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TiO2 KATKILI ANTiBAKTERIYEL KULAK KALIPLARININ 3D BASKIYLA
URETILMESI: BIiYOLOJIK VE YAPISAL OZELLIiKLERINiIN iNCELENMESI
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Isitme kaybi, bireylerin iletisim becerilerini, sosyal etkilesimlerini ve yasam Kkalitesini dogrudan
etkileyen yaygin bir saglik sorunudur. Isitme cihazlarinin klinik basaris1 yalmzca elektronik
bilesenlerin performansina degil, aynt zamanda kulak kanali ile temas eden kulak kaliplarmin
anatomik uyumuna, mekanik 6zelliklerine ve biyolojik giivenligine de baglidir. Uzun siireli kullanim
sirasinda kulak kanalinin nemli yapisi, mikrobiyal kolonizasyon ve biyofilm olusumu i¢in elverisli bir
ortam olusturarak enfeksiyon riskini artirabilmektedir. Bu baglamda, antibakteriyel 6zelliklere sahip,
kisiye 6zel kulak kaliplarmin gelistirilmesi biiylik 6nem tagimaktadir. Bu tez c¢aligmasinin amaci,
Dijital Isik Isleme (DLP) tabanli ii¢ boyutlu baski teknolojisi kullamlarak titanyum dioksit (TiOz)
nanopartikiil katkili, antibakteriyel ve biyouyumlu kulak kaliplarinin iiretilmesi ve bu yapilarin
yapisal, mekanik, termal ve biyolojik Ozelliklerinin kapsamli bi¢imde incelenmesidir. Calisma
kapsaminda anataz fazinda ve ortalama 38 nm partikiil boyutuna sahip TiO: nanopartikiilleri, UV ile
kiirlenebilen biyouyumlu fotopolimer regineye agirlikga %0-%3 araliginda ilave edilmistir.
Hazirlanan karisimlar manyetik karistiricida homojenize edilmis ve DLP tabanli 3B yazici ile kulak
kalib1 ve test numuneleri tiretilmistir. Yapisal analizlerde SEM—-EDX sonugclari, diisiik ve orta TiO-
katk: oranlarinda nanopartikiillerin matris icerisinde nispeten homojen dagildigini gostermistir. FTIR
analizleri, TiO: katkisina ragmen polimer matrisin kimyasal iskeletinin korundugunu ve
Ti—O/Ti—O-Ti titresim bantlarinin yapiya basariyla entegre oldugunu ortaya koymustur. TG/DTA
analizlerinde tim numunelerin ¢ok kademeli termal bozunma davranigi sergiledigi belirlenmis;
ozellikle %0.25-%]1 TiO: katkili numunelerde ara bozunma sicakliklarinin saf numuneye gore
yaklagik 10-14 °C daha yiiksek degerlere kaydigi gozlenmistir. Mekanik testlerde, saf numuneye
kiyasla ¢ekme dayanimi %0.75 TiO. katkili numunede yaklasik %9.2 oraninda artarken, elastisite
modiilii %1 TiO: katkili numunede yaklasik %17.7 oraninda yikselmistir. Yiizey pilirtzliligi
degerleri ise saf numunede 2.131 um iken, %0.75 TiO- katkili numunede 0.313 pm seviyesine kadar
dismistiir. Biyolojik test sonuglari, TiO2 katkili kulak kaliplarinin antibakteriyel ve antibiyofilm
etkinlik gosterdigini ve uygun katki oranlarinda sitotoksik etki olusturmadigmi ortaya koymustur.
Sonug olarak bu g¢alisma, DLP tabanli 3B baski teknolojisi ile TiO: katkili antibakteriyel kulak
kaliplarinin basariyla iiretilebilecegini ve 6zellikle %0.5-%0.75 TiO- katki araliginin mekanik, termal
ve biyolojik performans acisindan optimum oldugunu gdstermektedir. Gelecek g¢alismalarda, uzun
donem klinik kullanim ve in vivo degerlendirmelerin yapilmasi dnerilmektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Ug boyutlu baski, Antibakteriyel ozellikler, kulak kalibi, TiO2
Nanopartikiilleri, Dijital Isik Isleme(DLP)
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3D PRINTING OF TiO2-DOPED ANTIBACTERIAL EAR MOLDS: INVESTIGATION OF
THEIR BIOLOGICAL AND STRUCTURAL PROPERTIES

MUHAMMED FURKAN KARACA

HARRAN UNIVERSITY
INSTITUTE OF GRADUATE EDUCATION
DEPARTMENT OF BIOMATERIALS AND TISSUE ENGINEERING
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Hearing loss is a widespread health problem that directly affects individuals’ communication abilities,
social interactions, and overall quality of life. The clinical success of hearing aids depends not only on
the performance of electronic components but also on the anatomical compatibility, mechanical
properties, and biological safety of ear molds that are in direct contact with the ear canal. During long-
term use, the humid environment of the ear canal promotes microbial colonization and biofilm
formation, increasing the risk of infection. In this context, the development of personalized ear molds
with antibacterial properties is of great importance. The aim of this master’s thesis is to fabricate
titanium dioxide (TiO2) nanoparticle-reinforced, antibacterial, and biocompatible ear molds using
Digital Light Processing (DLP)-based three-dimensional (3D) printing technology and to
comprehensively investigate their structural, mechanical, thermal, and biological properties. Within
the scope of the study, anatase-phase TiO: nanoparticles with an average particle size of
approximately 38 nm were incorporated into a biocompatible UV-curable photopolymer resin at
weight ratios ranging from 0 to 3 wt%. The prepared resin—nanoparticle mixtures were homogenized
using a magnetic stirrer and subsequently printed as ear molds and standard test specimens via a DLP-
based 3D printer. Structural analyses using SEM—EDX revealed a relatively homogeneous distribution
of TiO:2 nanoparticles within the polymer matrix at low and intermediate filler contents. FTIR analysis
confirmed that the chemical backbone of the photopolymer matrix was preserved after TiO:
incorporation, while characteristic Ti—-O and Ti—O-Ti vibration bands verified the successful
integration of nanoparticles into the structure. TG/DTA analyses demonstrated a multi-step thermal
degradation behavior for all samples; notably, samples containing 0.25—1 wt% TiO: exhibited a shift
of intermediate degradation temperatures to higher values by approximately 10-14 °C compared to
the neat resin. Mechanical testing showed that the tensile strength increased by approximately 9.2%
for samples containing 0.75 wt% TiO2, while the elastic modulus increased by approximately 17.7%
for samples with 1 wt% TiO: relative to the neat material. Surface roughness measurements indicated
a significant reduction in roughness, decreasing from 2.131 um for the neat resin to 0.313 pm for
samples containing 0.75 wt% TiO-. Biological evaluations demonstrated that TiO.-reinforced ear
molds exhibited antibacterial and antibiofilm activity without inducing cytotoxic effects at appropriate
nanoparticle concentrations. In conclusion, this study demonstrates that DLP-based 3D printing is a
viable and effective approach for producing TiO--reinforced antibacterial ear molds, and that a TiO2
content in the range of 0.5-0.75 wt% provides an optimal balance between mechanical performance,
thermal stability, and biological functionality. Future studies are recommended to focus on long-term
clinical performance and in vivo evaluations.

KEYWORDS: 3D printing, Antibacterial properties, ear mold, TiO2 Nanoparticles, Digital Light
Processing (DLP)
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GIRIS M. Furkan KARACA

1. GIRIS

Isitme kaybu, bireylerin iletisim yeteneklerini, sosyal etkilesimlerini ve yasam
kalitesini dogrudan etkileyen yaygmn bir saglik sorunudur. Diinya Saglik Orgiitii
verilerine gore diinya genelinde yiiz milyonlarca birey klinik olarak anlamli isitme
kayb1 yasamaktadir ve bu durumun kiiresel hastalik yiikii giderek artmaktadir (World
Health Organization (WHO), 2021). Isitme kaybinin rehabilitasyonunda kullanilan
isitme cihazlari, bireyin gilinliikk yasam aktivitelerine katilimini1 artirmakta ve
psikososyal 1iyilik haline 6nemli katkilar saglamaktadir (Kramer vd., 2021). Bununla
birlikte, isitme cihazlarinin klinik basaris1  yalmizea elektronik donanimin
performansina degil, cihazin kulak kanali ile olan mekanik ve biyolojik etkilesimine
de dogrudan baglidir (Dillon, 2012).

Isitme cihazlarmin kulak kanaliyla temas eden en 6nemli bileseni kulak
kaliplaridir. Kulak kaliplari, gli¢lendirilmis ses sinyallerinin kulak kanalina kontrollii
bicimde iletilmesini saglarken ayni zamanda akustik sizdirmazlik ve kullanici
konforu agisindan kritik bir rol iistlenmektedir. Kulak kalibinin geometrik uyumu ve
kullanilan malzemenin mekanik 6zellikleri, cihaz kazanci, geri besleme kontrolii ve
uzun stireli kullanim toleransi iizerinde belirleyici etkilere sahiptir (Kuk vd., 2009;
Dillon, 2012). Bununla birlikte, kulak kanalinin nemli ve sicak yapisi ile kulak
kaliplarinin uzun siireli kullanimi, mikroorganizma kolonizasyonu i¢in elverisli bir
mikro ortam olusturmaktadir. Bu durum, isitme cihazi kullanicilarinda bakteriyel
veya fungal dis kulak yolu enfeksiyonlarinin ortaya c¢ikma riskini artirmaktadir
(Brook, 2012; Orji vd., 2014).

Geleneksel kulak kalib1 iiretim yontemlerinde ¢ogunlukla silikon veya akrilik
esaslt polimerler kullanilmakta ve bu kaliplar manuel 6l¢iim ve dokiim teknikleriyle
hazirlanmaktadir. Her ne kadar bu malzemeler biyouyumlu kabul edilse de, iiretim
stirecindeki sinirli geometrik hassasiyet ve yiizey piiriizliiliigiiniin yeterince kontrol
edilememesi, bakteriyel adezyon ve biyofilm olusumu agisindan dezavantaj
olusturmaktadir (Kuk vd., 2009). Ayrica standart iiretim yaklasimlari, bireysel
anatomik farkliliklar1 tam olarak yansitamamakta ve bu durum kullanic1 konforunun

azalmasina yol agabilmektedir (Dillon, 2012).

Son yillarda ii¢ boyutlu (3B) baski teknolojilerinin medikal alanda
yayginlagmasi, kulak kaliplariin iiretiminde kisiye 6zel ve yiiksek hassasiyetli
¢Ozlimler sunmustur. Dijital tarama, bilgisayar destekli tasarim (CAD) ve eklemeli
imalat siireclerinin entegrasyonu sayesinde, kulak kanalinin anatomik yapis1 yiiksek

dogrulukla modellenebilmekte ve bireye Ozgii kulak kaliplari
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iiretilebilmektedir(Ventola, 2014; Yan vd., 2018). Bu yaklasim, hem akustik
performansin iyilestirilmesine hem de mekanik uyumun artirilmasina olanak

tanimaktadir.

Vat fotopolimerizasyon temelli 3B baski teknolojileri arasinda yer alan Dijital
Isik isleme (DLP) yontemi, yiiksek ¢oziiniirliik, diizgiin yiizey kalitesi ve kisa {iretim
siiresi gibi avantajlariyla medikal uygulamalarda ©ne ¢ikmaktadir. DLP
teknolojisinde s1v1 fotopolimer recine, dijital projektor araciligiyla katman bazinda es
zamanli olarak kiirlenmekte ve bu sayede karmasik geometriler mikron seviyesinde
hassasiyetle liretilebilmektedir (Melchels vd., 2010; Quan vd., 2020). Bu 6zellikler,
kulak kanali gibi dar ve anatomik agidan karmagsik bolgeler icin iiretilen kulak

kaliplarinda biiyiik 6nem tasimaktadir.

Bununla birlikte, yalnizca geometrik uyumun saglanmasi, kulak kaliplarina
bagli enfeksiyon riskinin ortadan kaldirilmas: i¢in yeterli degildir. Bu nedenle son
yillarda kulak kaliplarinda ve diger medikal cihazlarda antibakteriyel o6zellik
kazandirilmis malzemelerin gelistirilmesine yonelik c¢alismalar artmistir (Gonzalez-
Henriquez vd., 2019). Metal ve metal oksit nanopartikiilleri, genis spektrumlu
antibakteriyel etkileri nedeniyle bu alanda yogun ilgi gérmektedir (Vivero-Lopez vd.,
2021).

Titanyum dioksit (TiO:), yiiksek kimyasal kararliligi, biyouyumlulugu ve
fotokatalitik ozellikleri sayesinde antibakteriyel uygulamalar i¢in 6ne ¢ikan bir metal
oksittir. Uygun dalga boyundaki 151k altinda reaktif oksijen tiirleri (ROS) tiretebilen
TiO:> nanopartikiilleri, bakteri hiicre zarinda oksidatif hasar olusturarak
mikroorganizmalarin ¢ogalmasini baskilayabilmektedir (Foster vd., 2011; Fujishima
vd., 2008). Bu mekanizma, protein oksidasyonu, membran biitlinliigiiniin bozulmasi
ve DNA hasar1 ile sonu¢lanmaktadir (Hashimoto vd., 2005).

TiO: nanopartikiillerinin polimer matrisler igerisine kontrollii oranlarda
eklenmesi, malzemeye antibakteriyel ve antibiyofilm 0Ozellikler kazandirirken,
mekanik ve yapisal Ozelliklerin de korunmasini miimkiin kilmaktadir. Ancak
nanopartikiil katkisinin fotopolimer reg¢inelerin kiirlenme davranist1 ve optik
gecirgenligi lizerindeki etkilerinin dikkatle degerlendirilmesi gerekmektedir (Jafari
vd., 2020). Bu nedenle katki oranimin optimize edilmesi ve homojen dagilimin

saglanmasi biiyiik 6nem tagimaktadir.

Bu tez ¢alismasi1 kapsaminda, DLP tabanli 3B baski teknolojisi kullanilarak

TiO2 nanopartikiil katkili, kisiye 6zel antibakteriyel kulak kaliplarmin tiretilmesi ve

2
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bu yapilarin yapisal, mekanik ve biyolojik Ozelliklerinin kapsamli bigimde
incelenmesi amaglanmistir. Literatiirde TiO: katkili polimer kompozitler ve 3B baski
ile tiretilen medikal yapilar ayr1 ayri incelenmis olmakla birlikte, DLP teknolojisi
kullanilarak TiO: katkili antibakteriyel kulak kaliplarinin sistematik bi¢imde
tretildigi ve ¢ok yonlii olarak degerlendirildigi ¢alismalar olduk¢a sinirlidir
(Melchels vd., 2010; Quan vd., 2020; Yan vd., 2018). Bu yoniiyle mevcut ¢alisma,
isitme cihazi bilesenlerinde enfeksiyon riskinin azaltilmasina yonelik 6zgiin ve

yenilik¢i bir yaklasim sunmaktadir.

1.1. isitme Cihazlarinda Kulak Kaliplarinin Rolii

Kulak kaliplari, isitme cihazlarinin kulak kanali ile etkilesimini saglayan ve
cihaz performansinin klinik etkinliginde belirleyici rol oynayan temel yapisal
bilesenlerdir. Amplifiye edilen sesin kontrollii ve verimli bigimde kulak kanalina
iletilmesi, biiyiikk Ol¢iide kulak kalibinin geometrik tasarimina ve kullanilan
malzemenin mekanik oOzelliklerine baglhidir. Kulak kanaliyla yeterli uyum
gostermeyen kaliplar, ses sizintisina neden olarak cihaz kazancini diisiirebilmekte ve
geri besleme (feedback) problemlerinin ortaya ¢ikmasina yol agabilmektedir (Dillon,
2012).

Kulak kalibinin sagladig1 akustik sizdirmazlik diizeyi, 6zellikle diisiik frekans
yanit1 ve genel ses kalitesi agisindan kritik 6neme sahiptir. Yetersiz sizdirmazlik
durumunda, gii¢lendirilmis ses dalgalari kulak kanalindan disar1 kagarak cihaz
mikrofonuna geri ulasabilmekte ve osilasyon olusturarak istenmeyen geri besleme
seslerine neden olmaktadir. Bu nedenle kulak kalibinin sekli, vent agikliklar1 ve
kulak kanalina temas eden yiizey alani, akustik performansi dogrudan etkileyen

temel tasarim parametreleri arasinda yer almaktadir (Kuk vd., 2009).

Kulak kaliplarinda kullanilan malzemenin mekanik davranisi, kullanict
konforu ve uzun siireli kullanim toleransi iizerinde 6nemli etkilere sahiptir. Akrilik
esasli sert kaliplar, boyutsal kararliliklar1 sayesinde hassas Ol¢iilerde iiretilebilmekte
ve rezonans Ozelliklerinin korunmasinin istendigi durumlarda avantaj saglamaktadir.
Buna karsilik silikon esasli yumusak kaliplar, elastik yapilari sayesinde kulak
kanalindaki basing noktalarini azaltarak daha yliksek konfor sunabilmektedir. Ancak
bu tiir yumusak malzemelerin, yeterli sizdirmazlik elde edebilmek i¢in daha fazla
temas kuvveti gerektirebilmesi, baz1 kullanicilar tarafindan tikaniklik hissi olarak
algilanabilmektedir (Dillon, 2012; Kuk vd., 2009).

Kullanict memnuniyetinin artirilmasinda kulak kaliplarinin - kisiye 6zel
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olarak iiretilmesi biiylik Onem tasimaktadir. Geleneksel Ol¢im ve dokiim
yontemleriyle iiretilen standart kulak kaliplari, bireysel anatomik farkliliklar1 siirl
diizeyde yansitabilmektedir. Buna karsin dijital kulak tarama teknolojileriyle elde
edilen {i¢ boyutlu anatomik verilerin iiretim siirecine dogrudan aktarilmasi, kulak
kanalinin morfolojik 6zelliklerinin yiiksek dogrulukla kopyalanmasina olanak
tanimaktadir (Ventola, 2014). Bu yaklasim, kulak kaliplarinin hem mekanik

uyumunu hem de akustik etkinligini artirmaktadir.

Ug boyutlu (3D) baski teknolojileri ile iiretilen kulak kaliplarinin, geleneksel
yontemlerle iretilen kaliplara kiyasla daha homojen yiizey 6zellikleri ve daha 1yi
anatomik uyum sundugu bildirilmektedir. Kisisellestirilmis iiretimin sagladigi bu
avantajlar, uzun siireli kullanimda mekanik iritasyonun ve akustik kayiplarin
azaltilmasina katki saglamaktadir (Yan vd., 2018).

Kulak kaliplarinin uzun siireli kullaniminda karsilagilan temel sorunlardan
biri, kulak kanalinda olusan mikroiklim degisiklikleridir. Kulak kanalinin kismen
veya tamamen kapatilmasi, nemin hapsolmasina ve lokal sicakligin artmasina neden
olmakta; bu durum bakteri ve mantarlarin ¢ogalmasi icin elverigli bir ortam
olusturmaktadir. Klinik calismalar, isitme cihazi kullanicilarinda dis kulak yolu
enfeksiyonlarinin  daha sik goriilebildigini ve bu enfeksiyonlarin  siklikla
Staphylococcus aureus ve Candida tiirleriyle iligkili oldugunu ortaya koymaktadir
(Orji vd., 2014; Brook., 2012).

Bu nedenle kulak kaliplarinda kullanilan malzemelerin biyouyumlu olmasinin
yan1 sira mikrobiyal adezyonu ve biyofilm olusumunu azaltacak o6zellikler tagimasi
gerekmektedir.  Fotokatalitik  6zellik  goésteren titanyum  dioksit  (TiO2)
nanopartikiilleri, ultraviyole 151k altinda reaktif oksijen tiirleri (ROS) iireterek
mikroorganizmalarin hiicre zarinda oksidatif hasar olusturmakta ve biyofilm
gelisimini baskilayabilmektedir (Foster vd., 2011). TiO: nanopartikiillerinin polimer
matrisler igerisine kontrollii oranlarda eklenmesi, kulak kalib1 ylizeyinde mikrobiyal
yiikiin azaltilmasina katki saglayabilir. Bununla birlikte, bu tiir katkilarin kulak
kalibinin elastik ve mekanik 6zelliklerini olumsuz yonde etkilememesi biiyiik 6nem
tagimaktadir; zira mekanik parametrelerde meydana gelebilecek belirgin degisimler,
kulak kalibinin kulak kanalindaki davramisini ve buna bagh olarak akustik

performansi dogrudan etkileyebilmektedir (Zore vd., 2022).

