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OZET

KALSIYUM OKSALAT KRiSTALIZASYONUNA DOGAL
VE SENTETIK KATKI MADDELERININ ETKILERININ
INCELENMESI

Kerim ONGUN

Kimya Miihendisligi Anabilim Dal1
Yiiksek Lisans Tezi

Tez Danmismani: Yrd. Dog. Dr. Emel AKYOL
Es Danisman: Prof. Dr. Mualla ONER

Az ¢oOziinen tuzlarin kristalizasyonu biyolojik sistemlerde c¢ok o©Onemli bir yer
tutmaktadir. Uriner bolgede tas olusumu diinya genelinde %10 goriinme yiizdesine
sahip, ¢ok yaygin bir hastaliktir. Kalsiyum oksalat, iiriner bolgedeki patolojik kristal
olusumunun ana bilesenini olusturur. Ayrica 1s1 degistirici, sogutma kulesi gibi
proseslerde kalsiyum tuzlarinin kabuk olusturmasi kirlilik, 1s1 transferinin diismesi gibi
ciddi problemlere neden olmaktadir.

Bu calismada gerek endiistriyel gerekse biyomineralizasyon agisindan kristalizasyon
mekanizmasinin aragtirtlmasinda biiylik 6nem tasiyan kalsiyum oksalat kristallerinin
bliylime mekanizmasina dogal ve sentetik katki maddelerinin etkileri incelenmistir.
Sentetik katki maddesi olarak fenilsiiksinik asit ve benzensiilfonik asit kullanilmistir.
Dogal katki maddesi olarak 6zellikle Kayseri yoresinde ¢ok bulunan ve bir¢ok hastaliga
iyi geldigi iddia edilen gilaburu (Viburnum opulus L.) meyvesi kullanilmistir.

Anahtar Kelimeler: Kristalizasyon, kalsiyum oksalat, katki maddesi, gilaburu
(Viburnum opulus L.), fenilsiiksinik asit, benzensiilfonik asit
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The crystallization of sparingly soluble salts holds great importance in biological
systems. Urolithiasis is a common disease that has 10% sighting frequency in the world.
There are many surgical and medical treatments against this disease. Calsium oxalates
are the main components of pathological deposits in the urinary tract. The formation of
scales that is caused by calsium salt in heat exchanger or cooling tower proses is lead to
serious probles such as pollution, decreasing of heat transfer.

In this study, the effects of natural and synthetic additives on growth mechanism of the
calsium oxalate crystals, which have great importance both in industry and
biomineralization were investigated. Phenylsuccinic acid and benzenesulfonic acid were
used as synthetic additives. Snowball tree (Viburnum opulus L.) fruit which is
commonly found in Kayseri district and told as a cure for many ilnesses was used as a
natural additive.

Key Words: Crystallization, calsium oxalate, additive, snowball tree (Viburnum opulus
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BOLUM 1

GIRIiS

1.1 Literatiir Ozeti

Kristal biiylimesinin kontrolii 1s1 degistiricilerde ve buharlastiricilarda istenmeyen
kabuk olusumunun Onlenmesi, suyun saflastirilmasi, biyolojik mineralizasyon gibi

bircok alanda inceleme konusudur [1], [2].

Kalsiyum oksalat dogada ve endiistride en fazla karsilasilan kristallerdendir. Kalsiyum
oksalat c¢okmesine kagit imalati, gida ve icecek prosesleri gibi bir¢cok proseste
rastlanmaktadir [3]. Kalsiyum oksalat kristalizasyonu biyolojik mineralizasyonda da ilgi
ceken 6nemli bir aragtirma konusudur. Kalsiyum oksalatlar, 6zellikle de monohidrat
faz1 tipik bobrek taslarinin ana maddesini olusturur. Bobrek tasi tibbi bir problem
oldugundan kristalizasyon arastirmalarinda ilgi c¢ekmektedir [1], [4]. Son yillarda
biyolojik minerallesmenin proteinlerle yonlendirilmesi pek ¢ok arastirmanin konusu
olmustur. Asidik proteinlerin biiyiimekte olan kristallerinin yapisina etki ederek
kristalin morfolojisinde degisiklik meydana getirdigi, uygulama sekline bagli olarak
kristal yiizeyine baglanip biiylimeyi durdurdugu veya kristalizasyon hizini arttirdigi
gozlemlenmistir [5], [6].

1.2 Tezin Amaci

Endiistriyel proseslerde az c¢oziinen tuzlarin ¢okmesi iiriin saflifinin azalmasina,
cihazlarin temizligi i¢in fazladan is giici ve zaman kaybina dolayis1 ile maliyetin
yiikselmesine neden olmaktadir [1], [7]. Bobrek ve idrar yollarinda olusan taslarin
tedavisi i¢in farkli yontemler olsa da, her yontemin her hasta da ise yaramamasi ve

cerrahi tedavinin maddi ve diger zorluklar ila¢ tedavilerinde iyilestirmeler ve yeni



tedavilerin gelistirilmesi gerekliligi dogurmustur. Bu calismanin amaci endiistriyel ve
klinik birgok sorunlara yol agan kalsiyum oksalat kristal olusumunun engellenmesinde

kullanilabilecek yeni dogal ve sentetik katki maddelerin etkilerinin incelenmesidir.

1.3  Orijinal Katki

Bu calismada ciddi bir klinik sorun olan kalsiyum oksalat biyomineralizasyonu
sorununun ¢oziimiine katki saglamak amaciyla halk arasinda uzun yillardir bobrek tasi
icin tedavi edici ve Onleyici olarak kullanilan gilaburu suyunun kalsiyum oksalat
krsitalizasyon kinetigi ve morfolojisine etkisi incelenmistir. Ayrica endiistriyel kabuk
olusumu problemine katki saglamak amaciyla fenilsiiksinik asit ve benzensiilfonik asitin

kalsiyum oksalat kristalizasyonuna etkileri incelenmistir.



BOLUM 2

KRISTALIiZASYON

2.1 Kiristal Yapr

Kristaller, iinitelerin (atom, iyon, molekiil) uzaysal kafes i¢inde ii¢ boyutlu bir sekilde
diizenlenmesiyle olusmus katilar [8] veya bagka bir tanimla bir bilesigi olusturan (+) ve
(-) elektrik yiiklii taneciklerin uzayda ii¢ boyutlu bir sekilde ve maddenin yapisina bagl
olarak dizilmelerinin meydana getirdigi kat1 faza verilen addir [9]. Kristallerin
blyiikligl ve sekli, kristallenme ortamina ve kristallenme siiresine bagli olarak degisir

[10]

Biitlin kristaller kat1 iken, biitiin katilar kristal degildir. Cam gibi kisa-aralikli diizende
olan maddeler kristal olmayan katilardandir. Kristal olmayan katilara genelde amorf
katilar denir [11]. Degisen bag kuvvetleri sebebiyle yiiksek diizenli yap1 gostermeleri

kristalleri amorf katilardan ayirmaktadir [8].

Kristallerin yapilar1 ve oOzellikleri (6rnegin, erime noktasi, yogunluk ve sertlik)
tanecikleri (atom, iyon ve molekiilleri) bir arada tutan kuvvetlerin cesitlerine gore
belirlenir. Kristalleri dort tiir olarak simiflandirabiliriz: iyonik, kovalent, molekiiler ve

metalik. Cizelge 2.1°de kristal tiirleri ve genel 6zellikleri verilmistir [12].



Cizelge 2.1 Kiristal tiirleri ve 6zellikleri [12]

Iil;il::ial MOllfll:‘l,l‘lLTl‘eiraSI Genel ozellikler Ornekler
- Cok sert, yiiksek erime noktasi, Si0; (kuartz)
Kovalent Kovalent bag 1s1 ve elektrik yalitkanligi C (elmas)
Molekiil Dipol-dipol Yumusak, diisiik erime noktasi, Ar, CO,, I,
or london, 151 ve elektrik yalitkanligi H,0, Ci2H» 014
H-baglar (Seker)
Sert, kirilgan, yiiksek erime .
Iyonik | Elektrostatik ¢cekim noktasi, 1s1 ve elektrik NaCl, LiF,
8 MgO, CaCO;
yalitkanlig1
Sertlik ¢cok degisken, erime Tiim metalik
Metalik Metalik Baglar noktasi ¢cok degisken, 1s1 ve elementler. Orn;
elektrigi iyi iletme Na, Mg, Fe, Cu

Ideal bir kristalin kristal kafesi; koselerinde, hatta yiizeylerinde ve uzaysal
merkezlerinde tamamen diizenli yapilardan olusan diizenli kafes bilesenlerine sahip
birim hiicrelerden meydana gelmistir [8]. Eger kristali geometrik olarak diigiiniirsek ve
var olan atomlar1 ithmal edersek, kristali temsil eden nokta kafes kavramini kullaniriz.
Nokta kafes, her birinin ¢evresi ayni sekilde ¢evrelenmis diizenli noktalar kiimesidir.
Buna ek olarak da nokta kafesini uzaysal boyut cinsinden de ifade edebiliriz: a, b ve ¢
ve agilar cinsinden: a, B, ve y. Sekil 2.1’de de goriildiigii gibi nokta kafesi ornegi

tekrarlanan {initelerden olusmustur; ti¢c boyutlu ve ii¢ agili olarak tanimlanir [11].

Sekil 2.1 Nokta kafesi [11]

Rasgele bir iinite secilebilir; bunlardan uzaysal boyutlar ve agilar kullanilarak sonsuz
sayida olusturulabilir. Uzunluklar ve agilar kafes parametreleri olarak bilinir ve bu
parametrelerden olusan tekil bir hiicreye birim hiicre denir. Birim hiicre Sekil 2.2°de

gosterilmistir [11].
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Sekil 2.2 Birim hiicre [11]
Cok sayida degisik kafes dizilisi ve birim hiicre olusturabilir. 1848’de Bravais
tarafindan sadece 14 tane miimkiin nokta kafesi olusturulmustur. Bu nokta kafesleri
Cizelge 2.2°de gosterildigi gibi 7 kategoriye (kristal sistemleri) boliintir. Sekil 2.3°te ise

14 Bravais kafesleri gosterilmektedir.

Cizelge 2.2 Kristal sistemleri ve Bravais kafesi [11]

Eksen uzunluklari ve
Sistem Bravais kafesi
acilar

Uc esit dik ac1 Basit
Kiibik '
a=b=c,a=B=y=90° Govde, yiizey merkezli

Ucg dik eksen, ikisi esit

Basit
Tetragonal a=b#c,a=P=y= .
Govde merkezli
90°
Ug esit olmayan dik '
Basit
] eksen
Ortorombik Govde, yiizey ve taban
azb# c,a=p=y= )
merkezli
90°
Esit egimli ii¢ esit eksen
Rombohedral a=b=c,a=P=v# Basit

90°




Cizelge 2.2 Kristal sistemleri ve Bravais kafesi [11](devam)
Iki esit 120° es

diizlemsel eksen, ii¢ilincii

Hekzagonal 90° Basit
a=b#c

a=p=90° y#120°

Ug esit olmayan eksen,

bir ¢ift eksen dik ag1 Basit
Monoklinik
degil Taban merkezli
aZzb#c,a=y=90"#p
Ug esit olmayan eksen
Triklinik azb#c,a# B#£ yv# Basit

90°

Kristal sistemlere bakildiginda hepsinin kafes parametreleri ile tanimlandigi goriliir.
Ornegin, biitiin kiibik sistemlerin esit uzunluklar1 vardir (a=b=c) ve agilar1 90°’dir. Buna
ek olarak kafesler basit veya bilesik olarak da smiflandirilir. Basit kafeslerin birim
hiicrede sadece bir tane nokta kafesi varken bilesiklerin birden fazla vardir. Bunun
nedeni kosedeki her nokta kafesin 1/8°1 hiicreye aittir, toplamda 8 kdse oldugu igin basit
kiibik hiicrenin bir tane kafes noktast vardir. Gévde merkezli kiibik hiicreye
baktigimizda i¢ kisimdaki nokta bagka hiicreler tarafindan paylasilmaz, bu ylizden 2
kafes noktasi vardir. Yiizey merkezli kiibik hiicrenin her yiiziindeki kafes noktas1 iki
hiicre tarafindan paylasilir, alt1 yiizlii ve sekiz koseli hiicrede toplam dort kafes noktasi

vardir [11].
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Sekil 2.3 14 Bravais kafesleri [11]

Kristal sistemleri birbirinden ayiran diger bir 6zellik de simetridir. Simetri etkisinin dort
cesidi vardir: yansima, rotasyon, ters ¢evirme, rotasyon-ters ¢evirme. Eger kafes bu
simetrilerden birine sahipse, yani bu etkilerden sonra, kendi {izerine biner. Bunu kiibik

sistemde gormek miimkiindiir. Bir eksen belirlenirse ve o eksen etrafinda kiip ¢evrilirse,

7



her 90°°de kiip kendi iizerine biner. Kosegenleri sayesinde kiiplerin ayrica ii¢ kati
rotasyon simetrileri vardir (her bir rotasyon 120°) ve karsilikli koseleri birlestiren
eksenler sayesinde iki kati rotasyon simetrileri vardir. Her bir kafes sistemi en az bir

simetri elemaniyla tanimlanmalidir [11]

Eger kafeste bir nokta alinip merkez kabul edilirse, ticlii koordinat diizleminde
merkezden c¢ikan vektdrler tamimlanabilir. Ornegin, kiibik hiicre ele alindiginda,
merkezden gegen vektor 1,1,1 noktasinda kesisiyorsa dogru kiipiin govde kosegeni
boyunca pozitif yonde ilerler, 2,2,2 ve katlarin1 keser. Bu yon kisaca [1,1,1] olarak
gosterilir ve ifadedeki sayilar yoniin indeksi olarak tanimlanir. Negatif sayilar

(1313

tanimlanirken “- isareti konur ve ilk indeksin negatif oldugu anlagilir. Hem pozitif hem
de negatif indeksler kullanildiginda ve her yon igin <1,1,1> sembolii kullanilir. Bu
durum, biitiin govde kdsegenlerini tanimlar. Kural olarak biitlin indeksler matematiksel
islemlerle en kiigiik tam sayiya diistiriiliir. Sekil 2.4’te cesitli indeksler ve yonler

gosterilmektedir [11].

Sekil 2.4 Yonlerin indeksleri [11]

Kafesteki diizlemlerin ifadesi Miller indeksi olarak bilinir. Bu kurala gore, her diizlem

lic parametre ile ifade edilir (hkl), bu parametreler ii¢ kristal ekseninin kesim
noktalarinin tersi olarak tanimlanir. Eger bir diizlem belirlenen eksene paralel ise Miller
indeksi sifirdir. Negatif indeksler 6niinde eksi isareti ile yazilir. Miller indeksleri sadece
bir diizlem i¢in degil, o diizleme paralel olan biitiin diizlemler i¢in gegerlidir. Eger denk
olan biitiin diizlemler belirtilirse indeksler kiime parantezi icinde yazilir. Ornegin, {100}
biitiin kiip yiizeylerini belirtir. Sekil 2.5’te kiibik sistem icin Miller indeksleri
gosterilmigtir [11].



