TASARIMI

Malzemelerin Evrimi
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MALZEMELERIN SINIFLANDIRILMASI

Metaller: Degerlik elektronlari atomlardan ayrilarak bir 'elektron denizi' olustururlar ve bu
elektron denizi ile metal iyonlarini birbirlerine yapistirirlar.

Giicly, siinek, elektrik ve isiy1 iyi iletirler, parlak gérintimludiirler. Ornekler: Demir, altin, bakir.

Seramikler: atomlar pozitif veya negatif iyonlar gibi davranir ve Coulomb kuvvetleri ile
baghdirlar. Seramikler genellikle metaller ile metalik olmayan oksijen, azot, karbon gibi
elementlerin bilesimleri ile olusurlar (oksitler, nitritler ve karbrler).

Sert, kirilgan, yalitkanlar. Ornekler: Cam, porselen.
Polimerler: Kimyasal olarak genellikle C, H ve diger metallik olmayan elementlerin bilesikleridir.

Baslica kovalent ve van der Waals kuvvetleri tarafindan bir arada tutulurlar, ve genellikle orta
sicakliklarda (100 - 400 C) bozunurlar.

Hafif ve siinektir. Ornekler: plastik, kaucuk.

Kompozitler: Yukaridaki G¢ farkli malzeme gurubunun en az ikisinin bir araya gelmesi ile
olusurlar.

Hafif ve stinektir. Ornekler: fiberglas, karbon fiber giiclendirilmis polimer




MALZEMELERIN SINIFLANDIRILMASI

Metaller: Degerlik elektronlari atomlardan ayrilarak bir 'elektron denizi' olustururlar ve bu
elektron denizi ile metal iyonlarini birbirlerine yapistirirlar.

Giicly, siinek, elektrik ve isiy1 iyi iletirler, parlak gérinumlidirler. Ornekler: Demir, altin, bakir.

Metaller biyomalzeme olarak ylksek dayanimlari nedeniyle kullanilir

implant metaller genellikle biyouyumlu malzemelerdir:
— Paslanmaz celik

— Titanyum

— Cobalt alasimlari

Discilikte kullanilan metaller

Amalgam (arapca: al-magam; yumusatici merhem)

25 % Ag, 15 % Sn, 8% Cu, 2% Zn and 50 % Hg




DEMIR DI$I ALASIMLAR

Celikler ve diger demir bazh alasimlar ¢ok buytuk miktarlarda (Dinya metal
dretiminin % 95) Uretilmekte ve c¢ok farkh alanlarda kullanilmaktadir. Bunun en
onemli nedenleri

* Cok genis bir mekanik ozellik tayfina sahip olmalari
* Gorece kolay uretilebilmeleri
e Gorece ucuz olmalaridir.

Celikler ve diger demir bazli alasimlarin kullanimini kisitlayici nedenler:

* Gorece ylksek yogunluk (agirhk)
e Gorece dusuk elektrik iletkenligi
* Belirli ortam kosullarinda korozyondan kolay etkilenmeleri

Bu nedenlerle bircok uygulama alani icin farkli avantajlara sahip farkli metal disi alasimlar
kullanilir.



http://en.wikipedia.org/wiki/NFPA_704

DEMIR DISI ALASIMLAR

Titanyum Alasimlari

Protezler

kalca protezi

Gerekli ozellikler

e Biyouyumlu olmali

* Yiksek korozyon dayanimi olmal

* Yuksek kirilma toklugu olmal

e Cok ylksek yorulma dayanimi olmal

» Sertlik gibi mekanik 6zellikleri kemik ile uyumlu
olmali

* Manyetik olmamal

o-B Ti-6Al-4V

o-B Ti-4Al



MALZEMELERIN SINIFLANDIRILMASI

Seramikler: atomlar pozitif veya negatif iyonlar gibi davranir ve Coulomb kuvvetleri ile
baghdirlar. Seramikler genellikle metaller ile metalik olmayan oksijen, azot, karbon gibi
elementlerin bilesimleri ile olusurlar (oksitler, nitritler ve karbrler).

Sert, kirilgan, yalitkanlar. Ornekler: Cam, porselen.

— GOzIlik mercegi

— Tani araglar

— Thermometre

— Doku kulturi siseleri

— Endoskopi igin fiber optik kablolar
— Discilik (porselen)

Alumina (Al203)




MALZEMELERIN SINIFLANDIRILMASI

Polimerler: Kimyasal olarak genellikle C, H ve diger metallik olmayan elementlerin bilesikleridir.
Baslica kovalent ve van der Waals kuvvetleri tarafindan bir arada tutulurlar, ve genellikle orta
sicakliklarda (100 - 400 C) bozunurlar.

Hafif ve siinektir. Ornekler: plastik, kaucuk.