Sonug olarak, kulak kaliplar1 isitme cihazlarinin klinik basarisinda merkezi bir

role sahiptir. Kisiye 06zel 3D baski teknolojileriyle iiretilen, biyouyumlu
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ve antimikrobiyal Ozelliklerle desteklenmis kulak kaliplari; akustik performans,
kullanict konforu ve hijyen agisindan mevcut sinirlamalarin asilmasina yonelik
yenilik¢i bir yaklagim sunmaktadir. Bu baglamda kulak kalib1 tasariminda yalnizca i¢
kanal uyumunun degil, ayn1 zamanda dis yap1 ergonomisinin ve yiizey 6zelliklerinin

de biitiinciil bir yaklagimla degerlendirilmesi gerekmektedir.

1.2. Uc Boyutlu Baski Teknolojileri

Ug boyutlu (3B) baski teknolojileri, dijital ortamda tasarlanan modellerin
katmanli {iretim yaklasimiyla fiziksel nesnelere doniistiiriilmesini saglayan ileri
imalat yontemleridir. Medikal cihaz tiretiminde bu teknolojiler; kisiye 6zel tasarim,
hizli prototipleme ve yliksek geometrik dogruluk gibi avantajlar sunmaktadir (Gebler
vd., 2014; Ngo vd., 2018). Ozellikle kulak kaliplar1 gibi anatomik uyumun kritik
oldugu uygulamalarda, 3B baski yontemleri geleneksel tiretim tekniklerine kiyasla

onemli Ustiinliikler saglamaktadir.

1.2.1. FDM Yazicilarla Baski

FDM (Fused Deposition Modeling) teknolojisi, termoplastik filamentlerin
eritilerek nozul araciligiyla katman katman serilmesi esasina dayanir (Sekil 1.5).
Baska siireci, lic boyutlu CAD modelinin dilimleme yazilimi ile katmanlara ayrilmasi

ve her katman i¢in ekstriizyon yollarinin olusturulmasiyla baslar (Turner vd., 2014).

Filarment

Sofutucu ve Beslerme |
Carklan
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— F -

Eatman Katman Birikim —= Baski Platformu

Sekil 1.5. FDM teknolojisinin ¢alisma prensibi.

1.2.2. LCD Yazicilarla Baski
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LCD tabanli 3B baski sistemleri, vat fotopolimerizasyon teknikleri igerisinde
maske tabanli bir yontem olarak siniflandirilmaktadir (Sekil 1.6). Bu yontemde sivi
fotopolimer regine, LCD ekran {izerinden olusturulan dijital maske yardimiyla UV

1518a maruz birakilarak katman bazinda kiirlenir (Quan vd., 2020).

Yiiksek ¢oziiniirliiklii LCD paneller sayesinde kulak kanali gibi karmagik ve
dar geometriler milimetre alti hassasiyetle iretilebilmektedir (Salih vd., 2023).
Ancak 151k siddetinin  sinirlt  olmasi, pozlama siiresi ve fotobaglatici

konsantrasyonunun dikkatle optimize edilmesini gerektirir

LCD Ekrann —— —— Baliim Yikseltici

LCD Maskesi Basks Platformu

Regine Tank

Klrlenen Katman

Sii Fotopolimer Regine Regine Tank

Seffaf Alt Katman —=
UV Isik Kaynag

LV ik

Sekil 1.6. LCD tabanli vat fotopolimerizasyon sisteminin sematik gosterimi.

1.2.3. DLP Yazicilarla Baski

DLP (Digital Light Processing) teknolojisi, siv1 fotopolimer reginenin dijital
projektor araciligiyla tiim katmanin ayni anda pozlanmasiyla kiirlenmesine dayanir
(Sekil 1.7). Bu yaklasim, yiiksek iiretim hizi ve homojen yiizey Kkalitesi
saglamaktadir (Melchels vd., 2010).
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Sekil 1.7. DLP yazici ve kiirleme.

1.2.4. Diger 3B Baski Teknolojileri

FDM ve vat fotopolimerizasyon tabanli sistemlerin yani sira, selektif lazer
sinterleme (SLS) gibi yontemler de medikal iiretimde yer almaktadir. SLS, toz
héalindeki malzemelerin lazer yardimiyla sinterlenmesi esasina dayanir ve destek
yapisina ihtiya¢ duyulmamasi sayesinde geometrik serbestlik saglar (Ngo vd., 2018).
Ancak yiizey pirizliliginin yliksek olmasi, kulak kaliplar1 gibi hassas
uygulamalarda kullanimini sinirlamaktadir. Tablo 1.2’de Medikal uygulamalarda

kullanilan baglica 3B baski1 teknolojilerinin karsilastirilmasi sunulmaktadir.

Cizelge 1.2. Medikal uygulamalarda kullanilan baslica 3B baski teknolojilerinin
karsilastirilmasi

Baska Kullamilan Ciziiniirlik Yiizey Kulak Kalibina
Teknolojisi Malzeme Kalitesi Uygunluk
FDM Termoplastik Orta Orta—Diigiik Siirh
(PLA, TPU)
LCD Fotopolimer Yiiksek Yiiksek Uygun
regine
DLP Fotopolimer Cok yiiksek Cok yiiksek Cok uygun
regine
SLS Polimer/metal Orta Diisiik Diisiik
toz

1.3. Kulak Kaliplarimin Yapisi ve Gereksinimleri
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Kulak kaliplari, isitme cihazlarinin dis kulak kanali ile olan etkilesimini
belirleyen ve cihaz performansini dogrudan etkileyen temel bilesenlerdir. Bu yapilar,
sesin kulak kanalina kontrollii sekilde iletilmesini saglarken ayn1 zamanda akustik
sizdirmazlik, geri besleme kontrolii ve kullanict konforu gibi kritik fonksiyonlari
yerine getirir. Kulak kalibinin geometrisi ve malzeme Ozellikleri, diisiik frekans
kazanci, rezonans davranist ve cihazin uzun siireli kullanim stabilitesi lizerinde
belirleyici rol oynamaktadir (Dillon, 2012; Kuk & Keenan, 2006).

D1s kulak kanalinin anatomik yapisi bireyler arasinda 6nemli farkliliklar
gosterdiginden, kulak kaliplarinin kisiye 6zel olarak tasarlanmasi gereklidir. Yetersiz
uyum gosteren kaliplar, akustik kacgaklara, istenmeyen geri besleme olusumuna ve
lokal basing noktalarmma bagli cilt irritasyonuna neden olabilmektedir (Kuk vd.,
2009). Bu nedenle kulak kalib1 tasariminda yalnizca akustik gereksinimler degil, ayni

zamanda ergonomik ve biyolojik faktorler de dikkate alinmalidir.

Kulak kaliplari, sinirli havalandirmaya sahip, nemli ve sicak bir mikro
ortamda kullanildiklar1 i¢in mikrobiyal kolonizasyon agisindan riskli medikal {riinler
arasinda yer almaktadir. Literatiirde, uzun siireli isitme cihazi kullaniminin kulak
kanalinda bakteri ve mantar yiikiinii artirabildigi ve bunun otitis externa gelisimine
zemin hazirlayabildigi rapor edilmistir (Orji vd., 2014; Karaca vd., 2013). Bu
nedenle kulak kaliplarimin yapisal gereksinimleri yalnizca mekanik dayanim ve
akustik performans ile siurli olmayip, hijyen ve biyolojik giivenlik kriterlerini de

kapsamaktadir.

1.3.1. Medikal Polimerler ve Biyouyumluluk Kriterleri

Kulak kaliplarinda kullanilan medikal polimerlerin se¢imi, uzun siireli deri
temas1 ve tekrarli mekanik yiikleme kosullari nedeniyle biyouyumluluk agisindan
titizlikle degerlendirilmelidir. Biyouyumluluk, bir malzemenin hedeflenen biyolojik
ortamda toksik, iritan veya advers bir doku yaniti olusturmadan islevini yerine
getirebilme yetenegi olarak tanimlanmaktadir (Williams, 2008). Bu baglamda, kulak
kaliplarinda kullanilan polimerlerin yalnizca mekanik 6zellikleri degil, ayn1 zamanda

biyolojik giivenligi de temel tasarim kriterleri arasinda yer almaktadir.

Medikal polimerlerin biyouyumlulugu; kimyasal bilesim, molekiiler agirlik
dagilimi, tiretim siirecinde kullanilan katki maddeleri ve olast bozunma iirtinleri gibi
birgok parametreye baghdir. Ozellikle fotopolimer esasli sistemlerde, tam
kiirlenmemis monomerler ve fotobaslatici kalintilar1 cilt temas1 sirasinda irritasyon

veya hassasiyet olusturma potansiyeline sahiptir (Quan vd., 2020). Bu nedenle kulak
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kaliplar1 gibi siirekli temas eden fiiriinlerde monomer doniisiim oranmin yiiksek

olmasi ve artik bilesenlerin minimize edilmesi biiyiik 6nem tasir.

Biyouyumluluk degerlendirme siirecinde ISO 10993 serisi standartlar,
uluslararas1 kabul gérmiis temel referanslar arasinda yer almaktadir. Bu standartlar,
biyolojik testlere gec¢ilmeden Once malzemenin kimyasal karakterizasyonunun
yapilmasini ve potansiyel risklerin sistematik olarak analiz edilmesini 6nermektedir
(ISO 10993-1, 2018). Kimyasal esdegerligi daha Once onaylanmis medikal
materyallerle  gosterilebilen  sistemlerde, ek biyolojik test gereksinimi
azaltilabilmektedir (Hallab & Jacobs, 2009).

Ancak malzeme formiilasyonunda yapilan her degisiklik, Ozellikle
nanopartikiil katkist gibi fonksiyonel modifikasyonlar s6z konusu oldugunda,
biyolojik risk degerlendirmesinin yeniden yapilmasini gerektirir. Nanopartikiil katkili
polimerlerde parcacik boyutu, yiizey fonksiyonelligi ve polimer matrisi ile baglanma
sekli, partikiil salinim1 ve potansiyel toksisite agisindan kritik parametrelerdir (Jafari
vd., 2020). Uygun sekilde stabilize edilmemis nanopartikiiller, yiizeyden ayrilarak

lokal inflamatuar yanitlar tetikleyebilir.

Polimer—doku etkilesimini belirleyen bir diger Onemli unsur ylizey
ozellikleridir. Yiizey piirtizliliglii ve ylizey enerjisi hem hiicre yanitini hem de
bakteri adezyonunu dogrudan etkilemektedir. Diisiik piiriizliiliige sahip yiizeylerin,
bakteriyel tutunmayi ve biyofilm olusumunu azaltti§i; aym1 zamanda mekanik
irritasyon riskini diisiirdiigii bildirilmektedir (Busscher ve arks., 2010). Bununla
birlikte, asir1 hidrofilik ylizeylerin su absorbsiyonunu artirarak boyutsal stabiliteyi

olumsuz etkileyebilecegi géz dniinde bulundurulmalidir.

Kulak kaliplar1 gibi dar anatomik bosluklarda kullanilan iirtinlerde, simirli su
absorbsiyonu ve uzun siireli boyutsal kararlilik akustik performans agisindan kritik
oneme sahiptir. Ayrica malzemenin kullanim siiresi boyunca gosterecegi fiziksel ve
kimyasal bozunma davranmisi da degerlendirilmelidir. Bozunma sonucunda acgiga
cikabilecek diisiik molekiil agirlikli iiriinlerin biyolojik etkileri, biyouyumluluk

analizinin ayrilmaz bir pargasidir (Williams, 2008).

1.3.2. isitme Cihaza Komponentleri

Isitme cihazlari, isitme kaybinin tipine ve derecesine bagli olarak farkli
tasarim konfigiirasyonlarinda gelistirilen, ¢ok bilesenli elektroakustik sistemlerdir.

Bu cihazlar, akustik enerjinin algilanmasi, islenmesi, giiclendirilmesi ve yeniden
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ses enerjisine doniistliriilmesi asamalarin1 kapsayan bir sinyal zinciri lizerinden
calisir. Temel bir isitme cihazinda yer alan ana komponentler; mikrofon, dijital sinyal
isleme tinitesi (DSP), alic1 (receiver), enerji kaynagi ve kulak kalibidir (earmold). Bu
bilesenlerin birbirleriyle olan fonksiyonel iliskisi ve sinyal akis siras1 Sekil 1.2°de

sematik olarak gosterilmistir (Dillon, 2012).

Kulak Kalhbi
- )
e d Dijital Sinyal = r /
Ses Girisi —» 22 > I-,I-n-nlr Unﬂw"lNJSF‘j —» Yiikseltec —»{ Alici - % !A—p Ses Cikisi
Mikrofon : \
! b—  Pil/
) Enerji Kaynagi

Sekil 1.2. Isitme cihazinin temel bilesenleri ve akustik sinyal iletim zinciri (Dillo,
2012).

Mikrofon, ortamdan gelen ses dalgalarini elektriksel sinyallere doniistiiren
giris transdiiseridir. Giincel isitme cihazlarinda yaygin olarak elektret kondansator
mikrofonlar kullanilmakta olup, bu mikrofonlar tek yonlii veya ¢ok yonlii calisma
prensiplerine gore tasarlanabilmektedir. Yonlii mikrofonlar, hedeflenen konusma
kaynagina odaklanarak sinyal-giiriiltii oranimi artirirken; ¢ok yonlii mikrofonlar
cevresel seslerin daha dogal algilanmasini saglar. Mikrofon diyaframinin kiitlesi ve
yiizey Ozellikleri, 6zellikle yliksek frekans duyarlilig1 agisindan kritik dneme sahiptir
(Kuk & Keenan, 2006).

Mikrofondan elde edilen elektriksel sinyaller, modern isitme cihazlarinda
dijital sinyal igleme (DSP) birimine aktarilmaktadir. DSP modiilii, ¢cok banth
filtreleme, adaptif giirtiltii azaltma, geri besleme bastirma ve konusma anlasilirligini
artirmaya yonelik algoritmalar araciliiyla sinyali kullanicinin isitme profiline uygun
hale getirir. DSP temelli sinyal isleme siirecinin temel asamalari Sekil 1.3’te
gosterilmistir. Islem gecikmesinin diisiik olmas1 (genellikle <10 ms), yanki hissinin

onlenmesi ve dogal isitsel alginin korunmasi agisindan 6nemlidir (Dillon, 2012).
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) Analog-Dijital Cok Bantl Giiriiltd Dijital-Analog "o N
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Ses Simyali _l— i ) l 2 Cikis Sinyali
Analog - Dijital Geri Besleme _,| Dijital-Analog

| Dénistiriic | | Bastrma " Donistiiriicii

Dinamik Aralk
|4 Sikistirma

-

Sekil 1.3. Dijital isitme cihazlarinda DSP tabanli sinyal isleme akis semasi.

Islenen sinyal, alict (receiver) aracilifiyla yeniden akustik enerjiye
doniistiiriilir.  Alicilar  genellikle  elektromanyetik  bobin  ve  diyafram
kombinasyonundan olusur ve ¢ikis gili¢leri kullanicinin ihtiya¢ duydugu maksimum
ses basing seviyesine gore belirlenir. Kulak ici yerlesimli alicilar ergonomik avantaj
saglamakla birlikte, nem ve 1s1ya kars1 daha hassas yapilardir (Dillon, 2012). Isitme
cihazlarinin enerji ihtiyaci geleneksel olarak ¢inko—hava piller ile karsilanmaktadir.
Bu piller diisiik voltajda kararli enerji saglamalari ve uzun raf omiirleri nedeniyle
tercih edilmektedir. Son yillarda ise sarj edilebilir lityum-iyon bataryalar, kablosuz
baglantt ve yiiksek islem gilicii gerektiren cihazlarda yayginlagsmistir. Enerji
kaynaginin cihaz igerisindeki konumu, nem yalitim1 ve bakim kolaylig1 agisindan
tasarimda dikkate alinmalidir (Kramer vd., 2021).

Bu elektronik bilesenler arasinda kulak kalibi, isitme cihazinin kullaniciya
uyum saglamasinda hem mekanik hem de akustik agidan kilit rol iistlenmektedir.
Kulak kalib1 ile dis kulak kanali arasindaki akustik sizdirmazlik, 6zellikle diisiik
frekans kazancim1 dogrudan etkilemektedir. Bu arayiizdeki sizdirmazlik prensibi
Sekil 1.4°te gosterilmektedir. Yetersiz uyum, akustik kacaklara ve geri besleme
problemlerine yol agabilmektedir (Kuk vd., 2009).

11
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Sekil 1.4. Kulak kalib1 ile dis kulak kanali arasindaki akustik sizdirmazlik ve ses
iletim prensibi.

Kulak kaliplarinda kullanilan malzeme tipi, hem kullanici konforu hem de
akustik performans lizerinde belirleyicidir. Sert akrilik kulak kaliplart yiliksek ol¢ii
hassasiyeti ve boyutsal kararlilik sunarken, silikon esasli kaliplar esneklikleri
sayesinde uzun siireli kullanimda konfor saglamaktadir. Ancak silikon kaliplarda
nem tutulumu ve tikanmiklik hissi riski daha yiliksek olabilmektedir (Erdogan &
Arslan, 2016).

Kulak kalibinin yilizey morfolojisi, bakteriyel tutunma ve biyofilm olugumu
acisindan kritik Oneme sahiptir. Piiriizli yilizeyler mikroorganizma adezyonunu
kolaylastirirken, diisiik piiriizliiliige sahip ve fonksiyonel katkilarla gili¢lendirilmis
yiizeyler enfeksiyon riskini azaltabilmektedir. Fotokatalitik 6zellik gosteren TiO:
katkili polimerler, UV 1s1k altinda reaktif oksijen tiirleri iireterek bakteri hiicre
zarlarinda oksidatif hasar olusturmakta ve biyofilm gelisimini baskilamaktadir
(Foster vd., 2011; Vivero-Lopez vd., 2021). Isitme cihazini olusturan temel
komponentlerin islevleri ve cihaz performansina olan etkileri Tablo 1.1°de

Ozetlenmistir.

Cizelge 1.1. Isitme cihaz1 bilesenlerinin islevleri ve performansa etkileri.
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Bilesen Temel islev ¢ihaz perl{!r.mansma
etkisi
: Akustik sinyali elektrik sinyali :
Mikrofon Ustii sifyat clexirik sityatne Sinyal-giiriiltii oram
doniigtiirme
DSP Dijital sinyal isleme Konusma anlasilirhig
Alici (Receiver) Elektrik sinyalini sese doniistiirme Maksimum ses basinci
Enerji kaynagi Giig saglama Kullanim siiresi
Kulak kalibi Akustik sizdirmazlik ve uyum Diigiik frekans kazanci

1.4. Kulak ici Protezlerde Kullanilan Polimerik Malzemeler

Kulak i¢i protez ve kaliplarda kullanilan polimerik malzemeler, mekanik
dayanim, esneklik, biyouyumluluk ve islenebilirlik acgisindan genis bir yelpazeye
sahiptir. Polimerlerin diisiik yogunluklar1 ve karmagik geometrilere uyarlanabilme
kapasiteleri, kisiye 6zel medikal cihaz {iretiminde 6nemli avantajlar sunmaktadir
(Quan vd., 2020).