Sekil 2.5 Kiibik sistemde diizlemlerin Miller indeksleri [13]
Gergek kristaller genelde Miller indeksi cinsinden ifade edilir. Yizeyleri Miller

indeksine gore tanimlanan bazi kristal 6rnekleri Sekil 2.6’da gosterilmektedir [11].
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Sekil 2.6 Bazi bilinen maddelerin kristallerinin Miller indeksi ile gésterimi [11]



2.2 Doygun Cozelti-Coziiniirlikk-Asir1 Doygunluk

Belli bir sicaklikta kat1 faz ile termodinamik dengede olan ¢ozeltilere doygun ¢ozelti
denir. Cogunlukla denge doygunlugundan daha fazla katinin ¢oziinebildigi ¢ozeltiler
hazirlamak miimkiindiir. Bu tiir ¢ozeltiler ise asir1 doygun ¢ozelti olarak adlandirilir

[14].

Biitiin kristalizasyon iglemleri ic¢in asir1 doygunluk durumu onemli bir gerekliliktir.
Kendi kendine c¢ekirdeklenmenin gergeklestigi veya gerceklesmedigi asirt doygun
cozeltileri smiflandirmak amaciyla, kararsiz (labile) ve yar1 kararli (metastable)

terimlerini kullanmistir [14].

Asirt doygunluk ve kendi kendine kristalizasyon arasindaki iliski grafiksel olarak Sekil
2.7'de gosterilmistir.

Kararsiz

konsantrasyon

/r A
> B
_-~" Yan
r Kararh Kararli

sicakhik
Sekil 2.7 Coziintirliik- siiper ¢oziliniirliik grafigi [14]

Alttaki devamli BB' ¢izgisi ¢oziiniirliik egrisini temsil etmektedir. Ustteki CC' ile
gosterilen kirik ¢izgi ise, kontrolsiiz kendi kendine kristalizasyonun gergeklestigi

sicakliklar1 ve konsantrasyonlari temsil eden siiper ¢oziiniirliik egrisidir [14].

Stiper ¢oziiniirliik egrisi 1yi tanimlanmamis olmakla birlikte, siiper ¢oziiniirliik bolgesi
icinde yar1 kararli bolge bulundugu ile ilgili hi¢bir sliphe bulunmamaktadir. Boylelikle
diyagram {i¢ bolgeye ayrilmaktadir.

1. Kiristalizasyonun imkansiz oldugu kararl (doymamis ) bolge.

2. Coziinirlik ve siiper c¢Ozilniirlik egrileri arasindaki kendi kendine

kristalizasyonun miimkiin olmadig1, yar1 kararl (asir1 doygunluk) bolge.
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3. Kendi kendine kristalizasyonun miimkiin oldugu, ama ka¢imnilmaz olmadigi

kararsiz veya asirt doygunluk bolgesi [14].

Eger Sekil 2.7°de A noktas1 ile temsil edilen bir ¢6zelti, herhangi bir ¢oziicii kaybi
olmaksizin sogutulursa (ABC ¢izgisi boyunca), C noktasi ile temsil edilen sartlar
gerceklesmedikce kristalizasyon meydana gelemez. Bu noktada, kristalizasyon kendi
kendine olabilir ya da tohumlama, karistirma veya mekanik sok ile gerceklestirilebilir.
Ozellikle sodyumtiyosiilfat gibi ¢oziiniirliigii yiiksek olan maddeler ile kristalizasyon
baslamadan once D noktasina kadar sogutmak Onemli olabilir. Kararsizlik (labile)
bolgesine girdikten sonra kristalizasyon egiliminin artiyor olmasma karsin, ¢ozelti

kristallenmeyi engellemek i¢in yiiksek derecede viskoz hale gelebilir [14].

Asirt doygunluk, ¢ozeltide bir kisim ¢oziiciiyli buharlastirarak da elde edilebilir. AB'C'
cizgisi sabit sicaklikta gergeklesen bdyle bir islemi temsil etmektedir. Buharlasmanin
gerceklestigi ylizey, yigin ¢ozeltisinden daha yliksek derecede asir1i doygun hale
gediginde siiper c¢Oziiniirlik egrisinin  Gtesinde kararsizlik (labile) bdolgesine
kaymaktadir. Cogunlukla C' noktasindaki sartlara erismeden, yiizeyde olusan kristaller
cozeltiye diismekte ve ¢oOzeltiyi beslemektedir. Pratikte, sogutma ve buharlastirma

birlikte kullanilmakta ve bu tiir bir islem AB"C" ¢izgisiyle tanimlanmaktadir [14].
Kristalizasyon termodinamigine gore ¢ozeltiden kat1 faz olusumu asagidaki esitlige gore
gergeklesir.

AG = —RTIn(0=0,)<0 (2.1)
Burada;

AG: Gibbs serbest enerjisi (Molar serbest enerjisi)

R: Gaz sabiti

T: Mutlak sicaklik

a: baslangi¢ ¢ozeltisindeki ¢oziinenin aktivitesi

ao: son ¢ozeltideki ¢oziinenin aktivitesidir.

a/ay oran1 doygunluk orani = S olarak ifade edilir.

Eger sahip oldugumuz konsantrasyondaki aktiviteleri esit alirsak;
S = a/0y=C=C¢qolur. (2.2)
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Burada;
Ceq: denge konsantrasyonudur [15].

Cozelti asir1 doygun hale geldiginde iyon ¢ifti/molekiil kiimelerinin olusumuna sebep
olan ¢Oziinmiis tiirlerin agregasyonu-polimerizasyonu olusur. Bu kiimeler partikiil

habercisidir [15].

Biitiin kristalizasyon islemleri i¢in asir1 doygunluk onemli bir gerekliliktir. Kendi
kendine ¢ekirdeklenmenin gerceklestigi veya gergeklesmedigi asir1 doygun ¢ozeltileri
siniflandirmak amaciyla Ostwald, kararsiz (unstable) ve yar1 kararli (metastable)

terimlerini kullanmistir [7], [14].

S>1 oldugunda AG<O0 olur. Bu asir1 doygunluk sartidir. Asirt doygunluk orani soyle
ifade edilebilir:

(C-Ceq)/ Ceq=S-1 (2.3)
Bundan dolay1 asir1 doygunluk kristalizasyon i¢in itici gli¢ olarak etki eder. Reaktif
kristalizasyon olay1r igin Ornegin A(aq)+B(aq)—AB(s), doygunluk orani sdyle
tanimlanir:

S=[A][BJ/Ks (2.4)

Burada K i¢in esitlik asagida verilmistir.

K =[Aliq[Bleg=exp(~AG°/RT) (2.5)
Burada bilesigin ¢oziiniirliigliniin sadece kristalinitesinin fonksiyonu olmadigini, ayni
zamanda nanoyapili ¢okeltide kristalit boyutunun fonksiyonu oldugunu da mutlaka
belirtmek gerekir. Bu Gibbs-Thomson denklemiyle ifade edilir [15].

Ceq = Cooexp(2yVm/rRT) (2.6)
Burada;

Ceq=kristal partikiillerin ¢oztintirligi

Co=smirsiz kristal boyutunun ¢6ziiniirliigii

y = spesifik yiizey enerjisi (j.m?)

V= kristalin molar hacmi(m®.mol™")dir [15].
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2.3 Cekirdek Olusumu

Asirt doygunluk ya da asir1 soguma tek baslarina bir sistemin kristalize olabilmesi igin
yeterli degildir. Kristal olusumundan once ¢ozeltide kati1 parcaciklarin, embriyonun,

cekirdek veya tohumlarin var olmasi gerekmektedir [14].

Asirt doygun bir ¢ozelti iginde kristal ¢ekirdeklerinin olugmasi olayina ¢ekirdeklenme
adi  verilir [16]. Cekirdeklenme kendiliginden ya da yapay yollarla
gergeklesebilmektedir [14].

Cekirdeklenme mekanizmasi, asirt doygun c¢ozeltideki duruma gore farkli sekillerde

gerceklesir.

1. Birincil Cekirdeklenme

e Homojen ¢ekirdeklenme

e Heterojen ¢ekirdeklenme
2. Ikincil Cekirdeklenme

e Baglanti

e Makaslama gerilimi

e Kirilma

e Asindirma

e ignelesme [17]

Bu smiflandirma i¢in temel kriter, bir kat1 fazin varligi ya da yoklugudur. Birincil
cekirdeklenme kristalize olmus madde yoklugunda olurken, ikincil c¢ekirdeklenme
kristal varligina baghdir. Heterojen c¢ekirdeklenme, herhangi yabanci bir ylizey

tarafindan baslatilirken, homojen ¢ekirdeklenme i¢in kati faz istenmez [18].

Eger ¢ozelti ne yabanci kat1 tanecikler ne de kendi kristallerinden i¢ermiyorsa bu
homojen c¢ekirdeklenme olarak adlandirilir. Cekirdeklenmeyi kolaylastiran yabanci
tanecikler varsa heterojen c¢ekirdeklenme adini alir. Her iki c¢ekirdeklenmede de
cozeltinin  kendi kristalleri ortamda olmadigindan c¢ekirdeklenmeye birincil
cekirdeklenme denir. Birincil ¢ekirdeklenme yar1 kararli asir1 doygunluk olarak bilinen,
ACper, asir1 doygunlukta olusur. Ancak yari ticari ve endiistriyel kristalizorlerde,
cogunlukla c¢ekirdekler c¢ozeltinin kendi kristalleri varliginda c¢ok diisiik asir
doygunlukta, AC < AC,,, olusmaktadir. Bu tiir ¢ekirdeklenmeye ikincil ¢ekirdeklenme

ad1 verilir [8].
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Cekirdeklenmenin indiiksiyon zamanmin (iki maddenin reaksiyona girmesiyle
kristallerin goriilmeye basladigt zaman siireci) arastirilmasi i¢in damlacik teknigi
kullanilarak, homojen ve heterojen ¢ekirdeklenme mekanizmalart ayirt edilmistir. Saf
sodyum kloriir (NaCl) ¢ozeltileri ile bu mekanizmalarin her ikisi de bulunmustur ve
Pb™* iyonlar1 varhginda indiiksiyon zaman &lgiimlerinin, homojen cekirdeklenme
tizerine higbir etkisinin olmadigr gozlenmistir. Bundan dolay1 safsizliklarin,

cekirdeklesen kristallerden ¢ok ¢ozelti tizerinde etkili oldugu sonucuna varilmistir [18].

Homojen c¢ekirdeklenme teorisine gore, c¢ekirdeklenme hizi ara ylizeydeki yiizey
gerilimi (ds) azaldiginda artmaktadir. Yiizey aktif maddeler azaldiklarinda, ¢ozeltideki
varliklar1  ¢ekirdeklenme hizin1 6nemli miktarda arttirmaktadir. Koordinasyon
kompleksi olusturmaya egilimli ¢ok aktif inorganik katki maddeleri, c¢ekirdeklenme
hizin1 distiriirler, ayrica etkileri daha kuvvetlidir ve kompleks kararliligi daha yiiksektir

[18].

Homojen ¢ekirdeklenme basladigr anda ¢abucak c¢ogalir ve ¢ok kisa zamanda ¢ok ince

taneli kolloid ¢okelti olusumu gergeklesir [15].

Heterojen c¢ekirdeklenme, ara faz tabaka mekanizmasi ile ikincil ¢ekirdeklenme gibi
davranabilir. Kat1 yiizeyde, cok ya da az egilimli hiicreler ¢ozelti yiginlari igine
akigkanla geri taginir. Bu hiicreler, kritik boyuttaysa hayatta kalir ve yeni ¢ekirdekler
olusturabilir. Yiizey aktif maddeler, heterojen parcalarin aktivitesini diisiiriirler, bu
nedenle yar1 kararli bolgelerin genisligi artar. Bu davranis yabanci maddelerin miktari

ve katalitik aktivitesiyle belirlenir [18].

Ikincil ¢ekirdeklenme ise, bir kristalizor iginde ¢ekirdeklenme neticesinde olusmus ve
bliylimiis kristallerin neden oldugu yeni ¢ekirdeklerin olusumu olarak tanimlanmaktadir
[19]. Biiyliyen kristal yapilarinda katki maddeleri kolaylikla yer alabilirler ve bu yapilar
kirlilik konsantrasyonunun artmasinda etkili olabilirler. Cozelti yiginlarindaki
cekirdeklenme, yiiksek konsantrasyonlardaki katki maddelerinin varligindan dolay1
engellenebilir. Kristal agindaki, katki maddelerinin ylizeye yakin yerlerdeki
konsantrasyonlar1 azaltilarak ¢ekirdeklenmenin orta tabakada kendiliginden olusmasi

saglanabilir [18].
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2.4 Kiristal Biiyiimesi

Kristal ¢ekirdeke¢igi bir kere olusup biiylimeye basladiktan sonra kristal biiyiime debisi
ile ilgili kanunlar bugiin dahi tamamiyla anlasilamamaktadir. Biiyliimeyi kontrol eden
aktoriin, ¢oziinen komponentin ¢ozelti igerisinde, ¢ozelti esas kiitlesinden fazlarin temas
yiizeyine, diflizyon debisi oldugu diisliniilebilir. Bu gergekse, kristalin biitlin
yiizeylerinde biliylime debisi ayni biiylikliikkte olmalidir. Pratikte bunun bdyle olmadigi
ve kristalin farkli yiizeylerinde biiyiimenin birbirinden farkli oldugu goriiliir. Ayrica
¢Oziinen komponentin, ¢dzelti esas kiitlesinden fazlarin temas ylizeyine diflizyonu,
operasyonu kontrol eden faktdr ise, viskozitenin artmasi halinde kristal biiylimesi
yavaglayacaktir. Ciinkii viskozitedeki bu artma ¢o6ziinenin kristal yiizeyine difiizlenme
debisini azaltir. Bir kisim kristalizasyon operasyonlarinda bunun dogru olmadigi ve
kristalizasyonun, c¢ozelti viskozitesine bagli bulunmadigr gorilmiistiir. Bunun bir
sonucu olarak, bir kisim kristalizasyon operasyonlarinda ¢ozeltiden gelen kati haldeki
molekiillerin, kristal kafesini meydana getirmek {izere yerlestikleri hususunun kabulii
gerekmektedir Kati molekiiller ¢ozelti igerisindeki bu goglerinde bir direncgle
karsilasirlar. Molekiillerin, fazlar arasindaki gercek ylizeye yerlesiminde karsilasilan
direncin, ¢oziinenin fazlar arasi yiizeye diflizyonunu etkileyen faktorlere {istiin gelecek
kadar biiylik oldugu goriiliir. Bu her hal i¢in dogru degildir ve bir ka¢ 6zel hal i¢in,
difiizyon hizinin etkilendigi goriiliir [14].

Yukaridaki aciklamalardan da goriilecedi gibi, bugiin igin kristal cekirdekgiklerinin
nasil olustuklart ve nasil biiylidiikleri konusunda pek fazla bir sey bilinmemektedir. Saf
cozeltilerle ve erimis karisimlardan saf maddelerin kristallendirilmeleri ile ilgili, pek
cok sayida c¢alisma yapilmistir. Fakat bunlarin hi¢ birisinden pratik calismalarda

kullanilmaya deger kantitatif bir sonug ¢ikarilamamistir [14].

Kristal biiyiime mekanizmalarinin baglicalar1 ylizey enerji teorisi, adsorpsiyon tabaka
teorisi, kinematik teori ve difiizyon—reaksiyon teorisidir. Yiizey enerji teorisi bilyiiyen
bir kristalin minimum enerjisine sahip oldugu kabulii temeline dayanir. Bu yaklagim,
eskisi kadar ¢ok kullanilmamakla beraber tamamen birakilmamistir. Difiizyon teorileri
maddenin ¢okme noktasi ve yigin c¢ozeltisi arasindaki konsantrasyon farkina orantili
olan bir hizda, kristal ylizeyinde siirekli olarak coktiigiinii kabul eder. Bu islemin
matematiksel analizi, diger difiizyon ve kiitle transfer prosesleri i¢in kullanilanlara

benzerdir. Volmer’in Onerisine gore, kristal biiylimesi kesikli bir prosestir ve
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adsorpsiyon tabaka teorilerine gore biiylime kristal yiizeyinde tabaka tabaka ve

adsorbsiyonla meydana gelir [14].