Degradation - kisa slreli uygulamalar

- Dikisler

- llag tasinimi

- Ortopedik sabitleme cihazlari
- Yapisma onleme

- Gecici damar greft




SERAMIK MALZEMELER

Seramik: Yunanca Keramikos kelimesinden gelir. Yanmis olan “burned stuff” anlamina gelir ve bu
malzemelerin 6zelliklerinin ylksek sicaklikta i1sil isleme sonucunda elde edilmesi nedeniyle bu
isim verilmistir.

Metal ve ametal elementlerin birbirleri ile iyonik ve kovalent baglar olusturdugu inorganik metal
disi malzemelerdir.

Ozellikleri atomlar arasi baglarina gére degisir:
Dusuk tokluk ve distik sineklige sahip olup sert ve kirilgandir.

iletim elektronlari yoktur — cok iyi isi ve elektrik yalitkanligina sahiptirler.

Cok glicli atom baglari vardir — kimyasal kararliliklari yiuksektir.
— erime sicakliklari cok yuksektir.

Seramikler

Geleneksel Seramikler Mihendislik Seramikleri
(Traditional Ceramics) (Engineering Ceramics)

By

ot




POLIMERLER

Polimer: Kendisini tekrar eden vyapisal birim (mer) lerden olusan buytk molekillere
(makromolekl) denir.

Polimerler
Dogal Polimerler Sentetik Polimerler
(Natural Polymers) (Synthetic Polymers)
ahsap, kaucuk, pamuk, yin, deri, ipek, sentetik kaucuk, bakalit, neopren,
DNA, proteinler, enzimler, nisastalar, ve naylon, PVC, polistiren, polietilen,
seliloz polipropilen, poliakrilonitril, PVB, silikon

ve cok daha fazlasi.

Canli organizmalar, baslica polimerize olmus amino asitlerden
(proteinler) , nukleik asit (RNA ve DNA) ve diger biyopolimerlerden
olusurlar.

Beynimiz aslinda tuzlu su icerisine yatirilmis karmasik polimer bir
malzemedir.




KOMPOZITLER

Steels
Castirons
Al-alloys
Metaller
Cu-alloys
Zn-alloys
Ti-alloys

PE, PP, PET,
PC, PS, PEEK

Aluminas

Silicon carbide PA (nylons)
Seramikler Polimerler
Silicon nitrides Polyesters
Zirconias Composites Phenolics
Hybrids Epoxies

Isoprene

Soda glass Neoprene
Borosilicates Butyl rubber

Camlar Elastomer

Silica glass Nat. rubber

Silicones
EVA

Glass-ceramics



KOMPOZITLER

Kompozit Malzemeler

Matris Fazi (Matrix): Kompozit malzemelerdeki
devamliligi olan ana faza matris denir.

Daginikk Faz (Dispersed): Matris fazi igerisine
serpistirilmis ikinci faza daginik faz denir.

S ' »
iy E LAl eainn

Kerpi¢: Camur + Saman

Daginik fazin geometrisine gore kompozitler tGge ayrilir.

Composites
Particle-reinforced Fiber-reinforced Structural
| | | | | | | | |
Large- Dispersion- Continuous Discontinuous Laminates Sandwich
particle strengthened (aligned) (short) panels
Aligned Randomly

oriented



Biyomalzemelerin Tarihi
TASARLANMIS BiYOMALZEMELER

1960s Biyomalzeme uygulamalariicin 6zel olarak tasarlanmis malzemelerin gelistirilmesi..

Kullanimda olan bazi ana malzeme gruplarina ornekler:

Titanium Poly(Lactic-Glycolic Acid)
Bioglass

Polyurethanes Silicones

Hydrogels

Teflon®

Hydroxyapatite Poly(Ethylene Glycol)



Biyomalzemelerin Tarihi
MODERN BIYOLOJi VE MODERN MALZEMELER

Biyomalzeme arastirmacilari, biyolojiden yeni fikirleri benimsemek ve kullanmakta olduk¢a hizli
bir sekilde davranmaktadirlar.

Benzer sekilde, faz ayrilmasi, anodizasyon, kendinden montaj, ylizey modifikasyonu ve yizey
analizi gibi malzeme bilimindeki yeni fikirler, biyomalzeme arastirmacilari tarafindan da hizla

0zUumsenmistir.

e Protein adsorpsiyonu

e Biyospesifik biyomalzemeler

e Kirlenmeyen malzemeler

e lyilesme ve yabanci cisim reaksiyonu
e Kontrollt salim

e Doku muhendisligi

e Rejeneratif tip

e Nanoteknoloji

https://www.youtube.com/watch?v=qaOvHKGOTio



https://www.youtube.com/watch?v=qaOvHKG0Tio