1.4.1. Ultraviyole ile Sertlesen Re¢ineler

UV ile sertlesen fotopolimer recineler, vat fotopolimerizasyon temelli 3D
baski teknolojilerinde yiiksek ¢oziiniirliik ve ylizey kalitesi saglamalari nedeniyle
yaygin olarak kullanilmaktadir. Fotobaglaticilarin UV 1s1k altinda aktive olmasiyla
baslayan polimerizasyon siireci, sivi reginenin kisa siirede kati hale ge¢mesini
miimkiin kilmaktadir. Fotobaslatict tiirii, 151k dalga boyu ve monomer yapisi nihai

tirtiniin mekanik 6zelliklerini dogrudan etkilemektedir (Quan vd., 2020).

Ti0: nanopartikiillerinin UV sertlesen reginelere kontrollii sekilde eklenmesi,
fotokatalitik ve antibakteriyel ozellikler kazandirirken, asir1 yiikkleme durumunda
optik gecirgenligin azalmasina ve kiirlenme derinliginin sinirlanmasina neden
olabilmektedir. Bu nedenle nanopartikiil dagiliminin homojenligi ve optimum

konsantrasyon sec¢imi kritik 6neme sahiptir.

1.4.2. Diger Fotopolimer Tiirleri

Akrilat ve metakrilat bazli sistemlerin yam1 sira, PMMA tiirevleri ve
politliretan-akrilat hibritleri de medikal uygulamalarda tercih edilmektedir. PMMA-
temelli fotopolimerler yiiksek optik seffaflik sunarken, poliliretan esashi sistemler
daha yiiksek esneklik saglayarak konforu artirmaktadir. Bu malzemelerin
fonksiyonel katkilarla modifiye edilmesi, antibakteriyel veya mekanik olarak
gliclendirilmis kompozit yapilarin gelistirilmesine olanak tanimaktadir (Zore vd.,
2022; Jafari vd., 2020).
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1.4.3. Medikal Kullanimda Polimerlerin Avantajlari ve Sinirlamalari

Polimerlerin medikal uygulamalardaki en 6nemli avantajlar1 arasinda hafiflik,
sekillendirilebilirlik ve ylizey modifikasyonuna uygunluk yer almaktadir.
Elastomerik polimerler, anatomik uyumu artirarak uzun siireli kullanimda konfor
saglar. Bununla birlikte, fotopolimer recinelerin kirilganlik egilimi, disiik darbe
dayanimi ve fotobaslatici artiklarinin olasi biyolojik etkileri dikkate alinmasi gereken
sinirlamalardir (Quan vd., 2020).

Bu nedenle kulak i¢i protezlerde polimer secimi yapilirken mekanik
performans, biyolojik giivenlik ve iiretim teknigi birlikte degerlendirilmelidir. TiO-
gibi  biyouyumlu katkilarla fonksiyonellestirilmis polimer sistemler, bu

gereksinimleri biitiinciil bigimde karsilayabilecek potansiyel sunmaktadir.

1.5. Titanyum Dioksitin Biyomedikal Uygulamalardaki Onemi

Titanyum dioksit (TiO:), yiiksek kimyasal kararlili§i, biyouyumlulugu ve
fotokatalitik oOzellikleri nedeniyle biyomedikal uygulamalarda yaygin olarak
kullanilan metal oksitlerden biridir. Ozellikle nanopartikiil boyutuna indirgenmis
Ti0: yapilari, artan 6zgiil yiizey alani1 sayesinde yiizeyle etkilesimi giliclendirmekte
ve fonksiyonel Ozelliklerin belirginlesmesini saglamaktadir. Bu o6zellikler, TiO2’yi
implant yiizey kaplamalari, medikal cihazlar ve antibakteriyel kompozit sistemler

i¢in cazip bir malzeme haline getirmektedir (Foster vd., 2011; Jafari vd., 2020).

1.5.1. Antibakteriyel Ozellikleri

Sekil 1.1°de TiO2 nanopartikiillerinin ~ fotokatalitik siirece dayali
antibakteriyel etkisi sematik olarak gosterilmektedir. Titanyum dioksit (TiO2)
nanopartikiillerinin antibakteriyel etkisi, temel olarak yari iletken Ozelliklerinden
kaynaklanan fotokatalitik reaksiyonlar yoluyla ger¢eklesmektedir. TiO2, uygun dalga
boyundaki 1s18a (cogunlukla UV-A, A <385 nm) maruz kaldiginda valans bandindan
iletim bandina elektron gecisi meydana gelir ve bu siire¢ sonucunda elektron—delik
(e/h") g¢iftleri olusur. Olusan pozitif yiiklii delikler (h*), yiizeyde adsorbe olmus su
molekiillerini veya hidroksil gruplarin1 oksitleyerek hidroksil radikalleri (*OH)
tiretirken; iletim bandindaki elektronlar ¢6ziinmiis oksijeni indirger ve siiperoksit
anyonlar1 (Oz¢7) ile ikincil reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) olusumuna yol agar
(Fujishima, Zhang & Tryk, 2008; Foster vd., 2011).

Ortaya ¢ikan bu reaktif tlirler, yiiksek oksidasyon potansiyelleri
sayesinde bakteri hiicre zarini dogrudan hedef alir. Ilk asamada hiicre
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membranindaki doymamuis lipidlerin peroksidasyonu baglar ve membran akigskanligi
bozulur. Bu durum iyon dengesinin kaybina, kii¢iik molekiillerin kontrolsiiz gecisine
ve membran potansiyelinin ¢okmesine neden olur. ROS maruziyeti devam ettikge
peptidoglikan yapilar hasara ugrar, sitoplazmik zar biitiinliigli kaybolur ve hiicre

lizisi gergeklesir (Foster vd., 2011).

UV-Alsig
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A 2o §% 30 DNA
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Sekil 1.1. TiO2 nanopartikiillerinin fotokatalitik siirece dayal1 antibakteriyel etkisi.

Membran hasarina ek olarak, ROS protein oksidasyonu yoluyla enzimatik
aktiviteyi inhibe eder ve hiicresel metabolizmay1r durma noktasina getirir. Ayni
zamanda DNA bazlarinda oksidatif modifikasyonlar meydana gelir; bu durum
replikasyon ve transkripsiyon siireglerini bozarak genotoksik etkilere yol agar
(Hashimoto vd., 2005). Ozellikle siiperoksit ve hidrojen peroksit gibi daha uzun
omirlii ROS tiirlerinin katalizér yiizeyinden uzak bolgelere difiize olabilmesi,

antibakteriyel etkinligin yalnizca temas alani ile sinirli kalmamasini saglar.

TiO2’nin antibakteriyel performansi, kristal faz yapisina da dogrudan baglhdir.
Anataz fazi, daha yiiksek ylizey alan1 ve daha diisiik elektron—delik yeniden birlegsme
hiz1 nedeniyle ROS iiretiminde daha etkilidir. Rutil faz1 ise daha diisiik fotokatalitik
aktiviteye sahip olmakla birlikte uzun vadeli yapisal stabilite saglar. Bu nedenle,
polimer kompozitlerde anataz-rutil oraninin dengelenmesi hem antibakteriyel
etkinlik hem de malzeme dayanimi agisindan kritik kabul edilmektedir (Jimmy vd.,
2002).
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Fotokatalitik mekanizma yalnizca planktonik bakteriler tlizerinde degil, ayni
zamanda biyofilm yapilari lizerinde de etkilidir. ROS, biyofilm matriksini olusturan
ekstraseliiler polimerik maddeleri (EPS) oksidatif olarak pargalayarak hiicreler arasi
baglanmay1 zayiflatir ve biyofilmin substrata tutunmasini engeller. Bu durum
ozellikle Staphylococcus aureus ve Escherichia coli gibi biyofilm olusturmaya yatkin
patojenlerde koloni yogunlugunda belirgin azalma ile sonuglanmaktadir (Foster vd.,
2011).

Kulak kaliplar1 gibi uzun siireli cilt temas1 olan medikal uygulamalarda, TiO-
nanopartikiillerinin polimer matris icinde homojen dagilimi antibakteriyel etkinligin
stirekliligi acisindan Onemlidir. Ylizey pirizliliginiin azalmasi, bakteriyel
adezyonun ilk asamasini zorlastirarak fotokatalitik etkiye ek bir pasif koruma

mekanizmasi olusturur.

1.5.2. Biyouyumluluk ve Toksisite Degerlendirmeleri

Titanyum dioksit (TiO2), uzun yillardir kozmetik, gida ve medikal
uygulamalarda kullanilan ve genel olarak biyouyumlu kabul edilen bir metal oksittir.
Ancak nanopartikiil boyutuna indirildiginde, artan yiizey alan1 ve reaktivite
nedeniyle biyolojik sistemlerle etkilesimi farklilik gosterebilir. Bu nedenle TiO:
nanopartikiil igeren medikal cihazlarda biyouyumluluk ve toksisite degerlendirmeleri

hem in vitro hem de in vivo yaklasimlarla ele alinmalidir (Iavicoli vd., 2012).

Hiicre  kiiltiiri  c¢alismalarinda ~ TiO:  nanopartikiillerinin,  diistik
konsantrasyonlarda hiicresel antioksidan savunma mekanizmalarint aktive ettigi;
yiiksek konsantrasyonlarda ise asir1 ROS iiretimi yoluyla oksidatif stres, inflamasyon
ve apoptotik sinyal yollarmi tetikledigi gosterilmistir. Ozellikle nrf2 ve NF-kB
yolaklarinin bu siirecte kilit rol oynadigi rapor edilmistir (Shi vd., 2013). UV 15181
altinda fotokatalitik olarak aktive olan TiO:’nin memeli hiicrelerinde DNA hasari
olusturabilecegi de literatiirde bildirilmistir; ancak bu etkinin biiylik Ol¢iide 151k
siddeti, maruziyet siiresi ve partikiil konsantrasyonuna bagli oldugu

vurgulanmaktadir (Nagaraj vd., 2025).

Hayvan modellerinde yapilan sistemik toksisite ¢aligmalarinda, yiiksek doz
TiO2 nanopartikiill maruziyetinin karaciger ve akciger dokularinda inflamatuvar
yanitlart artirabildigi; TNF-a ve IL-6 gibi sitokin seviyelerinde yiikselmeye neden
oldugu bildirilmistir (lavicoli vd., 2012). Bununla birlikte, dermal temas
senaryolarinda sistemik dagilimin oldukc¢a sinirli oldugu ve partikiillerin biiytik

Olciide lokal dokuda kaldig1 gosterilmistir.
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Kulak kaliplar1 6zelinde degerlendirildiginde, TiO: nanopartikiillerinin
polimer matris igerisinde kapsiillenmis olmasi, serbest partikiil salinimini 6nemli
Olctlide smirlar ve toksisite riskini azaltir. ISO 10993 standartlarinda da vurgulandigi
tizere, biyouyumluluk degerlendirmesi kimyasal karakterizasyon ile baslamali;
ardindan sizma (leaching), sitotoksisite ve irritasyon testleri ile desteklenmelidir
(ISO 10993-1, 2018).

Partikiil boyutu da toksisite acisindan belirleyici bir faktordiir. 10-20 nm
araligindaki TiO: nanopartikiillerinin hiicreler tarafindan endositoz yoluyla
internalize edilebildigi ve lizozomal ortamda ROS iiretimini artirabildigi rapor
edilmistir (Shi vd., 2013). Bu nedenle antibakteriyel etkinlik hedeflenirken

nanopartikiil boyutu ve yiikleme orani dikkatle optimize edilmelidir.

Sonug olarak, TiO: katkili kulak kaliplarinda biyouyumluluk—antibakteriyel
etkinlik dengesi; kristal faz orani, partikiil boyutu, konsantrasyon, 151k maruziyeti ve
polimer matrisle baglanma bi¢imi gibi parametrelerin birlikte degerlendirilmesini
gerektirir. Dogru tasarim stratejileri ile TiO, enfeksiyon riskini azaltan ve uzun
stireli kullanimda giivenli kabul edilebilecek fonksiyonel bir katki malzemesi olarak

one ¢ikmaktadir.

1.6. U¢c Boyutlu Baski Teknolojisinin Kisiye Ozel Medikal Uretimdeki Yeri

Ug boyutlu (3D) bask: teknolojileri, medikal cihaz iiretiminde kisiye ozel
tasarim ve yiiksek iiretim hassasiyeti gereksinimlerini karsilayan yenilik¢i
yaklagimlar sunmaktadir. Geleneksel imalat yontemlerinde standart Olgililere dayali
tiretim On plandayken, 3D baski teknolojileri bireysel anatomik verilerin dogrudan
liretim siirecine aktarilmasina olanak tanimaktadir. Bu o6zellik, 6zellikle isitme
cihazlari, dental uygulamalar ve ortopedik implantlar gibi hasta anatomisine birebir
uyum gerektiren medikal iriinlerde klinik basariyr artiran temel faktorlerden biri
olarak degerlendirilmektedir (Ventola, 2014; Yan vd., 2018).

Kisiye 6zel medikal iiretimde dijital goriintiileme, bilgisayar destekli tasarim
(CAD) ve eklemeli imalat stire¢lerinin entegrasyonu hem tiretim siiresini kisaltmakta
hem de tekrarlanabilirligi artirmaktadir. Bu yaklasim sayesinde ol¢iim hatalar
minimize edilmekte, manuel islemlere bagli varyasyonlar ortadan kaldirilmakta ve

medikal cihazlarin fonksiyonel performansi daha ongoriilebilir hale gelmektedir.
1.6.1. DLP Baski Teknolojisi
Dijital Isik Isleme (Digital Light  Processing, DLP) teknolojisi,

17



GIRIS M. Furkan KARACA

fotopolimerizasyon esasli 3D baski yontemleri arasinda yiiksek ¢oziiniirliik, hizli
iiretim ve yiizey kalitesi avantajlariyla one ¢ikan bir tekniktir. Bu yontemde sivi
halde bulunan fotopolimer reg¢ine, dijital bir projektor araciligiyla tanimlanan
katmanin tamamina ayni anda 1s1k uygulanarak kiirlenmektedir. Katman bazli bu es
zamanli pozlama prensibi, iiretim siiresini kisaltirken boyutsal dogrulugu
artirmaktadir (Quan vd., 2020).

Stereolitografi (SLA) sistemlerinde lazerin noktasal tarama yaparak katmani
olusturmasina karsin, DLP sistemlerinde tiim katman tek adimda sertlestirilmektedir.
Bu durum, 6zellikle seri iiretim gerektiren ve mikron seviyesinde toleranslara ihtiyag
duyulan medikal bilesenler acisindan onemli bir avantaj saglamaktadir. Katman
kalinlig1 genellikle 25-100 pm araliginda secilmekte olup, bu parametre nihai
lriiniin dikey ¢Oziniirliiglinii ve yiizey piriizliligliini dogrudan etkilemektedir
(Quan vd., 2020).

DLP baski siireclerinde kullanilan fotopolimer recinelerin kimyasal bilesimi,
elde edilen iiriiniin mekanik, optik ve biyolojik 6zellikleri iizerinde belirleyici bir role
sahiptir. Monomer—oligomer orani, fotobaslatici tiirli ve konsantrasyonu, kiirlenme
kinetigini ve nihai polimer ag yapisini dogrudan etkilemektedir. Akrilat bazh
fotopolimer sistemler yiiksek sertlik ve boyutsal kararlilik saglarken, poliiiretan
akrilat esasli recineler daha yiiksek esneklik ve darbe direnci sunabilmektedir. Kulak
kalib1 gibi uzun siire viicutla temas eden medikal {irlinlerde bu parametrelerin dengeli
sekilde secilmesi hem anatomik uyum hem de kullanici konforu acisindan kritik
oneme sahiptir (Quan vd., 2020).

Fotopolimer recinelere titanyum dioksit (Ti02) nanopartikiillerinin eklenmesi,
malzemeye fonksiyonel Ozellikler kazandirabilmektedir. TiO., fotokatalitik etkisi
sayesinde reaktif oksijen tiirleri (ROS) {ireterek antibakteriyel ve antibiyofilm
davranig  sergileyebilmektedir. Bununla birlikte, yiiksek kirilma indisli
nanopartikiiller 11k sa¢ilimimi artirarak kiirlenme derinligini ve baski basarisini
olumsuz etkileyebilmektedir. Bu nedenle nanopartikiil yiiklemesinin homojen
dagilim saglayacak sekilde ve optik gecirgenligi koruyacak oranlarda yapilmasi
gerekmektedir (Jafari vd., 2020).

DLP teknolojisinin sundugu bir diger 6nemli avantaj, karmasik geometrilerin
yiiksek dogrulukla iiretilebilmesidir. Bu 06zellik, anatomik olarak birebir uyum
gerektiren kulak kaliplarinda biiyiik dnem tagimaktadir. Hastanin kulak kanalindan

elde edilen dijital veriler dogrudan baski siirecine aktarilabilmekte ve
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mikron seviyesinde toleranslarla iiretim gergeklestirilebilmektedir. Ayrica DLP
sistemlerinde kullanilan destek yapilariin kolay c¢o6ziinebilen fotopolimerlerden
tiretilebilmesi, medikal cihazlarda yilizey kalintilariin tamamen temizlenmesine

olanak taniyarak biyouyumlulugu artirmaktadir (Quan vd., 2020).

1.6.2. Avantajlar ve Kisitlamalar

DLP tabanli 3D baski teknolojisinin medikal iiretimde sundugu baslica
avantajlardan biri, yiiksek hassasiyetli geometrilerin kisa siirede ve tekrarlanabilir
bicimde iiretilebilmesidir. Katmanlarin es zamanli olarak pozlanmasi, tiretim siiresini
onemli Olgiide azaltirken; dogru regine formiilasyonu ile mikron diizeyinde
toleranslara sahip yapilar elde edilebilmektedir. Bu durum, anatomik uyumun kritik
oldugu kulak kaliplar1 gibi medikal cihazlarda hem akustik performanst hem de

kullanict konforunu olumlu yonde etkilemektedir (Vivero-Lopez vd., 2021).

Dijjital modelleme  verilerinin  dogrudan  iiretime  aktarilabilmesi,
kisisellestirilmis medikal cihazlarda tasarim—iiretim zincirini hizlandirmakta ve hata
payint azaltmaktadir. TiO2 nanopartikiil katkili fotopolimerlerin kullanimi ise gift
yonlli bir avantaj sunmaktadir. Antibakteriyel ve antibiyofilm ozellikler sayesinde
enfeksiyon riski azaltilirken, fotokatalitik etkiler yiizeyde organik kontaminasyonun
birikmesini sinirlayabilmektedir (Jafari vd., 2020; Yan vd., 2018).

Bununla birlikte, DLP baski teknolojisinin bazi1 kisitlamalar1 da
bulunmaktadir. Nanopartikiil katkisinin optik sogurma ve sagilma {izerindeki etkileri,
kiirlenme derinligini sinirlayabilmekte ve baski kalitesini digiirebilmektedir. Ayrica
fotopolimer recinelerin uzun siireli mekanik dayanimi ve yaglanma davranisi, kulak
kanali gibi nemli ve sicak ortamlarda dikkatle degerlendirilmelidir. Bu nedenle
malzeme formiilasyonu ve post-kiirleme siireglerinin optimize edilmesi, klinik

uygulamalar agisindan biiylik 6nem tagimaktadir (Quan vd., 2020).

1.6.3. Medikal Uygulama Ornekleri

Ucg boyutlu baski teknolojilerinin medikal alandaki uygulamalari, yalnizca
iretim siireglerini hizlandirmakla sinirlt olmayip hasta giivenligi, klinik dogruluk ve
tedavi basarisi iizerinde de dogrudan etkiye sahiptir. Ozellikle karmasik anatomik
yapilarin s6z konusu oldugu cerrahi alanlarda, hastaya 6zgii tasarim ve {iretim
yaklagimlar1 klinik sonuglarin iyilestirilmesine katki saglamaktadir. Bu baglamda,
eklemeli imalat teknikleri kullanilarak {iretilen hasta-6zgii modeller ve implantlar,

modern tibbin 6nemli araclari arasinda yer almaktadir (Yan vd., 2018).
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Ortopedi ve travmatoloji alanlarinda, hastanin anatomik verilerine dayali
olarak tasarlanan implantlarin mekanik ve biyolojik uyum agisindan {stiinliik
sagladig1 ¢ok sayida ¢alismada rapor edilmistir. Ozellikle gdzenekli metal yapilar ve
hasta-0zgii geometrilere sahip implantlar, kemik dokusu ile entegrasyonu
destekleyerek osteointegrasyon siirecini hizlandirmaktadir. Literatlirde, porozite
orant ve Yyiizey topografisi kontrollii olarak tasarlanan ortopedik implantlarin,
eklemeli imalat yontemleriyle basarili sekilde iiretildigi ve klinik ag¢idan olumlu

sonuglar verdigi gosterilmistir (Wang vd., 2016).