2.5 Katki Maddeleri ve Safsizliklarin Kristalizasyona Etkileri

Belli bir amag i¢in (6rnegin kristal yapisini optimize etmek veya kristalizasyon hizini
diisiirmek i¢in) ¢cok az miktarda bilesen kullanilirsa katki maddesi, az miktardaki bilesen
istemeden kristalizasyona etki ederse safsizlik adini alir. Ancak kristalizasyon kinetigine
etkilerinde fark yoktur. Bu katki maddeleri ve safsizliklar kristal ylizeyine adsorbe
olduklarinda kristalizasyon mekanizmasina etki ederler. Hatta ppm mertebesi kadar dahi
olsalar kristal bliylime hizin1 6nemli 6l¢iide degistirirler [8]. Katki maddeleri, iiriin
kalitesini ve kristalizasyon prosesinin parametrelerini etkilemek amaciyla ¢ozeltiye

eklenir [16].

Yillardir siiren g¢alismalar, kristalizasyon proseslerindeki safsizliklarin kristal sekli
tizerinde ve kristal bliylime hizlarinin geciktirilmesinde etkili oldugunu gostermektedir.
Deneysel calismalarin ¢ogu bu etkinin anlagilmasina yoneliktir, bununla beraber kristal
yapidaki nitelikler ve kristal olusum sekli de calisilmistir. Pek ¢ok durumda ¢alisilan
katki maddeleri, boyar maddeler, yiizey aktif maddeler veya daha fazla miktarda yiikli
iyonlar gibi diisiik molekiil agirligina sahip parcaciklari icermektedir [20].

Bazi arasgtirmacilar aktif engelleyicilerin belirlenmesinde ve bunlarin hareket
mekanizmasinin agiklanmasinda etkili olan katki maddeleri ile calismislardir. Alginik
asit, karboksi metil seliiloz, poliakrilik asit ve polimetakrilik asit gibi karboksil grubu
iceren polimerlerin 6zellikle etkili olduklari bulunmustur. Polimetakrilik asidin ayni
konsantrasyondaki poliakrilik asitten daha az aktif oldugu hatta kristalizasyon
cOzeltisinin pH’mmin katki maddelerinin giiclinii  geciktirici yonde etkiledigi

bulunmustur. Bu gozlem poliasidin bozunma derecesi ile ilgilidir [14], [21].

Kristal ylizeyinde engelleyicilerin adsorpsiyonu onlarin performasi konusunda 6nemli
bir adimdir. Adsorpsiyon mekanizmast karigik bir siireg olmakla iki kisimda

incelenebilir:
a) Engelleyicinin kristal yiizeyindeki pozisyonu

b) Engelleyicinin yiizey ile kimyasal bagi
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Kimyasal bagin yiizeyde hangi oranda tamamlanacagi kristal ylizeyi ve engelleyici
iyonlarin elektrostatik ¢gekimine dnemli 6l¢lide baglidir, bundan sonra yiizey ile olusan
kimyasal bagin kuvveti ve tipi engelleyici iyonlarin yiizeye nasil baglandigini tespit

eder.

Kimyasal baglarin tipine ilave olarak, kristal yiizeyi ve engelleyici iyonlar arasindaki
yapt uyumu da engelleyici performansina etki eden 6nemli bir parametre olarak

gorilmistir [22].
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BOLUM 3

KALSIiYUM OKSALAT KRIiSTALIZASYONU

3.1 Kalsiyum Oksalatin Kimyasal Yapisi

Kalsiyum oksalat, hayvanlarda, bitkilerde, toprakta, insanlarda, kayalarda bulunan bir

tuzdur. CaC,04 veya Ca(COQ), kimyasal formiili ile ifade edilir [23].

[0 01~
2+

Ca C—C

Sekil 3.1 Kalsiyum oksalat [23]

Fiziksel olarak beyaz renkli bir kat1 olarak bulunur. Molekiil agirlig1 anhidratlar1 i¢in

128,098 g/mol, monohidratlari i¢in 146,112 g/mol’diir. Yogunlugu 2,12 g/cm3’diir [23].
Kalsiyum oksalatin en az {i¢ hidrat sekli bilinmektedir;

e Kalsiyum oksalat monohidrat (CaC,04.H,O, COM)
e Kalsiyum oksalat dihidrat (CaC,04.2H,0, COD)
e Kalsiyum oksalat trihidrat (CaC,04.3H,0, COT).

COM kristalleri mineralojik olarak “Whewellite”, COD kristalleri “Weddellite”, COT

kristalleri ise “Caoxite” olarak bilinmektedirler [7].
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Sekil 3.3 COD kristalleri SEM goriintiisii [7]

Sekil 3.4 COT kristalleri SEM goriintiisti [7]

Termodinamik bakimdan en kararli olan monohidrat (COM), farkli termal analizler i¢in
referans standart olarak kullanilir. Daha az kararli fazlar olan COD ve COT c¢ozelti
icinde ya da kuru halde oda sicakliginda bile kolaylikla COM haline dontisiir. Yiiksek
sicakliklarda doniisim ¢ogalmaktadir. Her ne kadar COM’un ¢Oziiniirliigi iyi
karakterize edilse de, c¢oOzelti igindeki COD ve COT’un kararsizligindan dolay1

¢Oziiniirliiklerini hesaplamak zordur [24].
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3.2 Kalsiyum Oksalat Kristalizasyonunun Endiistrideki Onemi

Kalsiyum oksalat monohidrat (COM) seker fabrikalarinda radyatoér borularinda kabuk
olusturan ana bilesenlerden biridir. COM ve amorf silikanin (SiO;) tortu olusturmasi
seker fabrikalarinda bir¢ok onemli probleme yol agmaktadir. Konsantre meyve suyu
iiretimi esnasinda bu bilesenlerin olusumu 1s1 transfer katsayisini azaltmaktadir. Ayrica
bu tortularin temizleme metotlar1 pahali ve de genelde [25], [26]. Her ne kadar, bir
buharlastiricinin tiim 1s1l verimini belirleyen birka¢ faktdr olsa da 1s1 degistiricinin
yiizeyinin temizligi en 6nemli sinirlayici faktordiir. Kalsiyum oksalat ¢cokmesine, kagit

imalati, gida ve igecek prosesleri gibi bir¢ok proseste de rastlanmaktadir [3].

3.3 Kalsiyum Oksalat Kristalizasyonunun Biyomineralizasyon A¢isindan Onemi

Kalsiyum oksalat, ¢cogu insanin bobrek taslarinin ana bilegenidir [27]. Kalsiyum oksalat
insan idrarinda asir1 doygun bir sekilde bulunmasina ragmen idrar yolu ve bdbrek
taglarinin olusumu idrarda bulunan asit zengini proteinlerin kuvvetli durdurucu
etkilerinden dolay1 seyrek meydana gelir. Buna ek olarak idrarda bulunan proteinler
COM’un idrar yolu ve bobrek taslarina doniismeyen kalsiyum oksalat dihidrata (COD)
doniismesinde onemli rol oynarlar [28]. Uriner tas olusumu kristalizasyon
engelleyicilerinin yoklugu, kristalizasyonu artirict maddelerin varlig1 ve bazi morfolojik
faktorlerden etkilenmektedir. Kristalizaston engelleyiciler iiriner tas sistemi igin kritik
Ooneme sahiptir [29]. Olusum nedeni tam anlasilamamakla beraber, cografi faktorler, 1rk,
cinsiyet ve beslenme aliskanliklarinin tas olusumunda etkili oldugu belirtilmistir. Tas
olusumunun nedenleriyle ilgili, arastirmacilarin ortaya koydugu pek cok teori vardir

[30].

3.4 Kalsiyum Oksalat Kristalizasyonuna Katki Maddelerinin Etkileri

Kalsiyum oksalat kristalizasyonu bir¢ok farkli endiistride yillardir siiregelen bir
sorundur. Bu nedenle ile kalsiyum oksalat kristalizasyonuna etki eden katki maddeleri
yillardir siiregelen bir¢ok calismanin konusu olusturmaktadir. Bu ¢alismalar farkli katki
maddelerinin kalsiyum oksalat kristalizasyonu iizerindeki etkilerini ortaya koymustur.

Bu caligmalardan bazisi ele alinacak olursa:

Kristalizasyon ortamina silika (Si0;) veya seker eklenmesi ile beraber kalsiyum oksalat
monohidrat (COM) sistemi kalsiyum oksalat dihidrat (COD) ve kalsiyum oksalat
trihidrat (COT) yapisina doniismektedir. Kalsiyum oksalat monohidrat kristal boyutu ve
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ozelligi Si0O, veya sekerin konsantrasyonuna bagimlidir. Yapilan ¢calismada goriilmiistiir
ki; stiper doygun kalsiyum oksalat mono-di-tri hidratlar1 seklinde c¢okelmeler
gostermistir. COD ve COT gibi ¢oziinebilirligi daha fazla olan yapilar COM formundan
gelmektedir. Termodinamik olarak kararli olmayan fazlar, reaksiyon baslangic
seviyesinde hizla ortaya ¢ikar ve bununla beraber faz degisimine ugrayarak sona erer.
Bu faz degisimi organik ve inorganik polimerik makromolekiiller varliginda, bu
yapilarin ¢ozeltideki kati-s1vi arayiizeyine adsorpsiyonu ile gerceklesmektedir. Bu olay,
COT ve COD gibi yarikararl fazlarin bozulma oranin1t COM yapisindaki ¢ekirdeklenme
ve kristal biiyiimesi kadar iyi etkiler [31].

COM formundan COD yapisina gegis CaOx-organik katki maddeli kristalizasyon
sisteminde, iyonik yapinin degismesinden ileri gelmektedir. COD kristallerinin yiizey
yiik yogunlugu azalan elektrostatik etkilesimler nedeni ile COD kristallerinin diisen
adsorpsiyon yetenegi hidrasyon yiizeyinin yiiksek derecesi ile korunabilir. COD ve
COT olusumu seker ve silika molekiilleri sayesinde artmaktadir. Bu olusum COD ve
COT kristal yiizeylerindeki COT/COD’un kristal yiizeylerinde atomlar aras1 uzaklik ve
Si0,/sakroz molekiillerinin aktif fonksiyonel gruplar1 arasindaki belirli geometrik iliski

ile agiklanmaktadir [31].

Bobrek tast olusumunu yavaslatict molekiiller idrarda organik anyonlar, sitrat,
osteopontin (OPN) , aspartik asit gibi zengin proteinler seklinde bulunur. Molekiiler tas
analizleri sonucunda, yiizey mikroskobisinin molekiiler model ile birlestirilmesi sonucu
sitrat ve osteopontin gibi katki maddelerinin COM kristalleri olusumunda yavaslatici
etkisi daha olanakli kilinmistir. Sitrat ve OPN farkli kristal yiizeylerine etki
etmektedirler. Sabit kompozisyonda yapilan kinetik ¢alismalar gosteriyor ki; sitrat ve
osteopontinin beraber kullanimi tek bir katki maddesine gore daha i1yi sonuglar verebilir.
Buna gore, katki maddelerini ¢esitli kombinasyonlarda karistirarak kullanmak bdbrek

tas1 hastaliklarinda tedavi edici yonde etkili olabilmektedir [32].

Asirt doygunluk kosullarinda da asit¢e zengin iiriner proteinler sayesinde tas olusumu
onlenebilmektedir. Uriner proteinleri COM kristallerinin biiyiimesini ve topaklanmasini
onleyerek COD ya da COT formuna doniistiiriirler. Son zamanlarda yapilan bir¢ok
calismaya gore, sodyum diisooktil siilfosiiksinat, poli(etilenglikol)-block-poli(metakrilik
asit), polipeptitler gibi molekiiller tercihen COD kristalini olustururlar ve bazi

caligmalar kristal olusumunun engellemesini agiklamak ic¢in kullanilir. Giiniimiizdeki
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baz1 ¢aligmalar, kalsiyum oksalat kristalleri lizerinde asit¢e zengin biyopolimerlerin tasg
olusumunu nasil engelledigi konusundaki roliinii anlamak icin yapilmaktadir. Yapilan
caligmada 3 farkli anyonik polimer PolyD (poli-L-aspartat), PolyE (poli-L-glutomat) ve
PolyAA (poliakrilat) iiriner proteini olarak farkli molekiiler konfigiirasyonlarda

kullanilmistir [33].

Polimerik bir katki maddesi kullanmadan ve pH kontrolii yapilmadan genellikle COM
kristalleri biiyiir. Kristalizasyon boyunca polimerik katki maddesi kullanildiginda,
kalsiyum oksalat kristal yapisi ve morfolojisi katki maddesi konsantrasyonuna ve
molekiiler konfigiirasyona bagli olarak modifikasyona ugrar. Diigiik konsantrasyonda
PolyAA kullanilmas1 halinde hegzagonal COM ve bipiramid COD kristalleri
olusmustur. Konsantrasyonun arttirilmasi durumunda ise COD kristalleri iirliniin biiyiik
kisminda daha baskin olarak gozlenmistir ve COD kristallerinin sekilleri ise bipiramid
seklindedir. PolyAA’nin kristal sekline etkisi bu katki maddesinin kristal yiizeyi ile iyi
bir etkilesiminin bulunmasi ile acgiklanabilir. Bobrek ve idrardaki tas olusumunda

karboksil gruplar1 COM ¢ekirdeklenmesini dnlemek i¢in diistiniilmiistiir [33].

Termodinamik kararlilik diisiiniildiigii zaman COD yapis1 termodinamik olarak kararl
degildir ve bu yiizden COM yapist COD yapisina doniismektedir. Bu nedenle katki
maddelerindeki karboksil grup sayisi géz Oniinde bulundurulursa, polyAA polyD’ye
gore 1.45 kat daha fazla karboksil grup icermektedir ve kalsiyum oksalat
kristalizasyonunda kristal sekli ve yapisi lizerinde polyD’ye gore daha etkilidir. Bununla
beraber polyAA katki maddesinin fonksiyonel grup konfigilirasyonu kalsiyum oksalat
kristal yiizeyine polyD’ye nazaran daha uyumludur. ki katki maddesinin molekiil
formulasyonundaki fonksiyonel gruplarin sayisi karsilastirilirsa, polyAA’nin etkisi

beklenenden daha biiyiiktiir [33].

Polimerik katki maddeleri i¢inde kalsiyum oksalat kristal yiizeyi ile en az uyumlu olan
polyE’dir ve dolays1 ile kalsiyum oksalat kristalizasyonuna en az etkili olan polyE’dir.
En yiiksek COD yapisinin goziiktiigii ortamda polyAA kullanilmistir ve denilebilir ki
kullanilan katki maddelerinin i¢inde en etkili olan polyAA’dir. Katki maddelerinin
kristal sekil ve yapisina etkisi, katki maddelerinin molekiiler konfigiirasyonuna baghdir.
Kullanilan polimerik katki maddesindeki fonksiyonel gruplar ile kristal yiizeyindeki
kalsiyum oksalat dizilimi arasinda bir eslesme s6z konusudur. Oyleki polyAA kiigiik bir
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karboksil gruba sahiptir ve ayni yonlii gruplar arasinda kisa bir mesafe vardir (2.52 A°)

[33].