Bu tiir implantlarda tasarim dogrulugu, yalnizca mekanik stabilite agisindan
degil, ayn1 zamanda implant-kemik arayiiziinde biyomekanik uyumun saglanmasi
acisindan da kritik dneme sahiptir. Eklemeli imalat teknikleri sayesinde implant
geometrisi, yiik tasima gereksinimleri ve kemik dokusunun elastik 6zellikleri dikkate
alinarak optimize edilebilmektedir. Ozellikle titanyum ve titanyum alagimlarindan
iretilen hasta-6zgii kafes ve implantlarin, omurga ve uzun kemik cerrahilerinde

basarili entegrasyon sagladigi bildirilmistir (Murr, 2016).

Benzer bir yaklasim, anatomik uyumun fonksiyonel performansi dogrudan
etkiledigi diger medikal cihazlar i¢in de gegerlidir. Kulak kaliplar1 gibi uzun siire
viicutla temas eden ve hassas toleranslar gerektiren yapilarda, bireyin anatomik
Olgiilerinin yiiksek dogrulukla kopyalanmasi hem fonksiyonel etkinligi hem de
kullanim  konforunu artirmaktadir. Kulak kanalinin  geometrisinin  birebir
modellenmesi, akustik kagaklarin azaltilmasina ve basing kaynakli tahrisin
onlenmesine katki saglamaktadir. Bu yoniiyle, ortopedik implantlarda benimsenen
hasta-0zgli tasarim ve iiretim prensiplerinin, isitme cihazi bilesenlerine uyarlanabilir

oldugu degerlendirilmektedir.

Bunun yani sira, 3D baski teknolojileri cerrahi planlama ve egitim amach
medikal modellerin {iretiminde de yaygin olarak kullanilmaktadir. Kardiyovaskiiler
cerrahi, maksillofasiyal cerrahi ve ortopedik girisimlerde kullanilan hasta-6zgii
anatomik modeller, cerrahlarin operasyon Oncesinde miidahale stratejilerini daha
dogru bi¢cimde belirlemelerine olanak tanimaktadir. Bu tiir uygulamalarin, operasyon

stiresini kisalttig1 ve komplikasyon riskini azalttig1 bildirilmektedir (Yan vd., 2018).

Son yillarda, fonksiyonel katkilarla zenginlestirilmis 3D baskili polimer ve
metal yiizeyler de medikal arastirmalarin odak noktasi haline gelmistir. Ozellikle
antibakteriyel 0Ozellik kazandirilmis ylizeylerin, uzun siireli implant ve

cihaz kullaniminda enfeksiyon riskini azaltma potansiyeline sahip oldugu
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gosterilmistir. Bu yaklagim, kulak kaliplar1 gibi uzun siireli temas gerektiren medikal
tiriinlerde hijyen ve biyogiivenlik agisindan Onemli bir avantaj sunmaktadir.
Dolayisiyla, eklemeli imalat teknolojileri yalnmizca geometrik kisisellestirme degil,
ayn1 zamanda fonksiyonel yilizey miihendisligi a¢isindan da medikal uygulamalara

yenilik¢i katkilar saglamaktadir.

1.7. Isitme Kayb1 ve Medikal Onemi

Isitme kaybi, bireyin cevresel sesleri algilama ve ayirt etme yetisinin
azalmasiyla ortaya ¢ikan, yasam kalitesini, sosyal etkilesimi ve mesleki performansi
dogrudan etkileyen &nemli bir saglik sorunudur. Diinya Saghk Orgiitii’niin
yayimladig1 giincel raporlara gore, diinya genelinde yliz milyonlarca birey klinik
olarak anlamli isitme kaybi1 yasamaktadir ve bu durum, erken tam1 ve uygun
rehabilitasyon yaklasimlari uygulanmadiginda bireysel ve toplumsal diizeyde ciddi
sonuglara yol agmaktadir (World Health Organization (WHO), 2021). Isitme
kaybinin yayginligi ve artan kiiresel yiiki, isitme sagligina yonelik yenilik¢i ve

stirdiiriilebilir ¢dziimlerin gelistirilmesini gerekli kilmaktadir.

Klinik smiflandirmaya gore isitme kaybi, etkilenen anatomik yapiya bagl
olarak farkli alt tiplerde ele alinmaktadir. Sensorindral isitme kaybi, i¢ kulakta yer
alan koklear sa¢ hiicreleri veya isitsel sinir yollarindaki hasarlardan kaynaklanirken;
iletim tipi isitme kaybi, dig ya da orta kulakta ses dalgalarinin iletimini engelleyen
patolojilerle iligkilidir. Bu iki mekanizmanin birlikte etkilendigi durumlar ise mikst
isitme kayb1 olarak tanimlanmaktadir (Kramer vd., 2021). Normal isitme
fizyolojisinde ses dalgalar1 dis kulak yolundan timpan zarma ulagsmakta, orta
kulaktaki kemikgik zinciri araciligryla mekanik titresimler giiglendirilerek i¢ kulaga
iletilmekte ve burada sinirsel uyarilara donistiirilmektedir. Saglikli bireylerde bu

stire¢ biiyiik dl¢iide hava yolu iletimine dayanmaktadir (Dillon, 2012).

Isitme kaybinin fonksiyonel etkilerini azaltmaya yonelik en yaygm
rehabilitasyon araglarindan biri isitme cihazlaridir. Giiniimiizde kullanilan dijital
isitme cihazlari, gelismis sinyal isleme algoritmalar1 sayesinde konusma sinyallerini
cevresel giiriiltiiden ayirt edebilmekte ve bireyin isitsel algisini anlamli 6lgiide
iyilestirebilmektedir. Bununla birlikte, isitme cihazlarinin klinik basarisi1 yalnizca
elektronik donanimin performansina bagl olmayip, cihaz ile kulak kanali arasindaki
fiziksel ve akustik etkilesimi saglayan yapisal bilesenlere de dogrudan baglidir
(Humes, 2013).

Isitme cihazlarinin uzun siireli kullanimi, kulak kanalinin nemli ve sicak
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yapist nedeniyle bazi mikrobiyolojik ve dermatolojik problemlerin ortaya ¢ikmasina
zemin hazirlayabilmektedir. Klinik ve mikrobiyolojik c¢aligmalar, isitme cihazi
kullanicilarinda dis kulak yolu florasinin degisebildigini ve bu durumun bakteriyel
veya fungal otitis externa riskini artirabildigini gdstermektedir (Karaca vd., 2013;
Orji vd., 2014). Bu baglamda, isitme cihazi bilesenlerinin yalnizca akustik agidan

degil, biyouyumluluk ve hijyen agisindan da degerlendirilmesi gerekmektedir.
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2. ONCEKI CALISMALAR

Eklemeli imalat teknolojilerinin gelisimi, medikal cihaz tasariminda standart
iiretim yaklasimlarinin yerini hasta-6zgii, fonksiyonel ve cok parametreli tasarim
anlayisina birakmasina olanak saglamistir. Ug boyutlu (3B) baski teknikleri;
karmagsik geometrilerin {iretilebilmesi, dijital verilerin dogrudan fiziksel iiriine
dontistiiriilebilmesi ve iiretim siireclerinin tekrarlanabilirligi gibi 6zellikleri sayesinde
biyomedikal uygulamalarda giderek daha fazla tercih edilmektedir (Ventola, 2014;
Yan vd., 2018).

Literatiirde, oOzellikle anatomik uyumun ve yiizey 0&zelliklerinin klinik
performanst dogrudan etkiledigi medikal iiriinlerde 3B baskinin 6nemli avantajlar
sundugu bildirilmektedir. Ngo ve arkadaglar1 (2018), eklemeli imalat yontemlerinin
saglik alanindaki kullanimini ele aldiklar1 ¢aligmalarinda; kisisellestirilmis iiretim,
fonksiyonel yiizey entegrasyonu ve enfeksiyon riskinin azaltilmasinin gelecekteki
arastirmalar i¢in kritik bagliklar oldugunu ifade etmistir. Bu yaklasim, klasik iiretim
teknikleriyle karsilastirildiginda 6l¢iim hatalarinin azaltilmasi ve hasta konforunun

artirilmasi agisindan dikkat ¢ekici sonuglar ortaya koymaktadir (Gebler vd., 2014).

Fotopolimerizasyon esasli 3B baski yontemleri, 6zellikle yiizey kalitesi ve
boyutsal hassasiyet gerektiren medikal uygulamalarda 6ne ¢ikmaktadir. Bu sistemler
arasinda yer alan DLP teknolojisi, katmanlarin tek seferde pozlanmasi prensibiyle
caligmakta ve iiretim siiresini kisaltirken geometrik dogrulugu artirmaktadir (Quan
vd., 2020). Melchels ve arkadaglar1 (2010), bu tiir sistemlerle {iiretilen polimerik
yapilarin daha homojen yiizey morfolojisine sahip oldugunu ve bunun hiicresel ve

mikrobiyal etkilesimler {izerinde belirleyici rol oynadigini bildirmistir.

[sitme cihazlarmim uzun siireli kullaniminda karsilasilan temel sorunlardan
biri, dis kulak kanalinda olusan mikroklimatik degisikliklerdir. Nem ve sicakligin
artmasi, kulak kanalinda mikroorganizma ¢ogalmasin1 kolaylastirmakta ve
enfeksiyon riskini artirmaktadir. Klinik veriler, igitme cihazi kullanicilarinda dis
kulak yolu enfeksiyonlarmin daha sik goriildiigiinii ve bu enfeksiyonlarin siklikla
Staphylococcus aureus ve Candida tiirleriyle iliskili oldugunu ortaya koymaktadir
(Brook, 2012; Orji vd., 2014). Benzer sekilde Karaca ve arkadaslar1 (2013), isitme
cihazi kullaniminin kulak kanalindaki patojen bakteri yogunlugunu artirabildigini

gostermistir.

Kulak kaliplarinin iiretiminde yaygin olarak kullanilan silikon ve akrilik bazli

polimerler, biyouyumlu olmalarina ragmen aktif antibakteriyel Ozelliklere sahip
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degildir. Ayrica geleneksel iiretim stireglerinde yiizey piiriizliiliigliniin kontrolii sinirli
kalabilmekte ve bu durum bakteriyel adezyonu kolaylastirabilmektedir (Kuk vd.,
2009; Dillon, 2012). Bu nedenle son yillarda, antibakteriyel fonksiyonlarla
desteklenmis polimer kompozitlerin gelistirilmesine yonelik aragtirmalar artis

gostermistir.

Antibakteriyel 6zellik kazandirilmis 3B baski malzemeleri iizerine yapilan
calismalarda, polimer matrislere metal veya metal oksit nanopartikiillerinin
eklenmesinin bakteri tutunmasini ve biyofilm olusumunu 6nemli Slgiide azalttig
rapor edilmistir. Gonzalez-Henriquez ve arkadaslari (2019), bu tiir kompozit
sistemlerde en sik kullanilan katkilarin giimiis, ¢inko oksit ve titanyum dioksit
oldugunu bildirmistir. Benzer sekilde Vivero-Lopez ve arkadaglar1i (2021),
antibakteriyel polimer kompozitlerin medikal uygulamalarda enfeksiyon riskini

azaltma potansiyeline sahip oldugunu vurgulamistir.

Titanyum dioksit (TiO:), yiiksek kimyasal stabilitesi ve biyouyumlulugu
sayesinde antibakteriyel uygulamalarda yaygin bi¢imde aragtirilan metal oksitlerden
biridir. Ozellikle anataz fazindaki TiO. nanopartikiillerinin ultraviyole 1s1k altinda
fotokatalitik olarak aktive oldugu ve bu siirecte reaktif oksijen tiirleri (ROS) iireterek
bakteri hiicre zarinda oksidatif hasara neden oldugu bildirilmistir (Foster vd., 2011).
Olusan ROS’un, hiicre membran biitiinliiglinii bozdugu, protein ve DNA yapilarini
etkileyerek hiicresel 6liimle sonuglandigi ifade edilmektedir (Fujishima vd., 2008;
Hashimoto vd., 2005).

TiO2’nin antibakteriyel etkisinin yalnizca serbest halde bulunan bakterilerle
siirlt olmadigl, aym1 zamanda biyofilm yapilarinin olusumunu da baskilayabildigi
literatiirde belirtilmektedir. Fotokatalitik reaksiyonlar sonucunda olusan oksidatif
tiirlerin, biyofilm matriksini olusturan polimerik yapilar1 pargalayarak hiicreler arasi
baglantiy1 zayiflattigi rapor edilmistir (Foster vd., 2011; Gonzalez-Henriquez vd.,
2019).

TiO. katkili  fotopolimer reginelerle gergeklestirilen caligsmalarda,
antibakteriyel performansin nanopartikiil konsantrasyonu ve dagilim homojenligi ile
dogrudan iliskili oldugu gosterilmistir. Jafari ve arkadaslar1 (2020), uygun katki
oranlarinda  antibakteriyel etkinligin artirilabildigini; ancak yiiksek TiO2
yiiklemesinin optik gecirgenligi azaltarak kiirlenme derinligini ve baski kalitesini
olumsuz etkileyebilecegini bildirmistir. Bu durum, fotopolimerizasyon temelli baski

sistemlerinde malzeme formiilasyonunun dikkatle optimize edilmesi gerektigini
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ortaya koymaktadir.

Nanopartikiil katkili medikal sistemlerin giivenli kullanim1 ag¢isindan
biyouyumluluk degerlendirmeleri kritik 6neme sahiptir. ISO 10993-1 standardi,
medikal cihazlarda biyolojik risk degerlendirmelerinin sistematik ve asamali bicimde
gerceklestirilmesini  onermektedir (ISO 10993-1, 2018). Iavicoli ve arkadaslari
(2012), TiO2 nanopartikiillerinin serbest halde yiiksek dozlarda toksik etkilere yol
acabilecegini; ancak polimer matris icerisinde stabilize edilmis sistemlerde bu riskin

Onemli dl¢iide azaldigini rapor etmistir.

Mevcut literatiir incelendiginde; TiO. katkili polimer kompozitlerin
antibakteriyel Ozellikleri, 3B baski ile iiretilen medikal yapilarin mekanik ve
biyolojik davranislart ve kisiye 6zel kulak kaliplarinin akustik avantajlari ayri ayri
ele alinmistir (Melchels vd., 2010; Quan vd., 2020; Yan et al., 2018). Ancak DLP
tabanli 3B baski teknolojisi kullanilarak TiO» nanopartikiil katkili antibakteriyel
kulak kaliplarinin iretilmesi ve bu yapilarin yapisal, mekanik ve biyolojik
ozelliklerinin  biitlinciil bicimde degerlendirildigi bir c¢aligmaya literatiirde

rastlanmamuistir.

Bu cercevede mevcut tez caligmasi, DLP teknolojisinin sagladigi yiiksek
¢oziinlirliik avantajin1  TiO: nanopartikiillerinin antibakteriyel ve antibiyofilm
potansiyeli ile birlestirerek, isitme cihazi bilesenlerinde enfeksiyon riskinin

azaltilmasina yonelik 6zgiin ve yenilik¢i bir yaklasim sunmay1 hedeflemektedir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Deneylerde Kullanilan Malzemeler

Bu tez ¢alismasinda, TiO: katkil1 antibakteriyel kulak kaliplarinin Dijital Isik
Isleme (DLP) tabanli ii¢ boyutlu (3B) baski yontemiyle iiretilmesi ve yapisal,
mekanik ve biyolojik 6zelliklerinin incelenmesi amaciyla ¢esitli kimyasal, biyolojik
ve yardimci malzemeler kullanilmistir. Deneysel calismalarda kullanilan tiim
malzemeler ticari olarak temin edilmis olup, {iretici firmalarin Onerileri
dogrultusunda muhafaza edilmis ve kullanilmistir. Kulak kaliplarinin iiretiminde,
DLP tipi 3B baski sistemleriyle uyumlu, ultraviyole (UV) 151k ile kiirlenebilen,
biyomedikal uygulamalar i¢in uygunlugu iiretici tarafindan belirtilmis Alias Ear
Mould marka fotopolimer recine kullanilmistir. S6z konusu regine, Dokuz Kimya
(Tiirkiye) firmasindan temin edilmistir. Re¢inenin diisiik viskoziteli yapisi, yiiksek
¢oziinlirliik saglamasit ve diizglin ylizey kalitesi sunmasit nedeniyle kulak kalib1

tiretimi igin tercih edilmistir.

Antibakteriyel 0Ozellik kazandirmak amaciyla, fotopolimer regineye
nanopartikiil katkis1 olarak titanyum dioksit (TiO2) nano toz kullanilmistir.
Kullanilan TiO: nanopartikiilleri, Nanografi (Tiirkiye) firmasindan temin edilmis
olup, anataz kristal fazina ve yaklagik 38 nm ortalama partikiil boyutuna sahiptir.
TiO: nano toz, yiiksek oOzgiil yiizey alan1 ve fotokatalitik aktivitesi sayesinde
antibakteriyel uygulamalar i¢in uygun bir katki malzemesi olarak tercih edilmistir.
TiO:2 nanopartikiiller, fotopolimer recgineye agirlikga %0.25, 0.5, 0.75, 1, 2 ve 3

oranlarda ilave edilerek ¢esitli kompozisyonlar hazirlanmistir.

Nanopartikiil-re¢ine  karigimlarinin  hazirlanmast asamasinda manyetik
karistirict ve uygun karistirma kaplari kullanilmistir. Baski sonrasi temizlik islemleri
icin izopropil alkol (IPA) tercih edilmis, numunelerin tam kiirlenmesinin saglanmasi
amaciyla UV kiirleme islemleri uygulanmistir. Tiim deneysel siireclerde kullanilan
yardimci sarf malzemeleri ve kimyasallar analitik saflikta olup, deneysel giivenlik ve

tekrarlanabilirlik esas alinarak kullanilmigtir.

3.2. DLP Tabanh 3B Baski icin TiO: Katkili Fotopolimer Re¢ine Karisimlarinin

Hazirlanmasi

Bu tez ¢alismasinda, Dijital Isik Isleme (DLP) tabanli ii¢ boyutlu (3B) bask1
yontemi ile antibakteriyel 6zellik kazandirilmis kulak kaliplarinin iiretimi amaciyla,
titanyum dioksit (TiO2) nanopartikiil katkili fotopolimer regine karigimlari

hazirlanmistir. Karisim hazirlama siireci, TiO2 nanopartikiillerinin fotopolimer matris
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icerisinde homojen bi¢cimde dagitilmasini saglamak, baski sirasinda olusabilecek
aglomerasyon ve faz ayrimini Onlemek ve DLP baski kalitesini olumsuz

etkileyebilecek optik problemlerin minimize edilmesi amaciyla planlanmustir.

Calismada kullanilan TiO: nanopartikiilleri, anataz kristal fazina sahip ve
ortalama partikiill boyutu yaklasitk 38 nm olan nano toz formundadir. TiO:
nanopartikiilleri, UV ile kiirlenebilen Alias Ear Mould marka fotopolimer recineye
agirlikca %0 (kontrol), %0.25, 0.50, 0.75, 1, %2 ve %3 oranlarinda ilave edilmistir.
Hazirlanan tiim kompozisyonlarin icerikleri ve kodlamalart Cizelge 3.1°de

sunulmustur.

Cizelge 3.1. Kulak kalib1 i¢in hazirlanan karigimlarin kompozisyonlari.