Diger taraftan polipeptidlerin (polyD ve polyE) molekiiler boyutlar1 daha biiyiiktiir ve
ayni yonlii gruplar arasindaki mesafe 6.9 A° dir. COD kristal yiizeyi iizerindeki
kalsiyum iyonu dizilimi ile uzaysal eslesme agisindan polyAA daha uyumlu olmasi
bakimindan avantajlidir. PolyAA’nin araliksiz kiigiik molekiiler yapist sayesinde (yan
zincirde metilen gruplar1 yok) kristal biiylimesini yavaslatan ve morfolojik gecislere yol

acan bir etkiye sahiptir [33].

PolyD ve polyE kiyaslamasinda polyE daha kisa bir karboksil grup igerir ve bu
polyD’nin kristalizasyonu yavaslatmada polyE’ye gore etkili oldugunu agiklamaktadir
[33].

Kalsiyum oksalat parcacik biiyiikliigiiniin poli(-stiren-alt-maleik asit) (PSMA)
miktarinin artmasi ile azaldigi tespit edilmistir. Ayrica PSMA konsantrasyonunun
artmast ile COM miktarinin azaldigt ve COD miktarmin arttigit  bulunmustur.

Aragtirmacilara gére bunu su nedeni su sekildedir [34].

Genellikle, PSMA’nin sulu ¢ozeltisinde 2 ¢esit Ca™ iyonu bulunmaktadir. Bunlardan
bir tanesi saf sudaki ile ayni olan serbest Ca™ iyonudur. Diger Ca™ iyonu polimer
zinciri/su arayiizeyine bagli bulunmaktadir. Kalsiyum kloriir (CaCl,) iceren PSMA sulu
cozeltisine sodyum oksalat eklendigi zaman, arayiizeyde ve y1gin ¢ozeltide, yukaridaki
iki gesit Ca™ iyonu ile reaksiyona girebilir. Sodyum oksalat serbest Ca™ iyonu ile
reaksiyona girdigi zaman, sodyum oksalat ile CaCl,’iin reaksiyonu saf sulu ¢ozeltideki
ile aymdir ve termodinamik a¢idan kararli COM baskin fazda bulunmaktadir. Buna
karsin, sodyum oksalat polimer zinciri/su arayiizeyindeki bagli Ca™ iyonu ile
reaksiyona girdigi zaman, termodinamik agidan yar1 kararli COD arayiizeyde kalsiyum
oksalatin asir1 doygunlugu yiiziinden olusabilmektedir. Bu, PSMA konsantrasyonun
artmasi ile COD miktarinin nigin azaldigini agiklamaktadir. PSMA COD olusumunun
devam etmesi ve kalsiyum oksalat parcacik biiyiikliigiiniin azalmasindan dolayi iyi bir

engelleyici olarak davranir [34].

Poli (sodyum 4-stiren-siilfonat) (PSSS) ile kalsiyum oksalat kristalizasyonunda katki
maddesi olarak ¢alismalar yapilmistir. PSSS yoklugunda (saf suda), diizensiz-sekilli ve
topaklanmis parcaciklar elde edilirken, PSSS varliginda ise, COM, COD ve COT

fazlarini iceren triinlerin elde edildigi gézlenmistir. PSSS katki maddesinin az miktar1
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dahi kalsiyum oksalatin morfolojisi ve faz yapisini etkiledigini isaret etmektedir.
Aragtirmalar, PSSS konsantrasyonunun yiikselmesi ile COM ve COT miktarinin
azaldiginmi yani COD miktarinin arttigin1 géstermektedir. Deneysel sonuglardan, yiiksek
PSSS konsantrasyonunun COM fazinin olusumunu engelleyebildigi gorilmiistiir.
Birgok arastirmaci, COD’un kolaylikla idrar ile viicuttan disar1 atildigin1 gostermistir.
Eger COD belirli katki maddeleri ile idrarda kalirsa, bu katki maddeleri iiriner sistem
icin 1yi bir engelleyici olarak davranabilir. Yapilan ¢alismada, PSSS COD olusmasini
saglayarak iyi bir engelleyici gibi davranabildigi ve oda sicakliginda kalsiyum oksalat

parcacik boyutunu azalttigi bulunmustur [35].

Dis otu (A. Visnaga) iizerine bir ¢alismada kalsiyum oksalat kristalizasyonuna etkisi
incelenmigstir. Isik absorbans grafigi dis otu Oziitii ilavesiyle kalsiyum ve oksalat
cozeltilerinde c¢ekirdeklenmis kristallerin  indiiksiyon zamanini kestirmek ig¢in
kullanilmistir. Dis otu 6ziitii ilavesi, sistemin saptanabilir kristalleri bigimlendirmek i¢in
daha uzun zamana ihtiya¢ duydugu anlamina gelecek sekilde ¢ekirdeklenme indiiksiyon
zamanin1 anlamli sekilde uzatir. Ayrica, 0ziit ile ¢ekirdeklenmenin inhibisyonu 1s1k
absorbans oOl¢limlerinin maksimum artan egimini kullanarak calisilmistir. Sonuglar
caligilan her iki Misir ve Tiirk dis otu dziitlerinin ¢ekirdeklenmeyi ortalama %75 gibi bir
degerle inhibe etmeyi basardigini gostermistir. Dis otu 0ziitii taslarin ana kristalin

bileseni olan kalsiyum oksalat kristallerinin ¢ekirdeklenmesini engeller [36].

Oziit varliginda bicimlenmis kalsiyum oksalat kristalleri gogunlukla COD bi¢imindedir.
Kontrol ¢o6zeltisinde bigimlenmis kristaller (6ziitsiiz) iyi yapilandirilmis COM
kristalleridir. Tiirk dis otu Oziitlinlin literatiirde belirtildigi gibi khellin ve visnagin
oldugu bulunmustur. Ancak Misir dis otu 6ziitii HPLC sonuglarinda khellin ve visnagini

fark edilir sekilde gostermez [36].

Khellin ve visnagin varliginda olugsmus kristaller acik bir sekilde COM yapisindadir ve
diger hidrat cinslerinden bir iz gostermez. Ancak Misir ve Tiirkiye’ den gelen her iki
oziit iinde, morfoloji ve cekirdeklenmeyi engellemeyi degistirerek bir etkisi oldugu

bulunmustur [36].
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BOLUM 4

BOBREK TASLARI

Farkl1 sebeplerle normal idrarin iceriginde bulunan 6zellikle iirik asit ve kalsiyum gibi
maddeler kristalleserek bobrek icinde tas olarak adlandirilan yapilart olustururlar. Bu
taglarin tibbi ad1 Nefrolitiazis’dir. Olusan bu taglar golf topu kadar biiyiik olabilecegi
gibi kum tanesi kadar kiiciikte olabilirler. Dilizgilin yuvarlak, sivri, asimetrik vs. g¢esitli
sekillerde olabilirler. Cogu tas sari-kahverengi renklerdedir. Ancak kimyasal bilesimine
gore bronz rengi, altuni veya siyah renkli taslar da olabilir. Bazi taslar hi¢ belirti
vermeden bobrekte kalabilirler. Bazilar ise lireterler, mesane ve liretra boyunca yer
degistirirler ve idrarla disar1 atilabilirler [37]. Bobrekler, tireterler, mesane ve iiretranin

hepsi iiriner sistem olarak adlandirilir.

Bobrek

Ureter

Mesane

Uretra

Sekil 4.1 Uriner sistem [38]

Bobrekler, omurgalilarda bulunan fasulye bi¢iminde 2 tane bosaltim organlaridir. 10 cm
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kadar olabilen bobrekler, bosaltim sisteminin bir boliimiinii olustururlar. Bu organlar,
basta ilire olmak flizere atiklar1 kandan siizer ve onlar1 su ile birlikte idrar olarak
bosaltirlar. Ureterler, bobrek ile idrar torbasi arasinda bulunurlar. 25-30 cm
uzunlugunda, 4-7 mm c¢apinda, kas liflerinden olusmus boru seklinde yapilardir.
Bobreklerde olusan idrar bu ince borucuklar vasitasiyla idrar kesesine ulasir. Ureter pars
abdominalis ve pars pelvica olmak iizere iki kisimda incelenir. Ureterin ii¢ yerde darlig
vardir. Birinci darlik baslangi¢ yerinde, ikinci darlik linea terminalis’i ¢aprazladigi
yerde, liclincli darlik da mesaneye girdigi yerdedir (en dar yeri burasidir). Mesane yogun
kas liflerinden olugsmus, idrarin depolandigi, genisleme 6zelligi bulunan torba bi¢ciminde
bir yapidir. Kadinlarda pelvis boslugunun tabaninda, erkeklerde rektumun 6niinde ve
prostatin iizerindedir. Idrarin idrar torbasindan almarak, viicut disina atildigi son

kanaldir [38].

Bobrek taslari ile safra kesesi taglarinin bir baglantisi ve ilgisi yoktur. Bunlar viicudun

farklr sistemlerinde olusmus taslardir [39]

Bugiin, ¢ogu lilkede hastalarda {iriner taslarin ¢ogu bobrek taglaridir. Mesane taslari
daha az yaygin hale gelmektedir, ama yine de giiney-dogu Asya ve Mogolistan’in bazi

bolgelerinde yasayan ¢cocuklarda goriilebilir [40].

Bobrek taslarinin rastlanti ve yaygimlik oranlari genetik, beslenme ve cevresel
faktorlerden etkilenebilir. ABD ve Avrupa’ da her yil niifusun yaklasik %0,1-0,4’{inde
bobrek tasi olustugu diisiintiliiyor; niifusun Asya’ da yaklasik %2-5’1, Avrupa ve Kuzey
Amerika’da %8-15’1 ve Suudi Arabistan’da %?20’si hayatlart boyunca bobrek tasi
gelistirir. Bobrek tasi tekrarlama egilimindedir ve niiksetme orani 20 yil i¢inde yaklasik

%75 dir [40].

4.1 Bobrek Taslarimin Yapilan

Uriner taslar, idrar kristalleri ve bunlari birbirine bagl tutan kolloid maddelerden olusan
yapilardir. Bir tagin kesiti incelendiginde, yap1 bakimindan iki kisim goriiliir. Bunlar
cekirdek ve bunu saran periferik tabakalardir. Bir tasta bunlarin igerigi ayni
maddelerden olusabilecegi gibi, ayr1 ayr1 maddelerden de olusabilmektedir [41]. Uriner
taglarin yaklasik %70-80’ini kalsiyum oksalat teskil etmektedir [42]. Cizelge 4.1’de

bobrek taslarinin tipik bilesenleri verilmektedir.
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Cizelge 4.1 Bobrek taslarinin tipik bilesenleri [24]

Bilesenler Formiilii Minerolojik ismi
Oksalatlar

Kalsiyum oksalat monohidrat CaC,04.H,O Whewellite
Kalsiyum oksalat dihidrat CaC,04.2H,0 Weddellite
Fosfatlar

Hidroksi apatit Cajg(PO4)s(OH); Hidroksiapatit
Karbonat apatit Ca;o(PO4CO;0H)(OH), | Karbonat apatit
Kalsiyum hidrojen fosfat dihidrat CaHPO4.2H,0 Brushite
Magnezyum amonyum fosfat MgNH4PO4.6H,0

hekzadihidrat

Urik asit CsH4N4O3

Sodyum iirat NaH.CsH,03;N4.H,O

Amonyum asit iirat NH4H.CsH,0O5N4.H,O

Sistin [-SCH,CH(NH,)COOH],

4.2 Bobrek Tas1 Cesitleri

Farkli sikliklarda goriilmek ile birlikte farkli nedenler sebebi ile hastalarda farkli tas
tipleri gozlemlenmistir.

4.2.1 Kalsiyum taslar

Birgok tas oksalat, fosfat, veya bazen iirik asit ile birlestirilmis kalsiyum igerir. Tiim
kalsiyum taslar1 radyo-opak, ve kalsiyum oksalat ve kalsiyum fosfat taglar1 siyah, gri,
veya beyaz ve kiiclik (¢capi<l cm), yogun, ve grafilerde keskin simirlidir. Kalsiyum
taglarina farkli kosullar katkida bulunur. Hiperkalsiiiri idiyopatik olabilir veya hafif
hiperkalsemiyi indiikleyen herhangi bir bozukluk sonucu ortaya ¢ikabilir [43].

Bu tiir hastaliklarin bazilar:

1.  Durumlarin 85%’inde bir adenomdan sonuclanmis birincil hiperparatiroidizm, ve
orta hafif hiperkalsemi ile iliskilidir. Tas olusturan ve hiperkalsemi sahibi insanlarij
bu paratiroid sorunu bulundurmasi neredeyse kesindir. Hiperkalsitiri bobrekte 1,25
D -dihidroksivitaminin fazla iiretimine neden olan fazla paratiroid hormonunun bir
sonucudur; her iki faktor de kalsiyum filtre yiikiinii ve dolayisiyla kalsiiiriyi arttiran

kemik rezorpsiyonunu destekler.
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2. Hiperkalsiiiri de hiperkalsemiye sebep olan ayrica hiperkalsiiiriye de sebep olabilen
diger bozukluklara neden olan fazla paratiroid hormonun bir sonucudur:

maligniteler, graniilomat6z hastaliklar, sarkoidoz, tirotoksikoz ve immobilizasyon.

3. Idiyopatik hiperkalsiiiri her iki cinsiyeti de esit olarak etkileyen, kan kalsiyumunun
normal konsantrasyonlarina ragmen idrar kalsiyum konsantrasyonu yiikseltilen
ailesel kompleks bir hastaliktir. Bu tarz hiperkalsiiiri i¢in birincil mekanizmalar
ayr1 ayr1 veya birlikte ortaya ¢ikabilir ve normal veya hafifce yiikseltilmis serum
kalsiyumu ile bastirilmis paratiroid hormonu ile ve arttirilmis bobrek filtre yiikii ile;
artan kemik yikimi; kusurlu bobrek tiibiiler kalsiyum reabsorbsiyon, verilen
herhangi bir kalsiyum konsantrasyonu igin arttirilmis 1,25-D dihidroksivitamin
aktivasyonuna sebep olan uygunsuz yiiksek fosfat atilimi ile; ve serum ve
eritrositlerde artan iiriner prostaglandin E2 konsantrasyonlari ile artan fosfolipid-
arasidonik asit konsantrasyonunu ile yiiksek bagirsak kalsiyum emilimi (en yaygin

mekanizma) igerir.

4. Japon hastalarda CLCNS klorid kanalinda mutasyonlar diisiik molekiil agirlikli

proteiniiri, hiperkalsiiiri ve kalsiyum tas olusumuna neden olur.

5. Hiperkalsiiirinin diger nedenleri iyi huylu ailesel kalitsal sendromlar ve otozomal
baskin hiperkalsitirik  hiperkalsemidir. Bu bozukluklar kalsiyum reseptor
genlerindeki bir mutasyonun sonucudur. Kalsiyum reseptorii paratiroid hormonu
salgisin1 diizenlemeyi ve ekstraseliiller kalsiyum konsantrasyonlar1 karsisinda

bobrek tiibiiler kalsiyum reabsorbsiyonunu kolaylagtirir [43].

Diger bir durum hiperoksaliruya bobrek tast olusumu ile ilgilidir. Oksalat
metabolizmanin bir son iirliniidiir, biiyiik 6l¢iide endojen kaynaklardan elde edilir ve
degismeden idrarla atilir. Oksalat-ravent, standart ¢ay, findik, fasulye, 1spanak, kahve ve
cikolata bakimindan zengin gidalar idrarda konsantrasyonu 670 pmol/gilin’e
yiikseltebilir (normal deger, 440 pm/giin’diir). Ancak, 890 umol/giin’ den daha yiiksek
konsantrasyonlar ince bagirsak iltihabina ait oksaliiriye, hafif metabolik hiperkalsiiiriye,
veya birincil hiperkalsiiiriye sebep olur. Hafif metabolik hiperkalsiiiri Gliney Afrika’dan
bir caligma olmasina ragmen, hiperkalsilirilerin 6nemli bir kismini temsil ediyor
goriinmez, tekrarlayan bobrek tasi hastaligi bulunan hastalarin 20%’si bu bozukluga
sahiptir. Sitolozik enzim karisikliklarinin hafif hiperkalsitirinin ve yineleyen kalsiyum

oksalat taglarinin sonucu oldugu diistiniiliir, fakat kesin patojenik mekanizmalar1 tespit
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edilmemistir. Glisin ve priivata glioksalat manevrada bir kofaktor olan piridoksin, bu

hastalar1 tedavi etmede basarili bir sekilde kullanilmistir [43].

Primer hiperkalsiiiri tip 1 hastalifi karaciger enzim alanin eksikliginden
kaynaklanmaktadir: glioksalata aminotransferaz ve tip 2 hastaligi D-gliserat
dehidrojenaz eksikliginden kaynaklanmaktadir. Bu hastaliklara sebep olan bozuk genler
ve onlarin anormal karaciger enzim ftriinleri kiiclik yastan itibaren sistemik kalsiyum

oksalat birikimi sonucu haddinden fazla oksalat metabolizmasina sebep olur [43].

Son olarak, hipositratiiri de bobrek litojenezleriyle iliskilidir. Sitrat kalsiyum ile yiiksek
¢Oziiniirliikte bir bilesik olusturur ve bdylece tas olusumunda inorganik bir inhibitor gibi
davranir ve yiizey kontrollii kristalizasyon ile miidahale eder. Hipositratiiri bobrek
yetmezligi, potasyum eksikligi, distal bobrek tiibiiler asidoz, kronik ishalli durumlar ve
asetazolamid gibi ilaglar gibi hiicre i¢i asidozlar nedeniyle meydana gelebilir.
Aciklanamayan diisiik iiriner sitrata, bobrege ait sodyum sitrat ko-tagiyic1 fonksiyon
bozukluguna sahip tas bulunduran bir¢ok hasta olasi bir mekanizma olarak one

stirilmiistiir [43].

4.2.2 Urik asit taslar

Urik asit taslar piiriizsiiz, yuvarlak, sari-turuncu ve kalsiyum kristalleri veya struvit ile
karistirtlmadik¢a neredeyse radyolojik olarak seffaftir. Tipik olarak intravendz
pyelografi iizerinde dolgu kusurlar1 seklinde goriliir, ve bilgisayarli tomografi
goriintiileme onlar1 bobrek dokusundan veya kan pihtisindan ayirabilir. Ozellikle organ
etleri ve balik iceren ve hiperiirikoziiri ile sonuglanan, piirince zengin diyetler, diisiik
idrar hacmi ve diigiik idrar pH’ 1 (bozulmus bobrek amonyak iiretiminin bir sonucu
olarak) ile birlikte iirik asit tasi olusumunu arttirabilir. Urik asit tuzlar1 kalsiyum
oksalattan ¢ikar ve ylikseltilmis serum veya lriner iirik asit konsantrasyonlari olmasa
bile asidik idrarda ¢okebilir. Ayrica, gut iceren hiperiirisemik bozukluklargut
hastalarinin yaklasik %20°si hiperiirikoziriktir) myeloproliferatif hastaliklar, timor
hiicre ¢oziilmesi sendromu, ve dogustan hatali metabolizmalar (Lesch-Nyhan sendromu
gibi ve glukoz-6-fosfat eksiklikleri) iirik asitin artan filtre yiikii ile ve bdylece

hiperiirikoziiri ile sonuglanir [43].
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Tiim taglarda oldugu gibi, bazi ilaglar tas olusumunu arttirabilir ve iirik asit taslari
durumunda, hiperiirikoziirik ajanlar diisiik doz salisatlar, probenesid ve tiyazidler igerir

[43].

4.2.3 Sitruvit (enfeksiyon) veya iiclii fosfat taslar1

Radyografiler struvit taglarini biiyilk, bogumlu ve ince katmanli gdsterir. Bunlar
kanama, engel ve idrar yolu enfeksiyonu igeren 6nemli morbidite ile iligkilidir. Struvit
taglarinin belirtileri 7°den biiylik iiriner pH, geyik boynuzu tas1 ve kiiltiirde bakteriden

bliyliyen lireaz igerir (proteus, klebsiella, pseudomonas) [43].

Idrar alkalik ise taslar gelisir, yiikseltilmis amonyum konsantrasyonuna sahiptir, iiglii

fosfat taslar1 igerir ve bakteriler tarafindan tiretilen tireaz igerir [43].

4.2.4 Sistin taslan

Cocukluk taglar1 ile ge¢misi olan veya giiclii aile ge¢misi olan hastalarda sistin
taslarindan stiphelenilmelidir. Yesilimsi sar1, parlak kristallerden benekli ve yuvarlak bir
goriinim ile orta radyo-opaktirlar. Kalsiyum taglari, sistin taglari daha yogun iken
vertabralardan daha yogundur. Sistiiniri i¢in homozigot olan insanlar (otozomal resesif
bozukluklar1), ¢oziinmez sistini giinliik 600 mg’dan daha fazla salgilar. Sistiniiride
taglarin yarisindan ¢ogu karma kompozisyonludur ve bircok hasta hiperkalsiiiri
(hastalarin %19’u), hipertirikoziiri (%22) ve hipositratiirisi (%44) gibi psikolojik
problemler ile iligkilendirilmistir [43].

4.3 Bobrek Tas1 Olusumu

Bobrek tasinin olusumunun genel semasi Sekil 4.2°de gosterilmektedir. Kafes olusum
iyonlariin asir1 doygun ¢ozeltisi i¢inde ¢ekirdekgikler olusur. Cekirdeklenme homojen
veya yabanci taneciklerin varliginda heterojen olabilir. Bu ¢ekirdekgiklerin kristal
bliylimesi kristallerin olusumu ile sonuglanir. Bu proses, tanecikler arasindaki
elektrostatik potansiyelin diismesi sonucu olusur. Yapilan arastirmalara gore kiiciik
kristaller geri ¢oziiniir ve daha genis olanlar biiyliyebilir, ¢iinkii ¢cok kii¢iik taneciklerin

¢Oziinilirliigl daha fazladir [24].
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‘ ASIRI DOYGUN GOZELTI ‘

‘ GEKIRDEKLENIE ‘
HOMOIEN ‘ | HETEROIEN
‘ KRISTALLENME |
KRISTAL BUYUMES] EIRLEZME OSTWALD OLOUNLAZMASI
| BOEREK TASI ‘

Sekil 4.2 Bobrek tasi olusum prosesi [24]

4.3.1 Bobrek tasi olusum teorileri

4.3.1.1 Termodinamik coziiniirliik iiriinii, satiirasyon ve siipersatiirasyon

Tas olusumunda esas olay siipersatiirasyondur. Suya belli bir pH ve 1sida kristalize
olabilme yetenegine sahip bir madde artan miktarlarda katilirsa, kristallerin
olusabilece8i bir satiirasyon noktasina ulasilir. Kristaller olustugunda, ¢dzeltinin o
maddeye doymus oldugundan bahsedilir. Bir sivida soliitlerin ¢6ziinmiis halde
tutulabilecegi kritik bir sinir vardir. Bu sinir asildiginda kristalizasyon baglar. Sistin,
tirik asit gibi tek bir maddenin satiirasyonu i¢in maddenin miktarini belli bir pH ve 1s1da
giderek arttirmak yeterli iken eger kristal iki ya da daha fazla komponentten olusuyorsa,
mesela kalsiyum okzalat gibi satiirasyon diizeyini o maddelerin konsantrasyonlari
carpimi kontrol eder. Kristalizasyonun baslamasi i¢in gerekli doygunluk seviyesinde,
termodinamik ¢6ziiniirliikten (thermodynamic solubility product-Ks,) bahsedilir ve bu

deger sabittir [44].

Eger idrardaki kalsiyum ve okzalat konsantrasyonlar1 sudaki termodinamik
¢oOziiniirliiklerini asarsa, kalsiyum okzalat kristalleri ¢okebilir. Bununla birlikte idrarin
icerisindeki inhibitorler ve diger molekiiller sayesinde kalsiyum okzalat soliisyon

igerisindekinden daha yiiksek konsantrasyonda bulunabilir ve bu durumdaki idrara
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metastabil denir. Kalsiyum okzalat konsantrasyonu daha fazla artarsa, soliisyon olarak
kalamayacak bir seviyeye ulasilmig olur. Bu konsantrasyonda (Ky) kalsiyum okzalat
idrarda olusur. Idrardaki bir¢ok tag komponentinin konsantrasyonu K, ve Ky arasindaki
metastabil araliktadir. Herhangi bir kristalizasyon islemi i¢in sicaklik ve pH her zaman
belirlidir. Uriner sistem taslar1 idrarda kristal olmadik¢a olusmaz. Kristal olusmast igin
idrarin tuzla siipersature olmasi gerekir. Kristalleri olusturan kimyasallarin idrar
eksresyonunun artmasiyla, kristalizasyon riski artar. Sudaki doygunluk ve ¢oziiniirliik
iiriinlerini hesaplamak kolaydir fakat idrar ¢ok karisik bir soliisyondur. Idrardaki
maddelerin  konsantrasyonlari, sudaki doygunluk noktasina ulasirsa beklenen
kristalizasyon olusmaz. Idrar saf sudan daha fazla oranda soliisyonda ¢dziinen madde

tutabilir [44].

4.3.1.2 Niikleasyon, kristalin biiyiimesi ve agregasyon

Normalde idrar kalsiyum okzalat konsantrasyonu su i¢erisindeki ¢oziiniirliigiinden 4 kat
daha fazladir. Idrar miktar1 azaldiginda kalsiyum, okzalat, fosfat ya da iirat atilim
oraninin artmasi kalsiyum okzalat siipersatiirasyonunu artirir. ilk dnce kalsiyum okzalat
konsantrasyonu kendi Ksp degerini geger ve kristalizasyon baglar. Bununla beraber
inhibitor ve diger molekiiller sebebiyle siipersatiirasyon, kalsiyum okzalat
¢Oziinlrligliniin  7-11 kati oldugu zaman idrarda c¢Okelme meydana gelir. Saf
soliisyonlarda meydana gelen c¢ekirdek olusumuna homojen c¢ekirdek (homojen
niikleasyon) olusumu denir. Idrarda ise bu kristal ¢ekirdek yapilar varolan yiizeyler
tizerinde olusur (heterojen niikleasyon). Epitel hiicreleri, hiicre dokiintiileri, diger
kristaller ve kirmizi kan hiicreleri heterojen ¢ekirdek gibi davranabilir. Epitel hiicre
yaralanmasi kristal olusumu i¢in gerekli konsantrasyonu diistiriir. Biyolojik islemler de

cekirdek olusumu i¢in zemin hazirlayabilirler [44].

Uriner taslarm olusumunu anlamada gerekli bir diger kavram da birikmedir. Kristal
cekirdekler bdobrek tiibiillerine 5-7 dakika igerisinde yapisabilecek ve liimeni
tikayabilecek kadar biiyliyemeyecekleri icin tiibiillerden gegerek bobrek pelvisine
ulagirlar. Fakat ¢ok kisa bir siirede birikerek biiyiik kiimeler de olusturabilirler. Biiyliime

ve birikmenin birlikte olmasi tas hastaligi mekanizmasini aciklar [44].
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4.3.1.3 Serbest partikiil niikleasyon ve bagh partikiil cekirdek olusumu ya da

kristal retansiyonu

Kristalizasyonunun standart fiziksel kurallari, statik bir soliisyonda kristal olusumunu
aciklayabilir. Invivo sartlarda olusan idrar statik bir soliisyon degildir. Siirekli akar,
¢oziinen eklenebilir ve cikabilir. Idrar glomeriillerden nefronlar yoluyla toplayici
sisteme 2-5 dakikada gecer. Idrarin en yiiksek konsantrasyon noktasi genellikle bobrek
papillalarindadir. Yapilan calismalarda serbest partikiil tas olusumunun matematiksel
olarak imkansiz oldugu hesaplanmistir. Bu, tas hastaliginda kristallerin bdbrek
epitelyumuna yapismasina ve partikiillerin  birlesmesine  ihtiyag  oldugunu

gostermektedir [44].

Eger kristal kitle bobrek papillasina ya da tiibiililne yerlesirse, bunu sistemden
atabilmek ¢ok uzun siirmez. Eger kristal bobrekte kalirsa, bu uzun zaman siirecinde
idrarda asir1 doygunluk ya da yeni kristallerin toplanmasiyla biiyiime gerceklesir.
Birgok bobrek taginda, doygunluk donemindeki aralikli biiylimeyi gosteren tabakali
yap1 vardir. Mediiller slinger bobrek ya da iireteropelvik darlik gibi anatomik
anormallikler, kristal toplanmasinda predispozan faktorlerdendir. Tiibiiler epitelyumun
yapigkanliginin artmasi da kristal toplanmasina sebep olur. Sonug¢ olarak bobrekteki
hiicresel kalsiyum ya da okzalat transportundaki anormallikler instraselliiler ya da
interstisiyel kristal depolanmasina ve tas olusumuna sebep olabilir. Tas hastalarinda
papiller plaklarin prevalansinin kontrol grubuna gore 2 kat daha fazla oldugu
bulunmustur. Kalsiyum fosfat ve iirik asit tas1 olanlarda %100 papiller plaklar varken,

striivit tas1 olanlarda yalnizca %20 oraninda plak oldugu goriilmiistiir [44].

4.3.1.4 Kiristal olusumunun modifikatorleri; inhibitorler, kompleks olusturucular

ve indiikleyiciler

Idrar kristal olusumunu etkileyen maddelerden olusur. Bunlar inhibitdrler, kompleks
yapicilar ve indiikleyicilerdir. Cogu arastirmaci idrar1 siipersature olan hastalarin,
idrarlarinda  kristalizasyon inhibitorleri  tagimasi  sebebiyle  kristalizasyonun

izlenmedigini belirtmislerdir.

Tas olugma ihtimali olan hastalar1 normal hastalardan ayiran ve yiiksek dogruluk

oranina sahip olan satiirasyon inhibisyon indeksi adi verilen bir indeks gelistirilmistir.
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Idrar inhibitérleri kristallerin gelisim noktalarina yapisarak kristalin daha fazla

biiyiimesini ve agresyonu onler. Bu inhibitorler organik ya da inorganik olabilir [44].