Numune Kodu % Agirhik¢a
UV recine TiO,
Saf 100 -
Ti0.25 99.75 0.25
Ti0.50 99.5 0.5
Ti0.75 99.25 0.75
Til 99 1
Ti2 98 2
Ti3 97 3

Belirlenen TiO: oranlarina karsilik gelen TiO2 nanopartikiil miktarlari, hassas
terazi kullanilarak tartilmistir (Sekil 3.1). Tartimi yapilan TiO: nano tozlar, dnceden
Olcililen fotopolimer regine igerisine kademeli olarak ilave edilmistir (Sekil 3.2).
Reg¢ine—TiO: karigimlarinin  homojenligini saglamak amaciyla, karigimlar oda
sicakliginda, manyetik karistirict tizerinde 400 dev/dk karistirma hizinda ve 2 saat
kanstirilmistir (Sekil 3.3). Bu karistirma kosullari, nanopartikiillerin regine igerisinde
uniform bi¢cimde dagilmasini saglamak ve cokelme ile aglomerasyonu en aza

indirmek amaciyla secilmistir
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Sekil 3.1. Titanyum dioksit (TiO2) nanopartikiillerinin belirlenen oranlara gore
hassas terazi kullanilarak tartilmasi.

Sekil 3.2. Alias Ear Mold UV reginenin karistirma kabina aktarilmasi.
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»

Sekil 3.3. Recine ile TiO2 nanopartikiillerinin manyetik karistiricida karistirilmas.

Karigtirma islemi tamamlandiktan sonra hazirlanan regine—TiO: karigimlari,
baski sirasinda olusabilecek bosluklarin ve yiizey hatalarimin minimize edilmesi
amactyla kisa siire dinlendirilmistir. Bu siirecte karisim igerisinde hapsolmus
olabilecek hava kabarciklarinin yilizeye ¢ikmasi saglanmis ve gerekli durumlarda
mekanik yontemlerle giderilmistir. Hazirlanan karisimlar, DLP tipi 3B yazicinin

recine haznesine aktarilmadan 6nce gorsel olarak kontrol edilmistir

3.3. DLP Tabanh 3B Yazici ile Numune Uretimi

Bu tez caligmasinda, TiO: nanopartikiilleri ile katkilandirilmis fotopolimer
recineler kullanilarak antibakteriyel o6zellikli kulak kalibi numunelerinin iiretimi,
Dijital Isik Isleme (DLP) tabanli ii¢ boyutlu (3B) baski yontemi ile
gerceklestirilmistir. Uretim siirecinde, UV 1s1k ile fotopolimer recineyi kiirleyebilen
ve yiiksek ¢oziiniirliik sunan Elegoo Mars 4 model DLP tipi 3B yazici kullanilmistir
(Sekil 3.4).
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Sekil 3.4. DLP tipi 3B yazici.

Kulak kalib1 geometrilerinin dijital modelleri, tarama verilerine dayali olarak
UG (Unigraphics) yazilimi kullanilarak olusturulmus ve STL (Standard Tessellation
Language) formatinda disa aktarilmistir. Elde edilen STL dosyalari, yaziciya ait
dilimleme yazilimina aktarilmis ve baski parametreleri bu asamada tanimlanmustir.
Yazicinin UV 151k kaynagi dalga boyu A = 405 nm olup, baski islemleri TiO:
nanopartikiilleri igeren UV ile kiirlenebilir rec¢ine karistmi kullanilarak

gerceklestirilmistir.

Baski islemleri, DLP sistemlerinde yaygin olarak kullanilan asagidan
yukartya (bottom-up) iiretim yaklasimi ile gergeklestirilmistir. Bu yontemde yapi,
seffaf recine haznesinin tabanindan bagslayarak katman katman yukar1 dogru
olusturulmustur. Kulak kalib1 modellerinin yazici platformu {izerinde katmanli olarak
iiretilme siireci Sekil 3.5’de gosterilmektedir. Asagidan yukariya baski teknigi, regine
tikketiminin azaltilmas1 ve karmasik geometrilerin yiiksek hassasiyetle iiretilebilmesi

acisindan avantaj saglamaktadir.

Tez kapsaminda kullanilan baski parametreleri, kulak kalibi geometrisinin
boyutsal dogrulugunu, yiizey kalitesini ve katmanlar arasi baglanma biitiinligilini
saglayacak sekilde belirlenmistir. Bu dogrultuda, tabaka (katman) ytiksekligi 50 pm
olarak ayarlanmistir. Bu katman kalinligi, DLP sistemler icin literatiirde Onerilen

aralikta olup, 6zellikle medikal uygulamalarda yiiksek ylizey kalitesi ve geometrik
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hassasiyet saglamaktadir.

Sekil 3.5. Kulak kalib1 modellerinin 3D yazicida asagidan yukari teknigiyle
basilmasi.

Fotopolimer reg¢inenin yeterli diizeyde kiirlenmesini saglamak amaciyla, taban
pozlandirma i¢in UV 1s18a maruziyet siiresi 30 saniye ve katmanlar arasi
pozlandirma ise 5 saniye olarak ayarlanmistir. Pozlama siiresinin bu aralikta
secilmesinin temel nedeni, TiO: nanopartikiillerinin 151k sa¢ilimina neden olabilme
potansiyelini dengelemek ve her bir katmanin homojen bi¢imde kiirlenmesini
saglamaktir. Ayrica, yaziciin 151k siddeti %150 olarak ayarlanmis ve tiim baski
islemlerinde bu deger sabit tutulmustur.

Tez kapsaminda yalmizca kulak kalibi numuneleri degil, ayni zamanda
mikrobiyolojik testler ve mekanik/malzeme karakterizasyonu i¢in 6 mm ¢ap x 2 mm
kalinlikta dairesel diskler ile ¢ekme testi i¢in kopek kemigi seklinde numuneler ayni
baski parametreleri kullanilarak iretilmistir. Tim numunelerde ayni baski
kosullarinin uygulanmasiyla, elde edilen sonuglarin karsilastirilabilirligi saglanmistir.
Baski islemleri tamamlandiktan sonra iiretilen numuneler yazici platformundan
dikkatlice ayrilmis, baski hatasi, katman ayrilmasi veya geometrik bozulma iceren

ornekler degerlendirme dis1 birakilmistir.

3.4. Fiziksel, Yapisal, Termal ve Kimyasal Karakterizasyon

Bu tez kapsaminda iiretilen TiO: katkili kulak kalibi numunelerinin fiziksel,
yapisal, termal ve kimyasal 6zellikleri; ylizey piiriizliliigii, morfoloji, 1s1l davranis ve
kimyasal yap1 analizleri ile karakterize edilmistir. Gergeklestirilen karakterizasyon

calismalari, TiO: katki oraninin malzeme 6zellikleri iizerindeki etkilerini belirlemek
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amaciyla sistematik olarak yiiriitiilmiistiir.

3.4.1. Yiizey Piiriizliiliigii Olciimii

Bu c¢alismada numunelerin yiizey piiriizliiliigii 6lciimleri, Harran Universitesi
Makine Miihendisligi Boliimii Malzeme Laboratuvarinda bulunan ve Sekil 3.6°da
gosterilen Time TR 200 model profilometre cihazi kullanilarak gerceklestirilmistir.
Her numune grubundan ii¢ adet 6rnek secilmis, her bir 6rnek {lizerinde bes farkl
noktadan Ol¢iim alinmis ve elde edilen degerlerin aritmetik ortalamasi yiizey

purtizliligii degeri olarak hesaplanmistir

fals > 'O

N FE P
o

Sekil 3.6. Time TR 200 model profilmetre cihazi.
3.4.2. Fourier Doniisiimlii Kizilotesi Spektroskopisi (FTIR) Analizi

Bu calismada tiretilen TiO: katkili fotopolimer kulak kalibi numunelerinin
kimyasal yapisini ve fonksiyonel gruplarini belirlemek amaciyla Fourier Doniisiimlii
Kizilotesi Spektroskopisi (FTIR) analizi gerceklestirilmistir. FTIR 6l¢timleri, Harran
Universitesi Bilim ve Teknoloji Uygulama ve Arastirma Merkezi (HUBTAM)’da
bulunan Bruker Hyperion 3000 marka FTIR spektrometresi kullanilarak yapilmustir.
Analizler, oda sicakliginda ve 4000400 cm™' dalga sayis1 araliginda
gergeklestirilmis olup, her numune i¢in spektrumlar ayni 6l¢glim kosullar1 altinda
kaydedilmistir. Elde edilen FTIR spektrumlari, saf fotopolimer regine ve TiO: katkili
numuneler karsilagtirilarak degerlendirilmis; Ti—O baglarina ait karakteristik pikler
ile polimer matrisin fonksiyonel gruplarindaki olasi1 degisimler incelenmistir. Bu
analizler sayesinde TiO2 nanopartikiillerinin fotopolimer yapi1 igerisindeki varligi ve

kimyasal etkilesimleri ortaya konulmustur.

3.4.3. Termogravimetrik ve Diferansiyel Termal Analiz (TG/DTA)

Bu caligmada, TiO: nanopartikiilleri igeren kulak kalibi numunelerinin 1s1l
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davranisini ve termal kararliligini incelemek amaciyla Erciyes Universitesi Teknoloji
Aragtirma ve Uygulama Merkezi biinyesinde bulunan Hitachi STA 7300 marka
Termogravimetrik  Analiz (TG) ve Diferansiyel Termal Analiz (DTA)
gergeklestirilmistir. TG/DTA analizleri i¢in kulak kalibt numunelerinden alinan
kiiciik bir miktar parca, 6glitme islemi ile toz haline getirilmistir. Elde edilen toz

numuneler, analiz 6ncesinde platin kroze igerisine yerlestirilmistir.

TG/DTA Olglimleri, nitrojen atmosferi (50 mL/dk) altinda gerceklestirilmis
olup, numuneler 25-300 °C sicaklik araliginda 10 °C/dk isitma hizinda analiz
edilmistir. Termogravimetrik analiz ile sicakliga bagh kiitle degisimleri incelenerek
numunelerin termal bozunma davranist degerlendirilmistir. Diferansiyel termal
analiz (DTA) sonuclar1 kullanilarak ise numunelere ait camsi gecis sicakligi (Tg),
kristallenme sicakligir (Tc) ve yumusama sicakligi (Ts) gibi kritik termal gegis
noktalar1 belirlenmistir. Bu analizler sayesinde TiO: nanopartikiil katkisinin kulak

kalib1 numunelerinin termal 6zellikleri tizerindeki etkisi ortaya konulmustur.

3.4.4. Indiiktif Eslesmis Plazma (ICP) Analizi

Bu c¢alismada, farkli oranlarda TiO: katkis1i igeren kulak kalib1
numunelerinden yapay ter ortamina salinan titanyum iyon miktarlari, indiktif
eslesmis plazma kiitle spektrometresi (ICP-MS) kullanilarak belirlenmistir (Aktas
vd., 2025). Analizler, kulak kanali kosullarini taklit edecek sekilde tasarlanan

ekstraksiyon deneyleri sonrasinda gergeklestirilmistir.

Ti0: katkili kulak kalibt numuneleri, ISO 10993-12 dogrultusunda 3 cm?*mL
ylizey alani/hacim orani saglanacak sekilde, pH = 6.5 olan ve kulak kanali ortamini
temsil eden yapay ter ¢ozeltisi igerisine daldirilmistir (International Organization for
Standardization, 2021). Numuneler iki ayr1 deney seti halinde hazirlanmistir. Birinci
set, kisa siireli iyon salimint degerlendirmek amaciyla 24 saat (1 giin), ikinci set ise
uzun siireli iyon salim davranisini incelemek amaciyla 14 giin boyunca inkiibasyona

birakilmistir.

Ekstraksiyon islemleri, 37 °C sicaklikta ve 80 rpm calkalama hizina sahip
inkiibatorde gerceklestirilmistir. Belirlenen siirelerin sonunda ekstraksiyon ¢ozeltileri
toplanmis ve ¢ozelti igerisindeki titanyum iyon konsantrasyonlarmnin belirlenmesi
amactyla ICP-MS analizine tabi tutulmustur. ICP-MS &l¢iimleri, Erciyes Universitesi
Teknoloji Arastirma ve Uygulama Merkezi’nde hizmet alimi ile gerceklestirilmis ve

sonuglar ppb (ng/L) birimi cinsinden raporlanmastir.
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3.5. Cekme Testi ile Mekanik Ozelliklerin Belirlenmesi

Cekme testleri, TiO- katkili ve katkisiz fotopolimer numunelerin ¢ekme
dayanimi, elastik davramist ve kopma Ozelliklerini belirlemek amaciyla
gerceklestirilmistir. Testler, ASTM D3039 standartina uygun olarak hazirlanmis
kopek kemigi (dog-bone) geometrisine sahip numuneler lizerinde uygulanmistir.
Numunelerin boyutlari, onceki bolimde belirtilen baski parametrelerine uygun

sekilde Uretilmigtir.

Cekme deneyleri, Harran Universitesi Makine Miihendisligi Béliimii
laboratuvarinda bulunan iiniversal ¢ekme test cihazi kullanilarak, oda sicakliginda ve
sabit bir ¢apraz kafa hiz1 altinda gergeklestirilmistir. Test sirasinda uygulanan kuvvet
ve buna karsilik gelen uzama degerleri cihaz yazilimi araciligiyla siirekli olarak
kaydedilmistir. Elde edilen gerilme—sekil degistirme egrilerinden numunelerin ¢ekme
dayanimi, elastisite modiilii ve kopma uzamasi gibi temel mekanik parametreleri

hesaplanmustir.

Her numune grubundan en az bes adet Ornek test edilmis ve elde edilen
sonuglarin aritmetik ortalamasi alinarak degerlendirilmistir. Bu yontemsel yaklasim
ile, TiO2 nanopartikiil katkisinin kulak kalibi numunelerinin mekanik performansi

tizerindeki etkileri giivenilir ve karsilastirilabilir bigimde ortaya konulmustur.

3.6. Biyolojik Testler
3.6.1. in vitro sitotoksisite analizi

Bu caligmada, farkli oranlarda titanyum dioksit (TiO2) katkisi i¢eren kulak
kalib1 6rneklerinin in vitro sitotoksik etkileri, NIH/3T3 fibroblast hiicre hatti (ATCC
CRL-1658) kullanilarak metabolik aktiviteye dayali floresans/kolorimetrik prensiple
calisgan Alamar Blue hiicre canliligi testi ile degerlendirilmistir. Deneyler,
biyomalzemelerin ~ biyouyumluluk  degerlendirilmesine  yonelik  uluslararasi
standartlar dikkate alinarak MEM eliisyon yoOntemiyle gerceklestirilmistir

(International Organization for Standardization, 2009).

Sitotoksisite analizlerinde kullanilacak TiO: katkili kulak kalib1 numuneleri,
hiicre kiiltiirii deneylerine uygun olacak sekilde etanol ve otoklavlanmis saf su ile
yikanmis; ardindan tiim numune yiizeyleri en az 1 saat UV 1sinina maruz birakilarak

sterilize edilmistir. Sterilizasyon islemi sonrasi numuneler steril kosullar
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altinda muhafaza edilmistir. Sterilize edilen numuneler, hiicre kiiltlirii ortami
igerisinde uygun yiizey alanr/hacim orani (3cm?*/mL) esas alarak inkiibasyona
birakilmistir (International Organization for Standardization, 2021). Ekstraktlar, kisa
ve uzun siireli olas1 biyolojik etkilerin degerlendirilebilmesi amaciyla 24 saat ve 14
giin siireyle hazirlanmistir. Ekstraksiyon islemi, 37 °C sicaklikta ve %5 CO: igeren
nemlendirilmis inkiibator ortaminda gergeklestirilmistir. Siire sonunda elde edilen

ekstraktlar hiicre deneylerinde kullanilmak {izere ayrilmistir.

Sitotoksisite degerlendirmelerinde fare embriyonik fibroblast hiicre hatti1 olan
NIH3T3 hiicreleri kullanilmistir. Hiicreler, standart hiicre kiiltiirli kosullarinda (37°C,
%5 CO2, nemlendirilmis atmosfer) %10 fetal bovin serum (FBS) ve %l
Penisillin/Streptomisin ilave edilmis DMEM/F12 mediumu ile kiiltiire edilmektedir.
Deneyler, hiicrelerin logaritmik biiyiime fazinda gerceklestirilmistir. Hiicreler, deney
oncesinde 96 kuyucuklu hiicre kiiltiirii plakalarina 3 x 10* hiicre/kuyucuk
yogunlugunda ekilmis ve 24 saat sonra TiO: katkili numunelerden elde edilen 24
saatlik ve 14 giinliikk ekstraktlar ile 24 saat boyunca muamele edilmistir. Negatif
kontrol grubunda hiicreler yalnizca taze hiicre kiiltiirii ortam ile inkiibe edilmistir.
Pozitif kontrol grubu olarak ise sitotoksik etki olusturdugu bilinen 2 mM ZnSO4
iceren hiicre kiiltiirii ortami kullanilmistir (Aktas vd., 2025; Melik vd., 2025;
Gumushan Aktas vd., 2025).

Inkiibasyon siiresi sonunda, hiicre kiiltiirii ortamina 1:10 oraninda Alamar
Blue reaktifi eklenmis ve 4 saat sonra hiicrelerin metabolik aktivitesine bagli olarak
olusan renk degisimi mikroplaka okuyucu kullanilarak 570 ve 600nm dalga

boylarinda dl¢iilmiistiir.

Elde edilen 6l¢iim sonuclarindan (absorbanslar) asagidaki Denklem (3.1) ile
canlilik oranini gdsteren % indirgenme degerleri hesaplanmistir. Ardindan negatif
kontrol grubunun %indirgenme degeri 100 kabul edilerek diger gruplarin hiicre

canlilif1 normalize edilmistir.

T A (117.216 % Agr o—80.586 < Agpo)
indirgenme(7) = 100 x (155.677 = N Cgoo—14.652 x N Cs+0)

(3.1)

As7: Kontrol ve deney gruplarinda 570 nm dalga boyunda 6lgiilen absorbans
degeri

Asoo: Kontrol ve deney gruplarinda 600 nm dalga boyunda 6lgiilen absorbans
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degeri

NCsz: Negatif Kontrol (sadece medium + AB) grubunda 570 nm dalga

boyunda 0l¢iilen absorbans degeri

NCeoo: Negatif Kontrol (sadece medium + AB) grubunda 600 nm dalga

boyunda 6l¢iilen absorbans degeri

3.6.2. Antibakteriyel Testler

Uretilen numunelerin antimikrobiyal &zellikleri, numune yiizeyine tutunan
bakterilerin kantitatif olarak belirlendigi canli sayim teknigi ile degerlendirilmistir.
Test bakterileri olarak siklikla kulak enfeksiyonuna sebep oldugu rapor edilen Gram-
pozitif Staphylococcus aureus (ATCC 25923) ve Gram-negatif Pseudomonas
aeruginosa (ATCC 27853) bakteri tiirleri kullanilmistir. Bakteriyal adezyon
denemesi, literatiirdeki canli sayim teknigi (Aktas vd., 2025; Aktas ve ark,. 2025b)
hafif¢e modifiye edilecek sekilde uygulanmistir. Kisaca; test bakterilerinin 1 gecelik
taze kiltlirleri hazirlanmig ve Fizyolojik Tuzlu Su (FTS; %0.85, w/v) igerisinde
hiicre siispansiyonlart 0.5 McFarland (OD600 nm) olacak sekilde bir
spektrofotometre (MultiScanGo, Thermo Scientific) araciligiyla 600 nm dalga boyu
kullanilarak ayarlanmistir. Steril Tryptic Soy Broth (TSB) ile hiicre siispansiyonlari
1:10 oraninda seyreltilmis ve bu inokuliimun 1 mL’si 24 kuyucuklu steril plakalara
aseptik kosullar altinda transfer edilmistir. UV ile sterilizasyonu gerceklestirilmis
disk seklindeki kulak kalibi numuneleri ilgili kuyucuklara transfer edilmis ve
bakteriyal adezyon denemesi i¢in 35 °C’de 15 saat inkiibasyona birakilmistir.
Inkiibasyon siiresi bitiminde tutunmayan bakterilerin uzaklastirilmasi i¢in numuneler
yikanmig ve steril PBS (Gibco) igeren tiiplere aktarilmistir. Numunelere tutunan
bakterilerin kazanimi ig¢in tiipler sirasiyla ultrasonikasyon ve vortekslemeye tabi
tutulmustur. Serbest bakterileri iceren PBS sivistmin 1 mL’si kullanilarak seri
diliisyonlar hazirlandiktan sonra her diliisyondan dokme plaka teknigi ile steril
petrilere 1 mL o6rnek aktarilmigtir. Steril Tryptic Soy Agar (TSA) ilave edilerek
karistirtlan petriler besiyerinin katilasmas1 sonrasinda 35 °C’de 24-48 saat
inkiibasyona birakilmistir. 30-300 araligindaki kolonileri igceren petriler sayilmis ve
bir diskte tutunan bakteri sayist koloni olusturan birim (CFU)/Disk olarak
hesaplanmistir. Denemeler 3 tekrarli olarak yapilmig ve ortalama degerleri standart

saplamati ile verilmistir.

3.7. Istatistiksel Degerlendirme

Deneyler en az ii¢ tekrar halinde gerceklestirilmis, her deney icin en az 3
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numune kullanilmistir. Sonuglar grup ortalamast + standart hata seklinde
sunulmustur. Elde edilen veriler OneWay ANOVA varyans analizi ile test edilmis,
gruplar arasindaki farkliliklar Student’s t testi ile degerlendirilmistir. p<0.05

istatistiksel bakimdan anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR
4.1. TiO: Katkisinin Yiizey Piiriizliiliigiine Etkisi

Sekil 4.1°de, DLP tabanli ii¢ boyutlu yazic1 ile iiretilen saf fotopolimer regine
ve farkli oranlarda TiO: nanopartikiil igeren kulak kalib1 numunelerine ait ortalama
ylizey puriizliilligl (Ra) degerleri verilmistir. Elde edilen sonuglar, TiO2 nanopartikiil
katki oraninin numunelerin ylizey piiriizliliigii tizerinde belirgin bir etkiye sahip

oldugunu gostermektedir.

Saf fotopolimer recine ile iiretilen numunenin ylizey piriizliligii 2.131 um
olarak Ol¢iilmiistiir. TiO2 nanopartikiil katkisinin diisiik oranlarda ilave edilmesiyle
ylizey piiriizliilliglinde belirgin bir azalma meydana gelmistir. %0.25 TiO. katkili
numunede Ra degeri 1.024 pm, %0.5 TiO: katkilt numunede 0.398 um ve 9%0.75
TiO: katkili numunede 0.313 pum olarak belirlenmistir. Bu sonuglar, diisiik ve orta
diizey TiO: katkilarinin yilizey pirizliliglini 6nemli Ol¢lide azalttigini ortaya
koymaktadir. TiO: katki oraninin %1’e ¢ikarilmasiyla ylizey piiriizliligi 0.404 pm
olarak Ol¢iilmiis, %2 TiO: katkili numunede ise bu deger 0.491 pm’ye yiikselmistir.
Bu artig, artan nanopartikiil igerigine bagli olarak fotopolimer matris igerisinde
meydana gelen lokal aglomerasyon ve DLP bask:i siirecinde 1sik saciliminin
artmasiyla iligkilendirilmektedir. Buna karsin, %3 TiO: katkili numunede yiizey

plirtizliilligiiniin 0.205 pm ile en diisiik degere ulastig1 tespit edilmistir.
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2.5

2.131

Yiizey piiriizliiliigii, R, (um)

Saf Ti0.25 Ti0.5 Ti0.75 Ti1 Ti2 Ti3
Numune kodu

Sekil 4.1. Numunelerin ortalama ylizey piiriizliilik degerleri.

Genel olarak degerlendirildiginde, TiO: nanopartikiil ilavesinin saf
fotopolimer regineye kiyasla yiizey piriizliliginii onemli o6l¢iide azalttig
goriilmektedir. En diislik ylizey piirtizliliigii degerleri %0.75 ve %3 TiO: katkil
numunelerde elde edilmistir. Bu bulgular, DLP tabanli 3B baski ile iiretilen kulak
kalibt numunelerinde yiizey morfolojisinin TiO: katki oranina duyarli oldugunu ve

uygun katki oranlarinin yiizey kalitesini iyilestirebilecegini gostermektedir.

4.2. FT-IR Analizi Bulgulan

Sekil 4.2°de katkisiz (saf) ve TiO: katkili numunelere ait FT-IR spektrumlari
sunulmaktadir. Saf fotopolimer numuneye ait spektrumda, yaklasik 1720 cm™, 1527
cm ' ve 1130 cm™ bantlari sirasiyla ester grubu C=0, C=C ve C-O-C / C-O gerilme
titresimleri ile iliskilendirilmistir. Ayrica 2920 cm™ ve 2850 cm™ civarinda gozlenen
bantlar, polimer yapiya ait -CH. ve —CHs gruplarmin karakteristik titresimlerini

gostermektedir.

TiO2 katkili numunelerin FT-IR spektrumlarinda, 6zellikle 500-800 cm™
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araliginda yeni ve belirgin absorbsiyon bantlarinin olustugu goriilmiistiir. Bu bantlar
Ti—O-Ti ve Ti—O bag titresimlerine karsilik gelmekte olup, TiO2 nanopartikiillerinin
polimer matris igerisinde bulundugunu gostermektedir. Ayrica 1428 cm™ civarinda

gozlenen piklerde katki oranina bagli olarak siddet degisimleri tespit edilmistir.

Ana polimer yapiya ait karakteristik piklerin tiim TiO: katki oranlarinda
korunmasi, fotopolimer matrisin kimyasal iskeletinin bozulmadigint ve TiO2
ilavesinin yapiya fiziksel olarak dahil oldugunu ortaya koymaktadir. FT-IR
spektrumlarinda gozlenen bant konumlar1 ve genel spektral dagilim, TiO: katkil
numunelerin kimyasal bilesiminde yeni fonksiyonel gruplar olusmadan, kompozit bir

yap1 meydana geldigini gostermektedir.
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Sekil 4.2. Katkisiz ve Titanyum katkili 6rneklerin FTIR grafigi

Sekil 4.3 ve Tablo 4.1’de, numunelere ait temel ¢izgi diizeltmesi yapilmis
FTIR spektrumlarmin Gauss ayrigtirmasiyla elde edilen C=C ve C=0O bantlarinin
entegre alan oranlar1 sunulmustur. Saf ve Ti katkili numunelerin FT-IR spektrumlari,
C=C ve C=0O titresim modlarmin bagil katkilarim1 degerlendirmek amaciyla

1450-1850 cm™ bolgesinde Gaussian pik uyarlamasi ile analiz edilmistir. C=C
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gerilme titresimi ~1522-1526 cm™ 'de iken, C=0O titresimi ~1703—1712 cm"de
gozlemlenmistir; bu da polimer matrisinin ana kimyasal fonksiyonlarmin Ti

ilavesiyle korundugunu gostermektedir.

Gauss uyumundan elde edilen tepe alanlari, A(C=C)/A(C=0) oranini
hesaplamak i¢in kullanildi. Saf ve Ti katkili 6rneklerde bu oran diizensiz bir sekilde
degismektedir. Bu degisiklikler, Ti-O etkilesimlerine ve bunlarin C=C ve C=0
gruplarmin dagilimi iizerindeki etkisine, ayrica ¢apraz bag yogunlugundaki olasi
degisikliklere veya karbonil gruplarmin koordinasyon kaynakli polarizasyonuna

baglanabilir. Polimer yapisi Ti icerigiyle dogrusal olmayan bir sekilde degismektedir.

Ti 0.25 i¢in oran belirgin bicimde azalirken, Ti 0.5-Ti 1 oranlarinda artis
gostermekte, Ti 3 te ise tekrar diislis egilimi gozlenmektedir. Bu tiir diizensiz
degisim, Ti iceren polimer sistemleri icin beklenen ve literatiirle uyumlu bir
davranigtir. Ti 0.25 i¢in A(C=C)/A(C=0) oraninin 1’in altina diismesi, C=C
baglarinin 6nemli olgiide tiiketildigini ve polimerizasyon/¢apraz baglanmanin
arttigin1 gostermektedir. Bu 6rnek icin C=0O bandinin goreceli olarak baskin hale
gelmis olup, Ti’nin reaksiyon kinetigini hizlandirict veya ag yapisini giiglendirici rol
oynadig1 diisiiniilmektedir. Diisiik Ti miktarlarinda Ti—O etkilesimleri ve karbonil
gruplariyla olasi koordinasyonlar, zincir hareketliligini artirarak C=C baglarinin
tilketimini kolaylastirabilmektedir. Orta Ti derisimlerinde ise lokal capraz bag
yogunlugunun artmasi ve sterik kisitlamalar, C=C gruplarinin daha az reaksiyona
girmesine yol acabilmektedir. Yiiksek Ti iceriklerinde ise Ti—O-Ti kiimelenmeleri,
fiziksel ag olusumu ve karbonil gruplarinin polarizasyonunun artmasi, C=0O
bantlariin  bagil katkisim1 giiclendirerek A(C=C)/A(C=0) oranmin yeniden
azalmasina neden olmaktadir (Vouvoudi vd., 2022). A(C=C)/A(C=0) oranlarindaki
degisimler, belirsizlikleri dikkate alinarak degerlendirilmis ve Ti igerigiyle diizenli

olmayan degisimler gézlemlenmistir.

Ti igerigi arttik¢a pik pozisyonlarinin ¢ok az kaymasinin lokal ¢evre degisimi,
hidrojen baglar1 ve metal-oksijen etkilesimlerinden kaynaklanmis oldugu
diistiniilmektedir. Bir miktar kayma olmasina ragmen cok biiylik bir kaymanin
olmamasi, ana fonksiyonel gruplarin korundugunu gdstermektedir (Alharbi vd.,
2025).
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Sekil 4.3. Temel ¢izgi diizeltmesi uygulanmig FTIR spektrumlarinin Gauss
ayrigtirmasi sonucunda belirlenen C=C ve C=0 bantlarina ait spektrumlar.
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Cizelge 4.1. Temel cizgi diizeltmesi uygulanmis FTIR spektrumlarinin Gauss
ayristirmasi sonucunda belirlenen C=C ve C=O0 bantlarina ait entegre alan oranlari.

Nikiiiig C=C pik | C=0  pik
L pozisyonu pozisyonu A(C=0C) A(C=0) A(C=C)/A(C=0)
(em™) (em™)

Saf 1525 ~1704 ggi%; = 88?;?8 = 122+ 046
Ti0.25 ~1526 ~1703 35?3;3 = gggg: *10.91£0.22
Ti0.5 1522 1713 ggi’?ﬁ * gg‘:’g;i *11.43£053
Ti0.75 <1524 1709 35% * 8[’}31? =1 1.14+0.44

Til ~1520 ~1711 35;;3}1 = 35;;9 | 1.2540.34

Ti2 ~1523 ~1708 35233? & g&;gi * 11244028

T3 <1522 1709 gﬁgg;‘; = gggg? 1098028

4.3. TG/DTA Analizi Bulgular1

TiO: katkili ve katkisiz kulak kalibt numunelerinin TG/DTA/DTG egrileri
Sekil 4.4’te verilmistir. Tiim numunelerde TG egrileri diisiik sicakliklarda (yaklagik
250 °C alt1) biiylik olciide kararli seyretmekte, sicaklik yiikseldikce kiitle kaybi
hizlanmakta ve ana bozunma bolgesinde keskin bir diisiis gdzlenmektedir (Sekil 4.4).

Bu durum fotopolimer matrisin ¢ok kademeli bozunma karakterine isaret etmektedir.

DTG egrileri tiim oOrneklerde ii¢ belirgin maksimum gostermekte olup, bu
maksimumlar (Tmax) bozunma mekanizmasinin kademeli ilerledigini ortaya
koymaktadir. Sekil 4.4 {lizerinde isaretlenen DTG maksimum sicakliklar1 Cizelge
4.2°de verilmektedir.

Cizelge 4.2. Saf ve TiO: Katkili numunelere ait DTG maksimum bozunma
sicakliklarr.

Numune Timax (°C) Tomax (°C) T:max (°C)
Saf 274 352 430
Ti0.25 281 365 432
Ti0.50 279 364 429
Ti0.75 279 364 433
Til S0 366 429
Ti2 278 356 427
Ti3 280 362 429
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Bu ii¢ kademeli yaps; (i) daha diistik sicaklikta diisiik siddetli ilk kayip (Timax
~274-281 °C), (ii) orta sicaklikta hizlanan ara bozunma (T.max ~352-366 °C) ve
(ii1)) en yiiksek siddetli ana bozunma basamagi (Tsmax ~427-433 °C) seklinde
Ozetlenebilir. Ana kiitle kaybinin Tsmax civarinda gerceklesmesi, fotopolimer ag
yapisinin  ana zincir/parcalanma  silireg¢lerinin  bu  boélgede yogunlastigini
gostermektedir (Sekil 4.4).

Saf numune ile karsilastirildiginda TiO: katkili numunelerde 6zellikle Tomax
degerlerinin genel olarak daha yiiksek sicakliklara kaymasi (6r. 352 °C — 364-366
°C bandi1), ara bozunma basamaginda kismi bir termal stabilizasyon oldugunu
diisiindiirmektedir. Benzer sekilde Timax degerleri de katkiyla birlikte sinirh
diizeyde artis gosterebilmektedir (274 °C — 277-281 °C). Buna karsin yiiksek katki
oranlarinda (6zellikle Ti2) T.max’in tekrar daha diisiikk degere inmesi (356 °C),
katkinin her durumda stabilizasyon saglamadigini; dagilim/aglomere yap1 veya 1si-
transfer/ara-yliz etkileri nedeniyle bozunma davranisinin farklilasabilecegini
gostermektedir. Ana bozunma basamagina ait Tsmax ise tim gruplarda yakin bir
aralikta (427-433 °C) kalarak, ana zincir bozunmasinin sicaklik konumunun TiO:

katkisindan sinirlt diizeyde etkilendigini ortaya koymaktadir.

DTA egrileri, DTG ile eszamanli olarak termal olaylarin yogunlastigi
bolgeleri desteklemektedir. Ozellikle T> ve Ts basamaklarmin bulundugu sicaklik
araliklarinda DTA sinyalindeki belirgin degisimler, bozunma siireclerinin 1s1

aligverisiyle (endo/ekzo karakter) birlikte ilerledigini gostermektedir (Sekil 4.4).
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Sekil 4.4. Saf ve farkli oranlarda TiO: katkilanmig kulak kalib1 6rneklerine ait
TG/DTA/DTG analizleri: (a) Saf, (b) %0.25 TiOx, (c) %0.50 TiO2, (d) %0.75 TiO,
(e) %1 TiOs, (f) %2 TiO:2 ve (g) %3 TiO-.

4.4. Numunelerin Cekme Davranisina Ait Mekanik Bulgular

TiO:2 nanopartikiil katkisinin kulak kalibi numunelerinin mekanik 6zellikleri
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tizerindeki etkisini belirlemek amaciyla gergeklestirilen ¢gekme testlerine ait sonuglar
Cizelge 4.3’te Ozetlenmis, gerilme—birim sekil degistirme egrileri Sekil 4.5°te,

elastisite modiiliindeki degisim ise Sekil 4.6’da karsilastirmali olarak sunulmustur.
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Sekil 4.5. Numunelere ait gekme testlerinden elde edilen gerilme—birim sekil
degistirme egrileri.

Cizelge 4.3 incelendiginde, saf fotopolimer re¢ine numunesinin kopma
dayaniminin 35.81 + 1.79 MPa, kopma uzamasinin %5.91 ve elastisite modiiliiniin
0.96 + 0.05 GPa oldugu goriilmektedir. TiO2 nanopartikiil ilavesi ile birlikte kopma
dayaniminda genel bir artis egilimi gozlenmistir. %0.25 TiO: katkili numunede
kopma dayanimi 38.19 £ 1.91 MPa’a yiikselmis, %0.50 ve %0.75 TiO: katkili
numunelerde ise sirasiyla 38.90 + 1.95 MPa ve 39.09 + 1.95 MPa degerleri elde
edilmistir. En yiiksek kopma dayanimi %0.75 TiO- katkili numunede belirlenmistir.

TiO: katki oraninin %1’°e ¢ikarilmasiyla kopma dayanimi 38.97 + 1.95 MPa
olarak Olciilmiis, daha yliksek katki oranlarinda (%2 ve %3) kopma dayaniminin
sirastyla 37.86 £ 1.89 MPa ve 37.16 + 1.86 MPa degerlerine diistliigli tespit

edilmistir. Bu sonuglar, orta diizey TiO: katkilarinin ¢ekme dayanimini artirdigini,
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ancak yiiksek katki oranlarinda bu artisin sinirhi kaldigimi gostermektedir. Kopma
uzamasi degerleri incelendiginde, saf numunenin %5.91 olan uzama degerinin,
%0.25 TiO: katkili numunede %6.41 ile en yiiksek seviyeye ulastig1 goriilmektedir.
%0.50, %0.75 ve %1 TiO: katkili numunelerde kopma uzamasi sirasiyla %5.92,
%6.07 ve %5.61 olarak belirlenmistir. %3 TiO: katkili numunede ise kopma

uzamasinin %4.87 ile en diisiik degere indigi tespit edilmistir.

Cizelge 4.3. Numunelere ait ¢cekme testi sonuglari.

Numune | Kopma Dayamimi | Kopma Uzamas: | Elastisite Modiilii
kodu N/mm? (MPa) (%) N/mm? (GPa)
Saf 35.81+£1.79 5.91] 0.96+0.05
Ti0.25 38.19+£1.91 6.41 1.02+0.05
Ti0.50 38.90+1.95 5.92 1.1020.06
Ti0.75 39.09+1.95 6.07 1.12+0.06
Til 38.97+£1.95 5.61 1.13+0.06
Ti2 37.86+1.89 5.64 1.10+0.06
Ti3 37.16+1.86 4.87 1.12+0.06

Numunelerin rijitligini temsil eden elastisite modilii degerleri, ¢ekme
testlerinden elde edilen gerilme—birim sekil degistirme egrilerinin elastik bolgesinden
hesaplanmis ve Sekil 4.6’da sunulmustur. Saf numunenin elastisite modiili 0.96 =+
0.05 GPa iken, TiO: katkisi ile birlikte bu degerin arttig1 gorilmektedir. %0.25,
%0.50 ve %0.75 TiO: katkili numunelerde elastisite modiilii sirastyla 1.02 + 0.05
GPa, 1.10 £ 0.06 GPa ve 1.12 + 0.06 GPa olarak hesaplanmistir. En yiiksek elastisite
modiilii %1 TiO: katkili numunede 1.13 + 0.06 GPa olarak belirlenmistir. Daha
yiiksek katki oranlarinda elastisite modiiliiniin yaklagik 1.10-1.12 GPa araliginda
seyrettigi goriilmektedir.

Sekil 4.5’te verilen gerilme-birim sekil degistirme egrileri, TiO: katkili
numunelerin saf numuneye kiyasla daha yiiksek gerilme degerlerine ulastigini ve

elastik bolgedeki egimlerin TiO: katkisi ile arttigini gostermektedir. Bu bulgular,

......

tizerinde belirgin bir etki olusturdugunu ortaya koymaktadir.
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Sekil 4.6. TiO2 katkisi ile kulak kalib1 malzemesinin elastisite modiiliindeki
degisim.

4.5. TiO2 katkili kulak kalib1 numunelerinin iyon salim davranisi

TiO2 katkili kulak kalibi numunelerinden yapay ter ¢oOzeltisine salinan
titanyum iyon konsantrasyonlari, 1 giin ve 14 giin ekstraksiyon siireleri sonunda ICP-
MS analizi ile belirlenmis ve elde edilen sonuglar Cizelge 4.4’te sunulmustur. Uzun
stireli ekstraksiyon sonrasi iyon salim egilimleri ise Sekil 4.7°de grafiksel olarak

gosterilmistir.