Idrarda kalsiyum okzalat ve kalsiyum fosfat kristal sistemleri igin inhibitorler
tanimlanirken, iirat i¢in tanimlanmamistir. Magnezyum, sitrat, pirofosfat ve nefrokalsin
kalsiyum fosfat kristal sisteminin inhibitdrleridir. Idrarda kalsiyum okzalat kristallerinin
inhibitdrleri sitrat, profosfat, glukozaminoglikanlar, RNA pargalar1 ve nefrokalsindir.
En ¢ok inhibisyonu gergeklestiren yiiksek molekiil agirlikli bilesiklerdir. Iki idrar
glikoproteini; nefrokalsin ve Tamm-Horsfall proteini kalsiyum okzalat monohidrat
sisteminin ana inhibitdrleridir. Ikinci protein olan lithostatin bdbrekte nefrokalsinle
benzer yerde lokalize olur, ancak immunolojik yapist farklidir. Tamm-Horsfall
mukoproteini bobrekte Henle’ nin ¢ikan kolunda ve distal tiibiilde sentez edilir, kalsiyum
okzalat kristal gelisimini inhibe etmez ama agregasyonu engeller. Tamm-Horsfall
proteini tanimlanan en gii¢lii agregasyon inhibitoriidiir. Diisiikk konsantrasyonlarda
Tamm-Horsfall proteini nefrokalsinin esit molar konsantrasyonundaki etkisine gore 10

kat daha giigliidiir [44].

Idrardaki maddelerin inhibisyon giicii 6l¢iildiigii zaman protrombin fragment-1’in en
giiclii inhibitor oldugu ortaya ¢ikmistir. Bu maddenin geni bobrek dokusunda eksprese

edilir.

Diger bir idrar kalsiyum okzalat sistemi inhibitorii tiropotindir. Aspartik asit bakimindan
zengin bu protein, osteopontin ile ayn1 N-terminal amino zincirine sahiptir. Uropontinin,
bliyiimenin yani sira kalsiyum okzalat monohidrat sisteminin agregasyonu ve
niikleasyonunu da engelledigi gosterilmistir. Bobrek taslarindaki diger bir protein de
alfa-1 antitripsin’dir. Bu protein kalsiyuma baglanmaz, ancak inflamasyonda &nemli
rolii vardir. Bobrek taglarinda bu proteinin varligi, kristallerin olusum ve gelisim
asamasinda kan hiicreleriyle kontak halinde oldugunu gostermektedir. Kristal ve kan

hiicreleri arasindaki reaksiyon, kristal yapismasina neden olur [44].

Spesifik kristalleri c¢evreleyen iyonlar ile ¢oziinebilir kompleks olusturan kalsiyum
okzalat gibi bilesikler, iyonun serbest iyon aktivitesini inhibe ederek, o iyon sisteminin
satiirasyonunu etkili olarak azaltir. Sitrat, kalsiyum i¢in en giiclii kompleksor olup,
maksimum etkisini pH 6,5 iken ger¢eklestirir. Kalsiyum oksalat sisteminde magnezyum
oksalat ile ¢oziinebilir kompleksler olusturur. Hem sitrat hem de magnezyum sadece

inhibitor olarak degil, kompleksor olarak da etki eder [44].
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4.3.1.5 Matriks

Uriner sistem taslarmin yapisinda kristalin ya da mineral fazin yanisira nonkristalin ya
da organik bir faz da mevcuttur. Bobrek taslar1 basit kristaller degildir. Tiplerine gore
%10 ile %65 arasinda kristal olmayan materyal ya da matriks icerir. Kalsiyumlu tiim
taglarin %2,5’1, lrik asit taglarinin %?2’si, struvit ve apatit taglariin ise %]1,1’ini
olusturur. Calismalar sonucunda matriksin idrar ve serumdaki birgcok mukoproteinin
tiirevi oldugu gosterilmistir. Matriks icerigi tastan tasa degismekle birlikte, cogu sert tas
yaklasik olarak %3 agirliginda matrikse sahiptir. Alternatif olarak matriks tas1 agirlik
olarak %65 oraninda matrikse sahiptir ve genellikle iiriner enfeksiyonla iligkisi vardir

[44].

Matriksin %64’i protein, %9’u nonamino seker, %5°1 glikozamin, %10’u bagli su ve
%12’si de organik kiil yapisindadir. Matriks tasinin kimyasal analizi %65 oraninda
heksoamin ve %10 oraninda bagl su icerdigini gostermistir. Matriksin polimerizasyonu
sonucu matriks tagi olusur. Matriksin renal tiibiilden, muhtemelen de proksimal

tiibiilden orijin aldig1 diisiiniilmektedir [44].

4.4 Tas Patofizyolojisi
Tas olusturan tuzlarin kristalizasyonu, metabolik veya cevresel kokenli anormal idrar
kompozisyonundan kaynaklanmaktadir. Bu iiriner risk faktorleri tas hastaliginin tani

siiflandirmasi i¢in temel olusturur (Cizelge 4.2). Ayni1 hastada cesitli faktorler bir arada

olabilir [40].

Cizelge 4.2 Patofizyoloji ve tag hastalig tanisi [40]

Kosul Primer Kusur Tas bilesimi Asgari tam Kkriteri
Emici hiperkalsitiri | Yiiksek bagirsak | Ca oksalat, Ca Rastgele
Tipl Ca emilimi fosfat hiperkalsiiiri ve

siirl diyet, normal
serum Ca ve PTH

Emici hiperkalsitiri | Yiksek bagirsak | Ca oksalat, Ca Rastgele

Tip 2 Ca emilimi fosfat hiperkalsiiiri diyeti,
normakalsiiiri sinirl
diyeti, normal
serum Ca ve PTH
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Cizelge 4.2 Patofizyoloji ve tas hastaligi tanisi [40] (devam)

aktivitesi

apatit

Bobrek Bobrek Ca Ca oksalat, Ca Normal serum Ca,
hiperkalsiiirisi s1zintist fosfat yiiksek serum
PTH, hiperkalsitiri
Hipositratiirik Ca Asidoz veya diyet | Ca oksalat Hipositratiiri
bobrek taslari asit fazlalig
Distal bobrek tiibiiler | Bobrek asit Ca fosfat Hipositratiiri
asidozu etansiyonu
Hiperiirikoziiriz Ca | Hayvansal Ca oksalat Idrar pH>5,5,
bobrek taslari proteince zengin hiperiirikoziir
diyet
Gut diyatezi Asir1 idrar Urik asit, Ca Hayvansal
aislestirme oksalat, Ca fosfat proteince zengin
diyetsiz pH<S5,5
idrar veya diyare
Enterik hiperoksaliiri | Ileal hastalik veya | Ca oksalat, iirik asit | Hiperoksaliiri,
rezeksiyon hipositratiirisi,
pH<S,5
Sistiniiri Bozulmus sistin Sistin Uriner sistin >
taginimi 250mg/g kreatinin
Enfeksiyon taglar Asir lireaz Struvit, karbonat Idrar pH>7,5, iire-

aylirici
organizmalar igin
pozitif kiiltiir

4.4.1 Metabolik faktorler

4.4.1.1 Hiperkalsiiiri

Tas olan hastalarin %50’sinde bulunur ve kalsiyum tuzlarinin idrar doygunlugunu

arttirarak ve negatif yiiklii liriner inhibit6leri inaktive ederek kalsiyum tas olusumuna

katkida bulunur [40].

Hiperkalsiiirinin en genel nedeni bagirsak kalsiyum emilimi nedeniyle artan emici

hiperkalsiiiridir. Bu bozukluk ayni zamanda omurgada diisiik mineral kemik yogunlugu

ile iliskilidir. Bagirsakta artan kalsiyum emiliminin nedeni bilinmemektedir [40].
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Eritrosit membran etkinligi Ca" /Mg~ ATPaz hiperkalsiiiri bobrek tas1 ile hastalarda
yiiksektir ve tiriner kalsiyum ile iligkilidir fakat bu kalsiyum sisirmesi i¢in gende higbir
mutasyon bulunmadi. Artan interlokin veya prostaglandin liretimi kemik kaybim
aciklayabilir, fakat artan kalsiyum emilimini agiklayamaz. Yiiksek protein alimi bébrek
kiitlesini ve kalsitriol sentezini arttirmak i¢in diisliniilmiis, fakat emici hiperkalsiiirinin

nedenini agiklamaz [40].

Baz1 hastalarda emici hiperkalsiiiri ile aktive lenfositler iizerinde vitamin D reseptor
sayilarinda artis bulunmustur, insan hastalifina benzer bir fenotipe sahip genetik
hiperkalsiiiri sicanlarda oldugu gibi. Ancak, vitamin-D-dayanakli-cDNA kodlama
bolgesinde veya 25-OHD 1-o-hidroksilaz i¢in gende simdiye kadar hicbir degisiklik
aciklanmadi [40].

Bobrek klorid tasiyict gende (CLCNS) mutasyon Dent hastaligi olarak tanimlanmistir.
Hipofosfatemi, rasitizm, nefrokalsinozis ile karakterize edilmis hiperkalsiiiri bobrek
taginin nadir bir sekli ve X baglantili bir resesif kalitim modu. Ancak, bu bozukluk

fenotipik olarak emici hiperkalsiiriden farklidir [40].

e Bobrek hiperkalsiiirisi (%2): Kalsiyumun borulu geri emiliminin bozulmasi
neden olur. Bu bozuklukta ikincil hiperparatiroidizm kalsitriol sentezini uyarir

ve bagirsak kalsiyum emilimi artar [40].

e Rezorptif hiperkalsiiiri: Birincil hiperparatirodizm olan hastalarda goriiliir ve

tiim taglarin yaklasik %5’ ini olusturur [40].

4.4.1.2 Hipositratiiri
Bu sitrik asit tuzu tag olusumunu engeller ve yavaslatir [40].

Asidoz veya asit tutma,  hastalarin %20-60 arasinda bir kismi etkileyen
hipositratiirinin ana nedenidir. Bdylece, hipositratiiri tiibliler bobrek asidozu ile
(genellikle tag hastaliginda tamamlanmamais bir bi¢gim), kronik ishalin metabolik asidozu
ile (bagirsak alkali kaybindan), hipokalemi ile (intraseliller asidozdan), beden
egzersizleri ile (laktik asidozlarindan) ve et bakimindan zengin bir diyet tiiketimi ile
(artan asit kiil iceriginden) goriiliir. Hipositratiiri aym1 zamanda idrar yolu
enfeksiyonunda da bulunur (bakteriyel enzimlerle sitratin bozulmasindan). Kusurlu

bagirsak sitrat emme raporu teyit edildi [40].
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4.4.1.3 Hiperiirikoziiri

Urik asit tas olusumuna katkida bulunur, ama aym1 zamanda kalsiyum oksalat tas

olusumuna da katkida bulunur [40].

4.4.1.4 Gut Zayifhik

Tas bulunan hastalarin %10-20’sinde gut hastaligi bulunur. Taslar iirik asit, kalsiyum
oksalat veya fosfonat veya ikisinin bir karigimidir. Her zaman idrar asitligi diistiktiir
(pH<5,5)—bozulmus amonyak genlerden kaynaklandigi diisliniiliir. Baz1 ailelerde bir

otozomal dominant soyagekimi vardir [40].

4.4.1.5 Hiperoksaliiri

Kalsiyum oksalatin iiriner doygunlugunu arttirarak kalsiyum oksalat taslarinin

olusumuna katkida bulunur. Genetik veya sonradan kazanilan bigimlerde olusabilir [40].

Primer hiperoksaliiri nadirdir. Birinci tip hiperoksaliiri alanin i¢in gende
mutasyonlardan kaynaklanir:  glioksalat aminotransfaraz. lkinci tip glioksalat

rediiktaz/D-gliserat dehidrojenaz i¢in gende mutasyondan kaynaklanir [40].

Sonradan kazanilan hiperoksaliiri hastalarin %10’ unda bulunur ve artan oksalat
bagirsak emiliminin bir sonucudur. Inflamasyon veya rezeksiyondan ileal fonksiyon
tehlikeli hastalarda belirgin hiperoksaliiri (>80 mg/giin) gelisebilir. Emici hiperkalsiiiri
bulunduran hastalarda, hafif ve orta hiperoksaliiri (44-60 mg/giin) bir arada olabilir
clinkli bagirsakta kalan yetersiz kalsiyumu oksalata baglar ve eilimini engeller. Son
olarak, diisiik bir kalsiyum girisi benzer bir mekanizmayla hafif hiperoksaliiri (44-50
mg/giin) retebilir. Alyuvarlarda artan oksalat nakli, kolaylastirilmis band-3
fosforilasyon nedeniyle, “birincil” kalsiyum oksalat bobrek taslari bulunan hastalarda
bildirildi. Ancak, bagirsak oksalat emiliminin dogrusal bir ivmesi i¢in kanit olarak teyit

edilmedi [40].

4.4.1.6 Sistiniiri

Sistin ¢6ziiniirliigii, 1liml1 bir artigla eger pH 7,5’a ylikselirse ve 7,5’un altinda bir pH ile
dik bir artis olursa pH-bagimlidir. Cesitli bireysel idrar 6rneklerinde sistin ¢ozilintirliigii,

elektrolitler ve makromolekiillerin solubilising eylemlerine baghdir. pH<7 idrar ile
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sistin ¢Ozlinlirliigii, idrar sistin konsantrasyonu 250 mg/L’ den biiyilk oldugunda

genellikle asil1 [40].

Birinci tip sistiniiride, diabazik aminoasit tasiyic1 (SLC3A1) i¢in gende mutasyonlar
ortaya c¢ikarilmistir. Tip 2 ve 3 sistinliride molekiiler kusurlar heniiz ayirt edilmemistir

[40].

4.4.1.7 Enfeksiyon taslar

Ure bélme organizmalariyla idrar yolu enfeksiyonunda (Proteus sp, Haemophilus sp,
Ureaplasma urealyticum, Klebsiella sp), lire hidrolizleri amonyum ve hidroksil iyonlar1
saglar. Idrarin alkali pH’1 sonucu trivalan fosfat formuna fosfat ayrismasi artar ve struvit

(magnezyum amonyum fosfat) ve karbonat apatit asir1 doygunlugu vardir [40].

4.4.2 Cevre-beslenme faktorleri

Beslenme-gevresel faktorlerin kendileri tag olusumuna neden olabilir veya metabolik
risk faktorleri biiyliyebilir. Yorucu fiziksel egzersiz veya sicak bir iklimde asir1 terleme
idrar konsantrasyonu, degistirilmis iiriner pH ve hipositratiirisi ile taglara neden olabilir.
Yiiksek sodyum alimi hiperkalsiiiriyi arttirabilir ve iiriner sitrat konsantrasyonlarini
diisiirebilir. Hayvansal protein konsantrasyonlar1 agisindan zengin bir diyet idrar tirik

asit ve kalsiyumu arttirir ve sitrat1 diisiiriir [40].

1993°da bir epidemiyolojik ¢alismada, 20 yiiksek kalsiyum alimi tas olusumuna karsi
koruma vermek i¢in, muhtemelen bagirsaklardan oksalat baglayarak rapor edilmistir.
Ancak, bu c¢alisma tas olmayan insanlarla yapilmis ve sivilar, potasyum, fosfat ve

magnezyum gibi potansiyel koruyucu karigtiricilar hesaba katilmamistir [40].

Kalsiyum diyetinin tas olusturma riski hastalik durumuna ve oksalat alimi diyetine
baglhidir. Emici hiperkalsiiiri olan hastalarda, idrar kalsiyum artis1 belirgin ve siirekli
olabilir. Ancak, diger tas olusum kosullarinda ve normal bireylerde, idrarda kalsiyum
artist  paratirold hormon serumu nedeniyle genellikle 1limhidir ve kalsitriol
konsantrasyonlar1 bagirsak kalsiyum emilimindeki artigin sonucu olarak azalir. Oksalat
alim1 siirl oldugunda, yiliksek kalsiyum alimi {iriner oksalati esasen azaltamaz, fakat
kalsiyum oksalat doygunlugunu arttirmak i¢in iiriner kalsiyumu yeterince arttirabilir.