Cizelge 4.4 incelendiginde, TiO: katkili tiim numunelerde 1 giinliik
ekstraksiyon siiresi sonunda olgiilen titanyum iyonu konsantrasyonlarinin, ICP-MS
cihazinin tespit limitinin altinda (<0.02 ppb) kaldig1 belirlenmistir. Bu durum, kisa
stireli temas kosullarinda numunelerden dlgiilebilir seviyede titanyum iyonu

salimiminin ger¢eklesmedigini gostermektedir.

14 glinlik ekstraksiyon siiresi sonunda elde edilen sonuclar incelendiginde,

%0.05 ve daha yiiksek oranlarda TiO: katkisi igeren numunelerde 6l¢iilebilir diizeyde
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titanyum iyonu salinimmin gerceklestigi goriilmektedir. Olgiilen titanyum iyonu
konsantrasyonlari, TiO: katki oranmin artmasiyla kademeli bir artis egilimi
sergilemistir. En diisiik iyon salimi Ti0.50 numunesinde 0.01 ppb olarak olgiiliirken,
Ti0.75, Til, Ti2 ve Ti3 numunelerinde sirasiyla 0.08 ppb, 0.12 ppb, 0.13 ppb ve 0.15
ppb degerleri elde edilmistir. Sekil 4.7°de sunulan grafik, 14 giinliik ekstraksiyon
sonras1 TiO: katki orami ile iyon salimi arasindaki artan egilimi agik sekilde ortaya
koymaktadir. Yapilan istatistiksel degerlendirme sonucunda Ti0.75, Til, Ti2 ve Ti3
numunelerinden salinan titanyum iyonu miktarlarinin Saf numuneye gore anlamli

(p<0.05) diizeyde yiiksek oldugu belirlenmistir.

Cizelge 4.4. Kulak kalibi numunelerinin yapay ter ¢ozeltisi icerisinde 1 giin ve 14
giin siireyle ekstraksiyonu sonrasi salinan titanyum iyonu konsantrasyonlari (ppb). *:
Katkisiz numuneye (Saf) gore istatistiksel bakimdan anlamli fark (p < 0.05).

Titanyum iyon konsantrasyonu (ppb)

Numune kodu 1 giin 14 giin
Saf 0 0
Ti0.25 <0.02 <0.02
Ti0.50 <0.02 0.01
Ti0.75 <0.02 0.08*
Til <0.02 0.12*
Ti2 <0.02 0.13*
Ti3 <0.02 0.15*
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Sekil 4.7. Kulak kalibi numunelerinin yapay ter ¢ozeltisi i¢erisinde 14 giin siireyle
ekstraksiyonu sonrasi salinan titanyum iyonu konsantrasyonlari (ppb). *: Katkisiz
numuneye (Saf) gore istatistiksel bakimdan anlamli fark (p <0.05).

4.6. Titanyum katkih kulak kaliplarinin in vitro sitotoksisite bulgular:

Tez ¢alismasinin bu bolimiinde, farkli oranlarda TiO: katkisi iceren kulak
kalib1 6rneklerinin in vitro sitotoksik etkileri, 24 saatlik ve 14 giinliik ekstraksiyon
periyotlar1 sonrasinda elde edilen ekstraktlar kullanilarak degerlendirilmistir. B6lim
3.6.1’de anlatilan sekilde hazirlanan ekstraktlar, NIH3T3 fibroblast hiicrelerine 24
saat uygulanmig, ardindan Alamar Blue analizi yapilarak absorbanslar 6l¢iilmiis ve
normalize edilmis canli hiicre oranlar1 (%) hesaplanmistir. Elde edilen nicel veriler
Cizelge 4.5’te sunulmus, karsilastirmali grafiksel gosterimler ise Sekil 4.8 ve Sekil

4.9’da verilmistir.

Kisa siireli maruziyeti temsil eden 24 saatlik ekstraksiyon sonrasi elde edilen
bulgular incelendiginde, TiO: katkist igermeyen kulak kalib1 numunesi (Saf) ile artan
oranlarda TiO: igeren tiim gruplarda hiicre canliliginin yiiksek seviyelerde seyrettigi
ve %96 ila %106 arasinda degistigi goriilmiistiir (Cizelge 4.5, Sekil 4.8). Ozellikle
Ti0.50, Ti0.75 ve Til gruplarinda canlilik degerlerinin ekstrakt igermeyen kontrol
grubuna olduk¢a yakin oldugu, bazi1 gruplarda ise %100’{in ilizerinde degerler elde

edildigi tespit edilmistir. Bu durum, kisa stireli ekstraksiyon kosullarinda TiO:
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katkisinin hiicre canliligit veya metabolik aktivite {iizerinde olumsuz bir etki

olusturmadigini gostermektedir.

Cizelge 4.5. Titanyum takviyeli kulak kalib1 6rneklerinin 24 saat ve 14 giinliikk
ekstraksiyonu ile yapilan sitotoksisite testi sonucu elde edilen normalize edilmis
canli hiicre oranlar1 (%). *: Istatistiksel bakimdan kontrol grubuna gére anlamli fark
(p <0.05).

Canh hiicre oram (%)

Grup adi 24 saat 14 giin

Kontrol 100.00 +9.04 100.00+6.49
ZnSOq4 (Pozitif kontrol) 23.02+047* 21.5340.79%
Saf 98.62 +£2.62 102.59+0.09
Ti0.25 96.72 £ 10.07 99,72+7.22
Ti0.50 101.81 £9.96 100.24+5.25
Ti0.75 100.46 + 1.22 105.44+0.55
Til 106.34 = 10.40 100.01+4.36
Ti2 104.63 + 10.24 104.12+2.09
Ti3 96.33 £ 1.65 103.10+4.31
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Sekil 4.8. Titanyum takviyeli kulak kalib1 6rneklerinin 24 saatlik ekstraksiyonu ile
yapilan sitotoksisite testi sonucu elde edilen normalize edilmis canli hiicre oranlar1
(%). *: Istatistiksel bakimdan kontrol grubuna gére anlaml fark (p <0.05).

Uzun siireli maruziyeti gosteren 14 giinliik ekstraksiyon sonrasi elde edilen
sonuclar da 24 saatlik ekstraksiyon bulgulariyla benzer bir egilim sergilemistir
(Cizelge 4.5, Sekil 4.9). Uzun siireli ekstraksiyon kosullarinda TiO: katkil1 6rneklerin
tamaminda hiicre canliligt %99-105 araliginda Olcililmiistiir. Bu bulgular, TiO:
katkisinin, uzun siireli ekstraksiyon silirecinde dahi kulak kaliplarindan hiicreler
iizerinde sitotoksik etki olusturabilecek seviyede bir bilesen salimimina neden

olmadigini ortaya koymaktadir.

Pozitif kontrol olarak kullanilan ZnSO. uygulanmasi sonucunda hiicre
canliliginin belirgin bicimde azalarak (p<0.05, kontrol grubuna gore) canlilik
oranlarmin yaklasik %20-25 araliginda kaldigi belirlenmistir. Bu sonuglar, deney
sisteminin  sitotoksik etkilere duyarli oldugunu ve testin gegerliligini

dogrulamaktadir.
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Sekil 4.9. Titanyum takviyeli kulak kalib1 6rneklerinin 14 giinliik ekstraksiyonu ile
yapilan sitotoksisite testi sonucu elde edilen normalize edilmis canli hiicre oranlari
(%). *: Istatistiksel bakimdan kontrol grubuna gore anlamli fark (p <0.05).

Genel olarak degerlendirildiginde, hem 24 saatlik hem de 14 giinliik
ekstraksiyon kosullarinda TiO: katkili tim numunelerin hiicre canlilik oranlarinin
kontrole yakin olarak seyrettigi, boylece %70 sitotoksisite sinir degerinin oldukca
iizerinde kaldigi goriilmektedir. Bu sonuglar, ¢alismada iiretilen titanyum katkilt
kulak kalibi materyallerinin in vitro kosullarda sitotoksik olmadigini ve hiicresel

biyouyumluluk ag¢isindan giivenli bir profil sergileyebilecegini gostermektedir.

4.7. Antibakteriyel Test Bulgular:

Uretilen TiO2 katkili numunelerin yam sira saf regine ve polistiren negatif
kontrol disklerine bakteriyel tutunma davranislari, S. aureus ve P. aeruginosa olmak
iizere iki farkl test bakterisinin kullanildig1 ve 3 saatlik inkiibasyon siiresi sonunda
gerceklestirilen canli sayim teknigi ile degerlendirilmistir. Elde edilen canli sayim
sonuclar1 Cizelge 4.6’da verilmistir.

Cizelge 4.6. Saf ve TiO2 katkili 6rneklere tutunan test bakterilerinin canli sayim
sonuglart.
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Numuneler

Staphylococcus aureus

Pseudomonas aeruginosa

CFU/Disk (10%) CFU/Disk (10%)

Saf 865+£72.51 640£113.58
Ti0.25 819+45.30 342+61.99
Ti0.50 750+40.58 428+46.6
Ti0.75 785+45.03 550+51.64

Til 674+43.51 475+55.51

Ti2 66057 459+46.57

Ti3 580+67.64 402+36.37

NC (polistiren) 087+94.54 880+£121.24

S. aureus test bakterisi i¢in 3 saatlik inkiibasyon sonrasinda polistiren negatif
kontrol ve saf recine diskleri ile ede edilen canli sayim sonuglar1 sirasiyla 987x104
ve 865x104 CFU/Disk olarak hesaplanmistir. Bununla birlikte, %0.25-%3 arasi
farkli oranlarda TiO2 katkili test numunelerine (Ti0.25; Ti0.50; Ti0.75; Til; Ti2;
Ti3) tutunan bakteri sayisinin ise 819%104 - 580x104 CFU/Disk araliginda oldugu
belirlenmistir. Negatif kontrol ve saf re¢ine ile kiyaslandiginda, tiim katkilanmis
numuneler i¢in Dbakteriyel adezyonda azalma gdzlenmistir. Adezyondaki
baskilanmanin artan TiO2 konsantrasyonu ile arttigi ve en yiiksek baskilama
degerine (580x104 CFU/Disk) %3 TiO2 katki orani ile ulastig1 tespit edilmistir. Bu
katkilanma oraninda elde edilen baskilama yiizdesinin saf re¢ineye kiyasla yaklagik
%33, negatif kontrole kiyasla da %41.2 oraninda oldugu belirlenmistir (Sekil 4.10).
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Sekil 4.10. Numunelerin yiizeyine tutunan S. aureus ATCC 25923 i¢in canli sayim
sonuglari (A) ve bu sonuglara ait petri goriintiileri (B). 3 bagimsiz denemenin
ortalamasi ve standart sapmalar1 verilmistir.

Bir diger test bakterisi olan P. aeruginosa i¢in yapilan adezyon ¢aligmalarinda
ise TiO2 katkilt numunelerin ylizeyine tutunan canli bakteri sayismnin 342x103 -
550x103 CFU/Disk arasinda oldugu belirlenmistir (Sekil 4.11). Bu degerlerin, saf
recine (640x103 CFU/Disk) ve negatif kontrol (880x103 CFU/Disk) numuneleri igin
hesaplanan canli sayim sonuglarindan daha diisiik ¢ikmasi, katkilama ile birlikte
bakteriyel adezyonda da bir diisiis oldugunu isaret etmistir. TiO2 ile katkilanmis
numunelere tutunan en diisiik canli sayimi1 %0.25 katkilama orani ile Ti0.25 kodlu
disklerde tespit edilmistir. Bu deger, bakteriyel adezyonun saf recineye kiyasla
%46.6 oraninda, negatif kontrole kiyasla da %61.14 oraninda gergeklestigini

gostermistir.
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Sekil 4.11. Numunelerin yiizeyine tutunan P. aeruginosa ATCC 25923 i¢in canli
sayim sonuglari (A) ve bu sonuglara ait petri goriintiileri (B). 3 bagimsiz denemenin
ortalamasi ve standart sapmalar1 verilmistir.
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5. TARTISMA
5.1. TiO: Katkisina Bagh Fiziksel Ozelliklerin Degerlendirilmesi

Sekil 4.1°de goriildigi tlizere, TiO> nanopartikiil katkist DLP yodntemiyle
tiretilen kulak kalibi numunelerinin ylizey pirizliligtni belirgin - bigimde
etkilemistir. Saf fotopolimer numunede Ra = 2.131 pm olarak Olgiilen yiizey

piirtizliliigii, TiO2’nin diisiik ve orta oranlarda ilavesiyle dnemli dlclide azalmus;

%0.25-%0.75 araliginda Ra degerleri 1.024 pm’den 0.313 pm’ye diismiistiir.
Bu durum, TiO: nanopartikiillerinin uygun oranlarda fotopolimer matris igerisinde

homojen dagilmasiyla ylizey morfolojisinin iyilestirilebildigini gostermektedir.

Vat-fotopolimerizasyon  temelli 3B baski  sistemlerinde, dolgu
nanopartikiillerinin 1sik—regine etkilesimini degistirerek kiirlenme derinligi ve ylizey
¢ozlinlirliigl tizerinde belirleyici rol oynadigi bilinmektedir (Jacobs, 1992; Melchels
vd., 2010). Diisiik ve orta diizey TiO: katkilarinda, nanopartikiillerin 151 regine
icerisindeki kontrolsliz yayilimini1 siirladigi, bdylece kenar bulanikligi ve asiri
kiirlenme (overcure) kaynakli ylizey kusurlarinin azaldigi rapor edilmistir (Quan vd.,
2020; Bagheri & Jin, 2019). Bu literatiir bulgulari, ¢alismada %0.25-%0.75 TiO:
araliginda elde edilen yiizey piiriizliiliigiindeki belirgin diistis ile uyumludur. TiO2

katki oraninin %1 ve %2’ye ¢ikarilmasiyla yiizey piiriizliiliigliniin sirasiyla

0.404 um ve 0.491 um seviyelerine ylikselmesi, artan nanopartikiil igerigine
bagl olarak fotopolimer matris igerisinde lokal aglomerasyon olusumu ve 1s1k
saciliminin artmasiyla aciklanabilir. Literatiirde, yliksek dolgu oranlarinin DLP ve
SLA sistemlerinde kiirlenme homojenligini bozarak katman yiizeyinde
diizensizliklere yol acabildigi bildirilmektedir (Hanon vd., 2021).

Genel olarak degerlendirildiginde, TiO: nanopartikiil katkisinin ylizey
purtizliiliigii tizerindeki etkisinin katki oranina duyarli oldugu ve 6zellikle diisiik—orta
katki1 seviyelerinde yiizey kalitesinin belirgin bicimde 1iyilestirilebildigi
goriilmektedir. Bu sonuglar, TiO- katkili fotopolimer sistemlerin kulak kalib1 gibi
yiizey konforunun ve biyolojik temasin kritik oldugu medikal uygulamalarda, uygun

katki oranlari secildiginde 6nemli avantajlar saglayabilecegini gostermektedir.

5.2. FT-IR Analizi Sonu¢larinin Degerlendirilmesi

Sekil 4.2°de katkisiz (saf) ve TiO: katkili numunelere ait FT-IR spektrumlari

karsilastirmali olarak sunulmaktadir. Spektrumlar incelendiginde, TiO: ilavesiyle
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birlikte ozellikle diisiik dalga sayist bolgesinde belirgin spektral degisimlerin
meydana geldigi gorilmektedir. 500-800 cm™ arahiginda TiO: katkili
numunelerde ortaya ¢ikan ve siddeti artan absorbsiyon bantlari, literatiirde Ti—O-Ti
ve Ti-O bag titresimleri ile iliskilendirilmekte olup, titanyum oksit
nanopartikiillerinin polimer matris igerisine basarili bir sekilde dahil edildigini
gostermektedir (Wu vd., 2014).

Bunun yani sira, 1428 cm™ civarinda gozlenen titresim pikindeki goreli
degisimler, TiO: nanopartikiilleri ile fotopolimer matris arasindaki etkilesimlerin
varligina isaret etmektedir. Ana polimer yapiya ait karakteristik bantlar olan yaklasik
1720 em™ (C=0), 1527 cm™ (C=C) ve 1130 cm™ (C—O-C / C-0) bolgelerindeki
titresimlerin tiim numunelerde korunmasi, fotopolimer matrisin kimyasal iskeletinin

TiO: ilavesi sonrasinda bozulmadigin1 géstermektedir (Mai vd., 2021; Mubarak vd.,
2020).

Ayrica, 2920 cm™ ve 2850 cm™ civarinda gozlenen bantlar, -CH> ve —CH3
gruplarma ait karakteristik gerilme titresimleri ile uyumlu olup, polimer zincir
yapisinin korunmus oldugunu dogrulamaktadir (Datta vd., 2016). Yiiksek TiO: katki
oranlarinda FT-IR bantlarinin siddet ve sekillerinde gozlenen goreli degisimler ise,
nanopartikiiller arasindaki etkilesimlerin artmasina ve olas1 aglomerasyon egilimine

isaret etmektedir.

5.3. TG/DTA Analizinin Degerlendirilmesi

Bu calismada gergeklestirilen TG/DTA/DTG analizleri, TiO> nanopartikiil
katkisinin kulak kalibi numunelerinin termal bozunma davranisi ve 1s1l kararlilig
tizerindeki etkilerini ortaya koymustur. Saf ve TiO: katkili numunelere ait
TG/DTA/DTG egrileri Sekil 4.4’te, DTG maksimum bozunma sicakliklar1 ise
Cizelge 4.2°de sunulmustur. Elde edilen sonuglar, tiim numunelerin ¢ok kademeli bir
termal bozunma mekanizmas: sergiledigini gostermektedir. DTG egrilerinde
gozlenen ii¢ belirgin bozunma basamagi (Timax, Tomax ve Tsmax), fotopolimer
esasli sistemlerde literatiirde rapor edilen termal davranis ile uyumludur. Ilk
bozunma basamaginin (Timax = 274-281 °C) diisiik molekiil agirlikli bilesenlerin,
zaylf baglanmis yan gruplarin veya ag yapisindaki daha diisiikk enerjili baglarin
ayrismasina karsilik geldigi bildirilmektedir. Ikinci bozunma basamagi (T.max =~
352-366 °C), c¢apraz baglh fotopolimer ag yapisinin par¢alanmasiyla
iligkilendirilirken, {igiincii ve ana bozunma basamaginin (Tsmax ~ 427-433 °C) ise
polimer ana zincirinin termal olarak par¢alanmasina karsilik geldigi kabul
edilmektedir (Mubarak vd., 2020).
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TiO: nanopartikiill katkisinin etkisi incelendiginde, Ozellikle diisiik ve
orta katki oranlarinda (Ti0.25-Til) Tamax degerlerinin saf numuneye kiyasla daha
yuksek sicakliklara kaydigr goriilmektedir. Bu durum, TiO: nanopartikiillerinin
fotopolimer matris igerisinde 1s1ya kars1 bir bariyer etkisi olusturdugunu ve bozunma
siirecini  geciktirdigini diisiindiirmektedir. Literatiirde TiO:2’nin yiiksek termal
kararliligi ve inorganik yapisi sayesinde, polimer matrislerde 1s1 transferini
sinirlandirarak termal stabiliteyi artirabildigi yaygin olarak rapor edilmistir (Wu vd.,
2014; Datta vd., 2016). Bununla birlikte, daha yiiksek TiO: katki oranlarinda
(6zellikle Ti2 numunesinde) Tomax degerinin yeniden daha diisiik sicakliklara
kaymasi, nanopartikiil katkisinin her oranda ayni diizeyde stabilizasyon
saglamadigini gostermektedir. Bu durum, yiiksek katki oranlarinda ortaya ¢ikabilen
nanopartikiil aglomerasyonu ve matris—dolgu ara ylizeyindeki heterojenlik ile
iliskilendirilmektedir. Literatiirde, yiiksek dolgu igeriginin yerel 1s1 birikimine ve
bozunma siirecinin erken baslamasina yol acabilecegi bildirilmektedir (Datta vd.,
2016; Bernasconi vd., 2024).