Ancak, serbest bir oksalat alimi sirasinda, kalsiyumca zengin bir diyet liriner oksalati
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kalsiyum oksalat doygunlugunda idrar kalsiyum artis etkisinin iistesinden gelmek igin

yeterince azaltabilir [40].

Genel olarak, yiiksek kalsiyum alimi normal bireylerde ve emici hiperkalsiiiri olmayan
hastalarda muhtemelen artan bir tas riski tasimaz. Ancak, yiiksek kalsiyum alimi emici

hiperkalsiiiri bulunan hastalarda tas riskini muhtemelen arttirir [40].

4.5 Bobrek Tas1 Tedavisi

Bobrek icindeki (kalisyel) taslar genellikle sessizdir eger biiylik degilse klinik sikayet
vermiyorsa takip edilebilir. Tespit edilen tas eger 4 mm kiiciikse genelde kendiliginden
diiser. Daha biiyiik taglara miidahale gerekir. ESWL, ilagla tedavi ve cerrahi tedavi en
¢ok uygulanan tedavi yontemlerindendir. Her bir yontemin basarisi tasin biiyiikliigiine,
yerine, sertligine, daha once gecirilmis ameliyat olup olmamasina gore degismektedir

[45].

4.5.1 ESWL (Viicut disindan ses dalgalariyla tas1 kirma)

Son derecede kolay ve konforlu tedavidir. Taslar ses dalgalariyla kirilarak kiigiik
parcalara ayrilir ve idrar kanalindan viicut digina atilir. Genellikle bu yontemle 3
cm’den kiiciik taslar %90 basariyla tedavi edilmektedir. Cok ¢esitli ESWL cihazlari
vardir. Bir kisminda bir su banyosu vardir ve sok dalgalar1 bu banyo aracilifiyla
gonderilir. Diger kisminda su banyosu bir zarla ortiilii olup hasta bu zarla temas eder

[46].

Sekil 4.3 ESWL bobrek tast kirma yontemi [45]
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4.5.2 Perkiitan nefrolitotomi

Bobrek icinde 3 cm’den biiyiik taslarda uygulanir. Hastanede genel anestezi altinda
uygulanir. Ciltten kiigiik delikler acilarak bobrege optik cihazlarla girilip, tas kirilir ve
deliklerden aspire edilerek ¢ikarilir [46].

Sekil 4.4 Perkiitan nefrolitotomi [45]

4.5.3 Ureteroskopi ile tas cikariimasi

Ureteroskop ince uzun metalden yapilmis (ortalama 45-80 cm) optik bir cihazdur.
Idrarin ¢iktig1 yollardan tersine bu cihazla girilir. Mesaneden iireter icine girilerek taslar
kiiciikse basket kataterle kavranarak c¢ikarilir. Tas biiyilkse o zaman pnomotik,

ultrasonik veya lazer kullanilarak tas kirilir [46].

v

Sekil 4.5 Ureteroskopi [45]
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4.5.4 Acik cerrahi tedavi

Diger tedavilerin miimkiin olmadigi durumlarda (Tasin biiyiikse, iiriner enfeksiyona
neden oluyorsa, bobrekte harabiyet ve kanamaya neden oluyorsa, idrar akimi tam olarak

durmussa) uygulanir. Tasin bulundugu yere ve biiyiikliigiine gore sekli degisir [45]:
e Endoskopik cerrahi
e Perkiitan cerrahi

e Acik cerrahi

seklinde gruplandirilabilir [45].

4.5.4.1 Endoskopik cerrahi

Endoskop denilen 151kl1, ince, i¢inden alet gegirilebilen, diirbiin benzeri optik cihazlarla
idrar yollar i¢indeki taglarin, ¢esitli yardimci aletler ile gerek kirilarak, gerek direk
yakalanarak ¢ikarilmasi iglemidir. Ciltte kesi olusmaz. Bobrek, iireter, mesane, iiretra

gibi her kisimda uygulanabilir. Anestezi gerekir [45].

4.5.4.2 Perkiitan cerrahi

Bobrek taslar1 i¢in, hastanin arka-yan tarafindan bobrek igine ilerletilen kalem
blyiikliiglinde ve kalinliginda bir kilif iginden endoskoplar kullanilarak, taslarin
kirilarak veya kirilmadan ¢ikarilmasi islemidir. Bobrek dokusunda agik cerrahiye gore

daha az hasara yol agar. Cilt kesisi 1 cm’dir, anestezi gerekir [45].

4.5.4.3 Acik cerrahi

Tasin yerine gore cilde kesi yapilip viicut tabakalar kesilerek, gereken organ (bobrek,
mesane) goriiliip taslarin alinmasi islemidir. Anestezi gerekir. Cilt kesisi 7-8 cm’den 15-

25 cm’ye kadar olabilir[45].

4.5.5 Paratiroid bezi ameliyati

Bazen insanlarda paratiroid bezinin asir1 faaliyeti sonucu tas olusur, bu durumlarda
tedavi i¢in paratiroid bezinin ameliyatla alinmasi s6z konusu olur. Pek cok vakada
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bezlerden biri daha Dbiiylimiiy durumdadir. Bezin alinmasiyla hastanin

hiperparatiroidizm ve bdbrek tasi hastalig iyiye gider[45].

4.5.6 llac tedavisi

Doktorlar kalsiyum ve {irik asit taglarindan korunmak amaciyla bazi ilaglari tavsiye
etmektedirler. Bu ilaglar idrardaki asit ya da alkali miktarini kontrol ederler. Doktorlar
genellikle “hydrochlorothiazide” gibi bazi diiiretiklerle idrarda kalsiyum fazlaliligin
kontrol etmeyi dener, bodylece kalsiyum taglarin1 Onlemeye c¢alisir. Bu ilaglar
bobreklerden idrar gecen kalsiyum miktarint azaltir, sodyum emilimi alt seviyede
oldugunda en iyi sekilde c¢alisir. Cok nadir olarak idrarda kalsiyum fazlaligi olan
hastalara kalsiyumu bagirsak icinde tutan ve idrara karismasini engelleyen sodyum
selilloz fosfat ilaclar1 verilir. Eger sistin taslari daha fazla sivi igilerek kontrol
edilemiyorsa doktor tavsiyesi ile Thiola ve Cuprimine gibi idrardaki sistin miktarini

azaltan ilaglar alinabilir[45].

4.5.7 Beslenmeye dayal tedaviler

Yiiksek miktarda sivi alimi, tag hastaliginin tedavisinde uygulanan en eski yontemdir ve
hemen hemen biitiin hastalara uygulanmaktadir. Sicak iklimli yerlerde ve yaz aylarinda
tag hastalig1 insidans1 artmaktadir. Asir1 sivi kaybi, diislik voliimli ve konsantre idrar
cikarilmasimma yol ag¢maktadir. Hastalar glinde en az 2 litre idrar c¢ikarmalarini
saglayacak Ol¢iide, sivi almaya tesvik edilmelidirler. Geleneksel olarak hastalara
uygulanan kalsiyum alimimi kisitlayici tedaviler, giiniimiizde yerini normal miktarlarda
kalsiyum alimina birakmistir. Bunun nedenleri ise cesitlidir; ilk olarak yapilan
caligmalarda, yiiksek oranda kalsiyum alan kisilerde tas olusumu diisiik oranda
kalsiyum alanlara gore anlamli 6l¢lide azalmistir. Ayrica azalmis kemik dansitesi olan
hastalarda, kalsiyum kisitlamas1 kemik kiriklarina yol acabilmektedir. Son olarak da,
kalsiyum kisitlamasi1 barsaklardan oksalat emilimini arttirmakta bu da hiperokzalatiiriye
sebep olmakta ve paradoks olarak tas olusumunu arttirmaktadir. Yiiksek miktarda
sodyum alimi, idrarda kalsiyum atilimini arttirmaktadir. Ek olarak, yiiksek sodyum
alim1 tas olusumunun gii¢lii bir inhibitdrii olan sitratin idrarla atilimini azaltmaktadir

[47].
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Diyetle oksalat aliminin azaltilmasi, kalsiyum oksalat tasi olan hastalarda faydali
olabilmektedir. Idrarla atilan oksalatin %10-15 kadari, gastrointestinal sistemden
emilmekte, geri kalan kismi ise askorbik asidin karacigerde oksalata yikilimi ile
olusmaktadir. Ancak yapilan caligmalarda C vitamini kisitlamasinin bir faydasi
gosterilememistir. Proteinler, idrardaki kalsiyum, oksalat ve tirik asit miktarini
arttirmaktadir. Lifli yiyecekler barsaklardan gecis zamanini azaltarak kalsiyum ve
oksalat emilimini azaltmaktadirlar. Borghi ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismada,
normal kalsiyum, diisiik hayvansal protein ve diisiik tuz iceren diyet alan hastalar ile
diisiik kalsiyum alan hastalar1 kiyaslamiglar ve normal kalsiyum ile birlikte diisiik tuz ve

hayvansal protein alanlarda daha diisiik oranda tas olusumu saptamislardir [47].
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BOLUM 5

DOGAL KATKI MADDESIi OLARAK GILABURU

Bitkilerin saglig1 korumak veya geri kazanmak i¢in tarihin her doneminde, her toplum
tarafindan kullanildigin1 gdérmekteyiz. Bu konuda ilk yazili belge olan M.0.3000
yillarima ait Ninova Tabletleri, Mezapotamya' da kurulan Siimer, Akat, Asur
medeniyetlerinde bitkisel ve hayvansal ilaglarla tedavilerin mevcut oldugunu

kanitlamaktadir [48].

Yunan Tibbiin 6nemli isimlerinden Eskulap ve modern tibbin temeli olarak kabul
edilen Hipokrat kitaplarinda 400'e yakin bitkisel ilaci anlatmistir. Bizans doéneminde
Diascorides 'llaglar Bilgisi' adl1 kitab1 yazmuis, bu kitapta Anadolu ve Dogu Ulkelerinin
tibbi bitkileri hakkinda bilgilere yer vermistir. Islam Uygarligi doneminde, 200’e yakin
sifal1 bitkiden bahseden, bir kopyast Orhan Gazi Kiitiiphanesinde bulunan “Kitab-al
Saydalafi al Tip” adli kitabin yazar1 Ebu Reyhan, 1650’11 yillara kadar referans kitap
olarak kabul edilen 800 hayvansal ve bitkisel tedaviden bahseden “Tip Kanunu” adli
eseri yazan Ibn-i Sina (Avicenna) ve Al Gafini bitkisel tip konusunda &nemli eserlere
imza atmislardir. 16. yiizyildan sonra Avrupa'da John Gerard, John Parkinson ve
Nicholas Culpeper gibi hekimler/eczacilar da bitkilerle tedaviler listiinde ¢calismislardir

[48].

19.-20. ytlizyillarda kimya ve biyokimya bilimlerindeki gelismeler ila¢ sanayisine biiyiik
bir ivme kazandirmis, bu sayede etkinlik, zararsizlik ve kalite prensipleri benimsenerek
analitik, toksikolojik, farmakolojik ve klinik ¢alismalar sonucu, laboratuarlarda tibbin
ihtiyaclarina cevap veren pek ¢ok ilag gelistirilmistir. Yine de, ozellikle gectigimiz
yiizyilda iiretilebilen ilaclarin bircogu ancak bitkisel kokenli olabilmistir. Ornegin sogiit
kabugundan iiretilen asprin, yiiksiikotundan elde edilen digoksin, kinakina bitkisinden

cikarilan kinin, hashastan elde edilen morfin gibi. Gliniimiizde ise mevcut ilaglarin 4’1
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bitkisel kokenlidir ve bunlarin birgogunda bitkiden elde edilmek istenen etken madde,

laboratuar ortaminda kopya edilmektedir [48].

5.1 Bobrek Tas1 Tedavisinde Bitkiler

Tas hastalig1, Hipokrat’tan beri bilinen ve toplum saghigini olduk¢a yaygin bir bi¢imde
etkileyen bir hastaliktir [47]. Eski zamanlardan beri bu rahatsizligin tedavisinde halk
arasinda farkli bitkisel ¢Oziimlerden yararlanilmaktadir. Kullanilan bu bitkiler
kullanimlar1 temel alinarak tag disiiriiciiler, tas diisiirmeye yardimcilar ve idrar
soktiirticiiler olmak tizere 3 temel sinifta degerlendirilebilirler (Cizelge 5.1). Yaptigimiz
calismada bobrek tasi rahatsizligi tedavisinde halihazirda Tiirkiye’de de halk arasinda
tilkketilen ve bobrek taslari iizerinde direk tas disiirlicii etkisi oldugu iddia edilen

Gilaburu kullanilmastir.

Cizelge 5.1 Bobrek tas1 tedavisinde halk arasinda yaygin olarak kullanilan bitkiler

BiTKIi \ INGILiZCE ADI | BINOMINAL ADI
Tas Diisiirticiiler
Gilaburu Guelder Rose Viburnum Opulus
Dis Otu Khella Ammi Visnaga
Misir (Piiskiilii) Corn Stylus Maydis
Deve Cokerten Tribulus Fruit Fructus Tribulli
Funda Shrub Herba Ericae
Avakado (Yaprag) Avocado Persea Americana
Yaban Giilii Wild Rose Rosa .....
Taflan Cherry laurel Prunus Laurocerasus
Sebboy Gillyflower Cheiranthius .......
Katirtirnagi Spanish Broom Spartium junceum
Siyah tiztim (Cekirdegi) Red Grapes Vitis ...
Maydonoz Parsley Petroselinum crispum
Kiraz (Sap1) Cherry Prunus avium
Tas Diisiirmeye Yardimcilar
Ac1 Agag Bitterwood Quassia Amara
Ay1 Uziimii Bearberry Arctostaphylos Uva-ursi
Ortanca Hydrangea Hydrangea ......
Idrar Séktiiriiciiler
Alig Hawthorn Fruit Fructus Crataegi
Altin oto Golden Herb Herba Ceterachi
Biberiye Rosemary Folium Rosmarini
Bogiirtlen Blackberry Falium Rubi
Coven (Kokii) Soapwort Saponaria Officinalis
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5.2 Gilaburu

Dispacales (Rubiales) takiminin Caprifoliaceae (Hanimeli) familyasindan olan gilaburu
bitkisinin binominal adi “Viburnum opulus”dur [49]. Diinya’da American
cranberrybush, cranberry tree, crampbark tree, guelder-rose, wild gueldes-rose,
gueldres-rose, cherry-wood, rose elder, red elder, marsh elder, water elder, white elder,
gadrise, gaiter tree, gatten, love rose, may rose, pincushion tree, dog rowan tree, whitten
tree, squaw bush, witch-hobble, witchhopple, European cranberrybush gibi isimlerle de
anilmaktadir. Selguklular ve Osmanlilar zamaninda bu bitkiye, ¢iceklenme donemindeki
giizelliginden etkilenip 'Giil Ebru' ismi verilmis ve bu isimin dilden dile degisime
ugramasit sonucu giiniimiizde Tirkiye’de farkli yorelerde bu bitki farkli isimler ile
anilmaktadir [49], [50]. Kayseri ve g¢evresinde gileburu, gilebolu, gilaboru, gilaburu,
gilabi, giraoglu, Konya’da giligili, gilaboru, girabogulu, Sivas ve Yozgat’ta gilaburu,
girabolu, geleboru, Tunceli’de dagdagan, dagdigan, geleboru, gilabada, gildar, Tokat ve
cevresinde ise gilebolu, girebolu, kirabol ve gelebor olarak anilan bu bitki literatiirdeki
viburnum adin1 meyvelerinin igerdigi ve hafif acimsi bir tad veren viburnine

maddesinden almistir [50].