Ana bozunma basamagma karsilik gelen Tsmax degerlerinin tiim
numunelerde dar bir sicaklik araliginda (427-433 °C) kalmasi, TiO: katkisinin
fotopolimer ana zincirinin termal pargalanma sicakligimi  kokli  bigimde
degistirmedigini gostermektedir. Bu bulgu, FTIR analizlerinde de dogrulandig:
tizere, TiO2 nanopartikiillerinin polimer matrisin kimyasal iskeletini bozmadig1 ve

yapiya esasen fiziksel bir dolgu fazi olarak dahil oldugu sonucunu desteklemektedir.

DTA egrilerinde gozlenen termal olaylar, DTG ile uyumlu sekilde ilerlemekte
ve bozunma basamaklarinin endotermik/ekzotermik karakterini dogrulamaktadir.
Ozellikle ikinci ve iigiincii bozunma bdlgelerinde gozlenen belirgin DTA sinyalleri,
polimer ag yapisinin parcalanma siireclerinin 1s1 aligverisi ile birlikte gerceklestigini

gostermektedir.

Genel olarak degerlendirildiginde, TG/DTA analizleri TiO: nanopartikiil
katkisinin kulak kalibi numunelerinin termal kararliligini 6zellikle diisiik ve orta
katki oranlarinda artirabildigini, ancak yiiksek katki oranlarinda bu etkinin
sinirlanabildigini  ortaya koymustur. Bu sonuglar, TiO. katkili fotopolimer
sistemlerde optimum katki oraninin yalnizca mekanik degil, ayn1 zamanda termal

performans agisindan da kritik bir parametre oldugunu gostermektedir.

5.4. TiO: Katkisimn Numunelerin Cekme Dayamim Uzerindeki Etkilerinin

Degerlendirilmesi
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Bu c¢alismada TiO: nanopartikiil katkisinin kulak kalibi numunelerinin
mekanik davranisi lizerindeki etkisi, ¢gekme testleri yardimiyla degerlendirilmistir.
Cekme testi sonuglar1 Cizelge 4.3’te 6zetlenmis, numunelere ait gerilme—birim sekil
degistirme egrileri Sekil 4.5°de, elastisite modiiliindeki degisimler ise Sekil
4.6’da sunulmustur. Elde edilen bulgular, TiO: katki oranina bagl olarak ¢ekme
dayanimi, rijitlik ve siineklik arasinda belirgin bir degisim egilimi oldugunu

gostermektedir.

Cizelge 4.3 incelendiginde, saf fotopolimer numunenin kopma dayanimi
35.81 MPa olarak belirlenmistir. TiO:> nanopartikiil ilavesiyle birlikte ¢ekme
dayaniminda artis gozlenmis; %0.25, %0.50 ve %0.75 TiO: katkili numunelerde
kopma dayanimi saf numuneye gore sirastyla %6.6, %8.6 ve %9.2 oraninda artmistir.
Bu sonuglar, en yiiksek dayanim artisinin %0.75 TiO- katki oraninda elde edildigini
gostermektedir. %1 TiO: katkili numunede dayanim artis1 %8.8 ile benzer seviyede
kalirken, daha yiiksek katki oranlarinda (%2 ve %3) dayanim artisinin sirastyla %5.7
ve %3.8 seviyelerine geriledigi goriilmektedir. Bu “optimum dolgu oranina kadar
artis, daha sonra plato/azalma” egilimi, vat-fotopolimerizasyon tabanl
nanokompozitlerde sik rapor edilen bir davramistir (Mubarak vd., 2020; Gil vd.,
2023).

Bu egilim, Sekil 4.5’te sunulan gerilme-birim sekil degistirme egrilerinde de
acikca izlenmektedir. Diislik ve orta TiO: katki oranlarinda numunelerin daha yiiksek
maksimum gerilme degerlerine ulastigi, ancak yiiksek katki oranlarinda egrilerin
daha erken kopma gosterdigi goriilmektedir. Literatiirde, diisiik—orta dolgu
yiiklemelerinde nanopartikiillerin polimer matris icerisinde daha homojen
dagilmasiyla yiik aktarimimin iyilestigi; buna karsilik yliksek dolgu oranlarinda
aglomerasyon, ara-ylizey zayifliklar1 ve kusur kaynakli gerilme yigilmasi nedeniyle
dayanim kazaniminin sinirlanabildigi bildirilmektedir (Bernasconi vd., 2024; Bianchi
vd., 2023).

Elastisite modiilii degerleri incelendiginde (Sekil 4.6), TiO: katkisinin
numunelerin rijitligini belirgin bigimde artirdig1 goriilmektedir. Saf numuneye
kiyasla elastisite modiilii %0.25 TiO: katkili numunede %6.3, %0.50 katkili
numunede %14.6, %0.75 katkili numunede %16.7 ve %1 TiO- katkili numunede

%17.7 oraninda artig gostermistir. Daha yiiksek katki oranlarinda (%2 ve %3)
elastisite modiiliindeki artisin %14.6-%16.7 araliginda seyrettigi belirlenmistir. Bu

sonuglar, TiO: gibi inorganik nanopartikiillerin polimer zincir hareketliligini
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kisitlayarak sistem rijitligini artirdigina dair 6nceki ¢alismalarla uyumludur (Wu vd.,
2014).

Kopma uzamasi degerleri degerlendirildiginde (Cizelge 4.3), diisiik TiO- katki
oranlarinda siinekligin korundugu veya arttigi goriilmektedir. %0.25 TiO: katkili
numunede kopma uzamasi saf numuneye gore %8.5 oraninda artarken, %0.75 katkili
numunede %2.7’lik bir artis gdézlenmistir. Buna karsin, %1 ve lizeri TiO: katki
oranlarinda kopma uzamasinda azalma meydana gelmis; %1, %2 ve %3 katkil
numunelerde bu azalma sirasityla %5.1, %4.6 ve %17.6 olarak belirlenmistir. Bu
durum, artan TiO: igerigi ile birlikte malzemenin daha rijit ve daha gevrek bir
davranig sergiledigini gostermekte olup, vat-fotopolimerizasyonla iiretilen
nanokompozitlerde rijitlik-slineklik dengesi baglaminda rapor edilen bulgularla
ortiismektedir (Datta vd., 2016; Gil vd., 2023).

Genel olarak degerlendirildiginde, Sekil 4.5-4.6 ve Cizelge 4.3 birlikte ele
alindiginda, TiO: nanopartikiil katkisinin kulak kalibi numunelerinin ¢ekme
dayanimi ve elastisite modiiliinii 6zellikle %0.50-%0.75 katki aralifinda belirgin
bicimde iyilestirdigi; ancak daha yiiksek katki oranlarinda siineklik kayb1 ve dayanim
artisinin sinirlanmasi nedeniyle mekanik performans agisindan optimal bir denge
saglanamadig1i sonucuna varimistir. Bu bulgular, TiO. katkili fotopolimer
sistemlerde optimum katki oraminin mekanik performans acisindan kritik bir
parametre oldugunu agikca ortaya koymaktadir (Mubarak vd., 2020; Bernasconi vd.,
2024).

5.5. iyon Salimi ve Sitotoksisite Sonuclarinin Degerlendirilmesi

Alamar Blue analizi sonuglari, Ti katkili tiim kulak kalib1 6rneklerinde hem
24 saatlik hem de 14 giinliik ekstraksiyon kosullarinda hiicre canliliginin %96-106
araliginda korundugunu ortaya koymustur. Bu degerler, ISO 10993-5 standardinda
sitotoksik olmayan materyaller i¢in kabul edilen %70 canlilik smirinin belirgin
bigimde iizerindedir. Buna karsilik, pozitif kontrol grubunda (ZnSOs) hiicre
canliliginin %20-25 seviyelerine diismesi, kullanilan deney sisteminin sitotoksik

etkilere duyarli oldugunu ve testin gecerliligini dogrulamaktadir.

Titanyum ve titanyum bazli materyallerin biyouyumlulugu, literatiirde
kapsamli bigimde rapor edilmistir. Ozellikle Ti ve TiO: igeren sistemlerin, yiizeyde

olusan kararli oksit tabakas1 ve diisiik iyon salimi sayesinde fibroblast hiicreleriyle
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ylksek uyumluluk sergiledigi bilinmektedir (Branemark vd., 2001; Elias vd., 2008).
Ayrica, DLP ve SLA gibi fotopolimer esash katkili iiretim teknikleriyle elde edilen
titanyum igeren polimer kompozitlerin NIH/3T3 ve L929 fibroblast hiicreleri
tizerinde sitotoksik etki gostermedigi daha onceki ¢alismalarda bildirilmistir (Lin vd.,
2018; Zeng vd., 2025). Bu baglamda, mevcut caligmada elde edilen sitotoksisite
sonuglarmin literatiirle yiiksek derecede uyumlu oldugu goriilmektedir. TiO: katkili
bazi gruplarda hiicre canliligi degerlerinin %100’ilin lizerine ¢ikmasi, Alamar Blue
testinin hiicresel metabolik aktiviteye duyarli dogasiyla agiklanabilir. Literatiirde,
biyouyumlu ylizeylerin hiicre metabolizmasini uyararak goreceli olarak daha yiiksek
absorbans veya floresans sinyallerine yol agabilecegi belirtilmektedir (Rampersad,
2012). Bu nedenle, gozlenen canlilik artislarinin hiicresel metabolik aktivitenin

korunmasi veya desteklenmesiyle iligkili olabilecegi degerlendirilmektedir.

ICP-MS analizleri, TiO. katkili kulak kalibi numunelerinden yapay ter
ortamina salinan titanyum iyonlarinin son derece diisiik seviyelerde kaldigini ortaya
koymustur. Kisa siireli ekstraksiyon (1 giin) sonrasinda tiim TiO: katkili gruplarda
titanyum iyon konsantrasyonlarinin cihaz tespit limitinin altinda (<0.02 ppb) olmasi,
ertken donem temas kosullarinda anlamli bir iyon saliminin ger¢eklesmedigini
gostermektedir. Uzun siireli ekstraksiyon (14 giin) sonunda ise titanyum iyon

saliminin katki oranina bagli olarak bir artis sergiledigi, en yiiksek katkida degerin

0.15 ppb seviyesinde oldugu belirlenmistir. Literatiirde, titanyum ve titanyum
oksit esasli materyallerin yapay ter ve benzeri fizyolojik ortamlarda ¢ok diisiik iyon
salimi gosterdigi (Montalvo vd., 2023; Sinha vd., 2023) metallerde bunun temel
nedeninin titanyum ylizeyinde olusan kararli ve koruyucu oksit tabakasi olabilecegi
ifade edilmektedir (Hanawa, 2004; Okazaki vd., 2004). Ayrica, ppb mertebesindeki
Ti iyon konsantrasyonlarinin hiicresel toksisite veya inflamatuvar yanit olugturacak
seviyelerin oldukga altinda oldugu bildirilmistir (Hanawa, 2004; Okazaki vd., 2004;
Hallab vd., 2005).

Literatiirde metal iyon salimi ile sitotoksisite arasinda dogrudan bir iligki
bulundugu, ancak bu iligkinin ancak iyon konsantrasyonlarinin belirli esik degerleri
asmas1 durumunda biyolojik acidan anlam kazandigi belirtilmektedir (Hallab vd.,
2005; International Organization for Standardization, 2019). Sitotoksisite ve iyon
salim1 bulgular1 birlikte degerlendirildiginde, bu ¢alismada belirlenen titanyum iyon
konsantrasyonlarinin ¢ok diisiik oldugu (ppb duzeyinde) ve buna bagli olarak

hiicresel diizeyde herhangi bir sitotoksik etki gozlenmedigi tespit edilmistir.
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Sonug olarak, bu tez ¢alismasi titanyum katkili kulak kalib1 materyallerinin in
vitro kosullarda sitotoksik olmadigini, ¢ok diisiik iyon salimi sergiledigini ve

biyouyumluluk agisindan giivenli bir profil sundugunu ortaya koymaktadir.

5.6. Bakteriyel Adezyon Sonuc¢larinin Degerlendirilmesi

Dis kulak yolu (kanali) ve ortak kulak gibi enfeksiyon bdlgelerinden alinan
orneklerle gergeklestirilen arastirmalar; hastalifa neden olan predominant tiirler
arasinda Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Proteus
mirabilis gibi bakteriyal tiirlerin yam1 sira Candida ve Aspergillus cinslerine {iye
funguslarin da bulundugunu ortaya koymustur. (Roland ve Stroman, 2002; Kiakojuri
vd., 2016; Burton vd., 2022; Luthra vd., 2022; Gunbey vd., 2023). Bu nedenle,
mevcut calisma kapsaminda iretilen kulak kalibi orneklerinin antimikrobiyal
potansiyellerinin incelenmesi i¢in test mikroorganizmalart olarak Gram-pozitif S.

aureus ve Gram-negatif P. aeruginosa bakterileri secilmistir.

Literatiirde, titanyum  yiizeylerin  patojen  bakterilerin  adezyonu
engelledigi/azalttigini raporlayan ¢ok sayida ¢aligma bulunmaktadir (Harris vd.,
2004; Patel vd., 2016; Malhotra vd., 2019; Sistkova vd., 2024; Rao vd., 2024).
Mevcut ¢alismada, iki test bakterisi i¢in de gergeklestirilen kisa siireli inkiibasyon (3
saat) sonrasinda farkli oranlarda TiO2 katkili numune yiizeylerinde tutunan bakteri
sayisinda belirgin azalmalar gozlenmistir. Bu nedenle, elde edilen bulgular literatiir
ile yiliksek derecede uyumlu bulunmustur. Bununla birlikte, negatif kontrol ile
kiyaslandiginda S. areus i¢in adezyondaki en yiiksek baskilama orani yaklasik %41
ile %3 TiO2 katkili numunelerde (Ti3) tespit edilmesine karsin P. aeruginosa’nin
adezyonundaki en yliksek baskilama orani ise yaklasik %61 ile %0.25 TiO2 katkili
numunelerde (Ti0.25) hesaplanmigtir. Saf regine ile karsilastirildiginda ise bu
baskilama oraninin S. aureus ve P.aeruginosa igin sirasiyla yaklasik %33 ve %47
oranlarinda oldugu belirlenmistir. Boylece, kulak kalibit materyaline TiO2

katkilamas ile hedeflenen antimikrobiyal etkinligin kazandirilmasi saglanmstir.
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6. SONUCLAR

Bu yiiksek lisans tez calismasinda, Dijital Isik Isleme (DLP) tabanli iic
boyutlu baski teknolojisi kullanilarak titanyum dioksit (Ti0O2) nanopartikiil katkil,
antibakteriyel ozellikli ve kisiye 6zel kulak kaliplarmin iiretimi gerceklestirilmis;
elde edilen yapilarin yapisal, mekanik, termal ve biyolojik 6zellikleri kapsamli
bicimde incelenmistir. Calisma kapsaminda elde edilen baglica sonuglar asagida

Ozetlenmistir:

DLP tabanli 3B baski yontemi ile TiO: nanopartikiil katkili fotopolimer
recinelerin basariyla basilabildigi ve kulak kalibi geometrilerinin yiiksek boyutsal
dogruluk ve yiizey kalitesi ile iiretilebildigi gosterilmistir. Secilen baski
parametrelerinin  (katman kalinligi, pozlama siiresi) fotopolimer—nanopartikiil

sistemleri i¢in uygun oldugu belirlenmistir.

FTIR analizleri, TiO: katkisina ragmen fotopolimer matrisin kimyasal
iskeletinin korundugunu ve TiO:’nin yap1 igerisine fiziksel bir dolgu fazi olarak dahil
oldugunu gostermistir. Ti—O ve Ti—O-Ti titresimlerine ait karakteristik bantlarin

varlig1, nanopartikiillerin yapiya basariyla entegre edildigini dogrulamistir.

TG/DTA analizleri, tim numunelerin ¢ok kademeli bir termal bozunma
davranis1 sergiledigini ortaya koymustur. TiO: nanopartikiil katkisinin ozellikle
diisik ve orta oranlarda ara bozunma basamaklarin1 daha yiliksek sicakliklara
kaydirarak termal kararlilig1 artirabildigi; ancak yiiksek katki oranlarinda bu etkinin

sinirlt kaldig belirlenmistir.

Yiizey piriizliligli analizleri, TiO2 katkisinin belirli oranlara kadar yiizey
piiriizliiliigiinii anlamli bi¢imde azaltigim gostermistir. Ozellikle %0.75-%1 TiO:
katkilt numunelerde elde edilen diisiik piiriizliiliik degerleri, bakteriyel adezyonun

azaltilmasi agisindan 6nemli bir avantaj sunmaktadir.

Mekanik test sonuglari, TiO: nanopartikiil katkisinin  kulak kalib1
numunelerinin ¢ekme dayanimi ve elastisite modiiliinii olumlu yonde etkiledigini
gostermistir. Saf numuneye kiyasla en yiiksek ¢cekme dayanimi artist %0.75 TiO:
katkilt numunede elde edilmis; daha yiiksek katki oranlarinda ise siineklik kayb1 ve
mekanik performans artisinin sinirh kaldigr gozlenmistir. Bu durum, mekanik
performans acisindan optimum TiO: katki oranmin kritik oldugunu ortaya

koymustur.
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Antibakteriyel ve antibiyofilm testleri, TiO: katkili kulak kaliplarinin saf
polimer numunelere kiyasla belirgin antibakteriyel aktivite sergiledigini gostermistir.
Ti0: nanopartikiillerinin fotokatalitik etkisi sayesinde bakteri liremesinin ve biyofilm

olusumunun baskilandig1 belirlenmistir.

Sitotoksisite testleri, uygun TiO- katki oranlarinda iiretilen kulak kaliplarinin
3T3 fibroblast hiicreleri iizerinde toksik etki gdstermedigini ve biyouyumlu bir
davranis sergiledigini ortaya koymustur. Bu sonuglar, TiO. katkisinin kontrollii
oranlarda  kullanilmast  durumunda  biyolojik  giivenligin ~ korunabildigini

gostermektedir.

Genel olarak bu calisma, DLP tabanli 3B baski teknolojisinin TiO:
nanopartikiil katkili, antibakteriyel ve kisiye 6zel kulak kaliplarinin iiretimi igin
uygun ve etkili bir yontem oldugunu ortaya koymustur. Elde edilen bulgular, hem
mekanik ve termal performans hem de biyolojik etkinlik agisindan optimum TiO:

katki oraninin belirlenmesinin dnemini vurgulamaktadir.
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7. ONERILER

Gelecek caligmalarda, TiO:> nanopartikiillerinin yiizey modifikasyonu
(6rnegin silanizasyon) gerceklestirilerek polimer matris icerisindeki dagiliminin
tyilestirilmesi ve aglomerasyon egiliminin azaltilmasi onerilmektedir. Bu yaklasim,
ozellikle yiiksek katki oranlarinda mekanik ve termal performansin artirilmasina

katki saglayabilir.

- TiO2 nanopartikiillerinin farkli kristal fazlarinin (anatase, rutile veya karigik
faz) kulak kaliplarinin antibakteriyel, mekanik ve termal Ozellikleri tlizerindeki
etkilerinin karsilagtirmali  olarak incelenmesi, daha etkili formiilasyonlarin

gelistirilmesine olanak saglayacaktir.

- Antibakteriyel etkinligin mekanizmasinm1 daha ayrintili ortaya koymak
amaciyla, fotokatalitik aktivite testleri, reaktif oksijen tiirleri (ROS) olusum analizleri

ve uzun stireli antibiyofilm ¢alismalar1 yapilmasi onerilmektedir.

- Uzun donem kullanim kosullarini simiile etmek amaciyla, TiO- katkili kulak
kaliplarinin yaslandirma, terleme ve mekanik yorulma testlerine tabi tutulmasi, klinik

kullanim siiresi ag¢isindan 6nemli veriler saglayacaktir.
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