Avrupa, Kuzeybat1 Afrika, Tiirkmenistan ve Kanada gilaburunun dogal yayilma alanlari
olarak sayilmaktadir. Meyvelerin icerdigi vitaminler, mineraller ve diger biyoaktif
maddeler nedeniyle Isvicre ve Rusya’da dogal populasyondan yapilan seleksiyonlarla

cesitler tanimlanmis [51].

Tiirkiye’de ise hemen hemen her bolgede rastlanmakla birlikte yogun olarak I¢
Anadolu, Karadeniz ve Gegit bolgelerinde daha sik rastlanir. Bursa, Sakarya, Ankara,
Sivas, Trabzon, Kahramanmaras, Kirsehir, Istanbul, izmit, Erzurum, Samsun, Tokat,
Sivas, Yozgat, Tunceli, Gonen-Biga arasinda, Canakkale Aksaz'in gilineyinde
Karabiga'da, Aydin, Soke, Giizelcamll'da, Coruh vadisi ve Kayseri illerinde daha 1yi
taninmakta ve kiiltiir bitkisi gibi hemen hemen her bahgeye dikilmektedir [50].

Buruk tadi sebebi ile nadiren direk meyve olarak tiiketilen gilaburunun en bilinen {iriinii
meyve suyudur. Gilaburu suyu I¢ Anadolu’da geleneksel bir icecektir [52]. Ozellikle
Kayseri’de meyve suyu sanayinin bir hammaddesi durumundir [50]. Diger meyve sulari
ile karigik olarak da kullanilabildigi gibi yoresel olarak ayrica regel, jole, tath ve

marmelat yapiminda da kullanilir [53].
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5.2.1 Gilaburunun fiziksel ve kimyasal ozellikleri

Gilaburu, hizla biiyliyen ¢ok yillik bir bitkidir ve ytliksekligi 1,3 metreden 3,5 metreye
kadar ¢ikabilir. Bitki dikimden 3 yil sonra iirlin vermeye baslamakta ve dip siirgilinleri
sayesinde 300 yil kadar yasayabilmektedir. Acik gri-kahvemsi renkteki kabugun
kalinligit 3-5 mm olup iizerinde ufak pullar vardir. Kabugun i¢ yiizii sarimsi
kahverengidir. 5-10 cm uzunlugundaki koyu yesil yapraklar disli ve 3-5 lobludur.
Sonbaharda yapraklarin rengi kirmiziya donmektedir. Oldukc¢a gosterisli, 5-10 cm
capindaki genis salkimlar olusturan yesilimsi beyaz cigekler ilkbaharda acar.
Salkimlarin en dis halkalarindaki ¢igekler sterildir. Yaz sonlarinda olgunlasan parlak
kirmizi meyvelerinin ¢ap1 yaklasik olarak 8 mm’dir. ince kabuklu, tek ¢ekirdekli, karmn

yarigl bulunmayan, kiire seklindeki meyvelerden yaklagik 30-40 tanesi bir salkimi

olusturmaktadir. Ince ve diiz yapidaki kabuk, meyveye yapisik olarak bulunmaktadir
[49].

Sekil 5.1 Cigek agmis gilaburu bitkisi [54]
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Sekil 5.2 Olgunlasmis gilaburu meyveleri [55]

Tokat yoresinde yetistirilen bir gilaburu incelenip Tiirkiye’de yetisen gilaburularin

fenolojik 6zellikleri ¢ikarilmigtir.

Cizelge 5.2 Gilaburunun fenolojik 6zellikleri [56]

OLAY TARIH
Tomurcuklarin kabarmasi 1 Mart
Tomurcuklarin patlamasi 7 Mart
Yaprak tomurcuklarinin siirmesi 25 Mart
Cigeklenme baslangici 11 Haziran
Tam ¢i¢eklenme 25 Haziran
Cigeklenme sonu 10 Temmuz

49



Cizelge 5.2 Gilaburunun fenolojik 6zellikleri [56] (devam)

Meyvelerin kizarmaya baslamast 15 Agustos
Hasat donemi baglangici 15 Eyliil
Yaprak dokiimii 1 Kasim
Hasat donemi sonu 1 Aralik

Cizelge 5.3 Gilaburu meyvesinin kimyasal bilesimi[507]

Bilesim Ogesi Taze Meyve Konserve Uriin
pH 3,24 3,09
Asitlik (%) 1,57 1,46
Coziinlir Kuru Madde (%) 7,81 6,97
Indirgen Seker (%) 5,83 4,43
Su (%) 86,68 86,80
Ham Protein (%) 6,71 5,58
Kiil (%) 2,64 2,65
Ham Seliiloz (%) 19,86 21,55
Ham Yag (%) 6.47 6.10
Askorbik Asit (mg/kg) 560 380

Konserve meyveler yapilan arastirmada taze meyveden 75 giin sonra analiz edilmistir

[57].
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Cizelge 5.4 Gilaburu meyvesinin mineral element miktar1 (mg/kg) [57]

Mineral Element | Taze Meyve | Konserve Uriin
Kalsiyum (Ca) 60,35 111,2
Magnezyum (Mg) 60,78 53,3
Demir (Fe) 3,42 3,9

Bakir (Cu) 0,86 0,46
Cinko (Zn) 5,0 9,15
Fosfor (P) - 22,2
Sodyum (Na) 402,62 536,82
Potasyum (K) 2473,80 1750,47

Cizelge 5.5 Gilaburu meyvesinin etli kisminin ve ¢ekirdeginin organik asit bilesimleri

[58]
GILABURU MEY VESI
ORGANIK ASITLER | ETLIiKISMI (mg/100g) | CEKIRDEK(mg/100g)
Oksalik Asit 80,5+ 2,4 562,9 + 23,8
Malik Asit 1082,6 = 10,5 261,5+9,7
Askorbik Asit 52,7+1,1 -
Sitrik Asit 38,6 £0,9 -

Gilaburu bunlarin disinda vitamin K, viburnin, isovalerianik asit, salisin, salik asit ve
recine de igermektedir. Gllaburuda bulunan valerik asit bitkiye teskin edici bir koku
vermektedir. Bunlar diginda gilaburu bol miktarda C vitamini ve antioksidan maddeler

de icermektedir [59]
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5.2.2 Gilaburunun faydalar

Gilaburu meyvesi halk arasinda farkli rahatsizliklarin tedavisinde hali hazirda
kullanilmaktadir. Kabuklarin kaynatilmasiyla elde edilen sivinin dahili ve harici
kullanim alanlar1 vardir. Hafif astim, epilepsi nobetleri, yiiksek tansiyon, bazi kalp
rahatsizliklari, kramplar, menstriial sancilar, kabakulak, dogum sonrasi sancilar, uyku
bozukluklari, romatizma ve bazi sinir rahatsizliklarinda dahili olarak, egzama gibi bazi
cilt problemlerinde ise harici olarak kullanilmaktadir [60]. Ayrica hipertansiyona bagl
kabizligin giderilmesinde de etkilidir. Meyve Ozsuyu bobrek, karaciger, safra, iilser
hastaliklarinin tedavisinde kullanilmakta, iyi bir idrar soktiiriicii ve Oksiiriik giderici
olarak halk hekimliginde yararlanilmaktadir [61]. Antioksidanlarca zengin olan

gilaburunun bazi kanser tedavilerinde de kullanilabildigi belirtilmektedir [50].
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BOLUM 6

DOGAL KATKI MADDESI ILE COZUNME DENEYLERIi

6.1 Kullanilan Kimyasallar

Yapilan deneylerde kimyasal olarak kalsiyum kloriir (CaCl,.2H,0) (J. T. Baker),
sodyum oksalat (Na,C,04) (J. T. Baker), sodyum kloriir (NaCl) (Sigma-Aldrich),
potasyum kloriir (KCI) (Fluka), sodyum fosfat monohidrat (NaH,PO4.H,0) (Merck),
sodyum siilfat (Na;SO4) (Sigma-Aldrich), magnezyum siilfat (MgSO,) (Merck),
sodyum sitrat dehidrat (Na;C¢HsO7;.2H,O) (Merck) ve azot gazi (N;) (Habas)

kullanilmustir.

Dogal katki maddesi olarak gilaburu bitkisinin meyveleri sikilip elde edilen meyve suyu

dondurulduktan sonra deneyden hemen dnce ¢oziilerek kullanilmistir.

6.2 Kullanilan Cihazlar

Calismalar sirasinda 1 L kapasiteli ¢ift cidarli cam reaktor ile 30 ml’lik plastik stibapli
deney tiipleri kullanilmistir. Isitict olarak su banyosunun (PolyScience 9106) 1siticist ve
calkalamali1 su banyosu (GFL 1083) kullanilmistir. Karistiric1 olarak manyetik karistirici
(IKA RCT Basic), kurutma icin vakum etiivii (Binder) kullanilmistir. Cozeltiler
¢Ozlinmenin tam olabilmesi i¢in ultrasonik banyo (Bandelin Sonorex RK 100 H)

kullanilarak hazirlanmistir.

6.3 Kalsiyum Oksalat Monohidrat (COM) Asi Kristallerinin Elde Edilmesi

100 ml 0,2 mol/L kalsiyum kloriir (CaCl,) ¢ozeltisi ve 100 ml 0,2 mol/L sodyum
oksalat (Na,Cy04) ¢ozeltisi su banyosu ile sicakligi 75 °C’de sabit tutulan reaktorde
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bulunan 600 ml saf su i¢ine yaklasik bir saatte damlalikla yavas yavas ilave edildi. Bu
sirada manyetik karigtirict hizi 400 rpm’de sabit tutuldu. Ortamdaki CO;’yi
uzaklastirmak icin sistemden siirekli azot gazi gegisi saglandi. Islem tamamlandiktan
sonra ¢ozelti stiziiliip elde edilen kristaller saf su ile yikandi. Kristaller kendi doygun
cozeltisi ile 5 saat riflaks edildi. 5 saat sonunda tekrar siiziiliip elde edilen kristaller saf
su ile yikandiktan sonra saf su igerisinde 37 °C’de i¢ hafta yaslanmaya birakildi.
Yaslanma isleminin tamamlanmasindan sonra filtre edilerek 50 °C’de vakum ortaminda

kurutuldu ve desikatorde saklanda.

Sekil 6.1 Kalsiyum oksalat monohidrat (COM) as1 kristali iiretim diizenegi

6.4 Sentetik idrar Elde Edilmesi

Idrar igerigi insandan insana farklilik gosterebilmektedir. Hali hazirda bir dizi iyi
kurulmus sentetik {ire hazirlana protokolii vardir. Bu formiller bilesim ve
konsantrasyonlarinda farklilik gosterirler, ¢iinkii her formiil farkli uygulamalar i¢in 6zel
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amaglarla, evrensel veya birden fazla alanda kullanim amaci giitmeden tasarlanmistir

[62].

Bu ¢alismada kalsiyum oksalat kristalizasyonunda kullanilmak iizere tasarlanmis bir
formiil kullanilmigtir. Bu formiil uyarinca ¢ozelti igerigi 0,1055 M sodyum Kkloriir
(NaCl), 0,0637 M potasyum kloriir (KCI), 0,00323 M sodyum fosfat monohidrat
(NaH,P04.H,0), 0,01695 M sodyum siilfat (Na;SQOy4), 0,00385 M magnezyum siilfat
(MgS0y), 0,00321 M sodyum sitrat dehidrat (Na;CsHs07.2H,0) olacak sekilde sentetik

idrar ¢Ozeltisi hazirlandi [63].

6.5 Deney Diizenegi ve Deneyin Yapilhisi

Hazirlanan kalsiyum oksalat monohidrat (COM) asi1 kristallerinden 2 tane altigarlik set
halinde 12 deney tiipiine esit miktarda konuldu. Her setteki as1 kristallerinin iizerine
Cizelge 6.1°de belirtilen oranlarda idrar ve dondurulmus gilaburu suyundan ¢oziilen
gilaburu suyundan olusan karisim eklendi. iginde sentetik idrar ile iire karistm1 ve COM
ast kristali barindiran deney tiiplerinin agizlar1 kapatilarak ¢alkalamali su banyosuna
yerlestirildiler. Banyo calkalama hizi sabit tutulurken banyo sicakligi da 37 °C’ye
sabitlendi. Ilk set 1 giin boyunca, ikinci set ise 1 ay boyunca ¢alkalamali su banyosunda
birakildiktan sonra tiipler i¢cinde bulunan numuneler siiziiliip saf su ile yikanip 1 giin
boyunca 50 °C’de vakum etiiviinde kuruldular. Elde edilen kristallerin morfolojisi ve

boyutu tarama elektron mikroskobu (SEM) (JEOL JSM-SEM) goriintiileri ve (BET)

sipesifik yiizey alani 6l¢iimii analizleri ile incelenmistir.

Cizelge 6.1 Coziinme deneyi tiiplere gore ¢ozelti dagilimlar

Deney tiipii numarasi 1 2 3 4 5 6
Sentetik idrar ylizdesi %100 %99 %95 %90 %50 %0
Gilaburu suyu yiizdesi %0 %1 %5 %10 %50 %100
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Sekil 6.3 Dogal katki maddesi ¢6ziinme deneyleri deney diizenegi
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BOLUM 7

DOGAL KATKI MADDESI iLE SPONTANE KRiSTALIiZASYON
DENEYLERI

7.1 Kullamlan Kimyasallar

Yapilan deneylerde kimyasal olarak kalsiyum kloriir (CaCl,.2H,O) (J. T. Baker),
sodyum oksalat (Na,C,04) (J. T. Baker) kullanilmigtir.

Dogal katki maddesi olarak “Gilaburu” bitkisinin meyveleri sikilip elde edilen meyve
suyu dondurulduktan sonra deneyden hemen Once c¢oziilerek kullanilmistir. Ayrica
karsilastirma amaci ile i¢inde gilaburu bitkisinin meyvelerinden sikilip elde edilen suya
bitkinin yapraklarinin ve dallarinin destile edilmesi ile elde edilen suyun da katildig
sOylenen, piyasada siselenmis olarak satilan hazir gilaburu suyu da dondurulmadan ve

dondurularak kullanilmaistir.

7.2 Kullanilan Cihazlar

Calismalar sirasinda 1 L kapasiteli ¢ift cidarli cam reaktdr kullanilmistir. Sistemin
1s1s1n1n sabit tutulmasinda otomatik kontrollii su banyosunun (Kerman Omron ESCSV)
1siticisi, c¢ozeltilerin eklenmeden Once istenilen sicakliga getirilmesinde ise manyetik
karistiricil 1siticinin (IKA RCT Basic) siticist kullanilmistir. Karistirict olarak mekanik
karistirict  (Yellowline OST 20 Basic), kurutma i¢in vakum etlivii (Binder)
kullanilmistir. Cozeltiler ¢éziinmenin tam olabilmesi i¢in ultrasonik banyo (Bandelin
Sonorex RK 100 H) kullanilarak hazirlanmistir. Deneyler siiresince reaktor i¢indeki
sicakligin ve iletkenlik degerlerinin tespiti i¢in iletkenlik 6lger (WTW Series inolab
Cond-730) ve pH degisimi gozlemlemek i¢in de pH dlcer (WTW Series inolab pH-730)

kullanilmistir. Deney sirasindaki veriler belirli araliklar ile bilgisayar (IBM) iizerinde
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“Multi-Lab pilot” programi kullanilarak depolanmis ve degisim grafikleri elde

edilmistir.

7.3 Deney Diizenegi ve Deneyin Yapihisi

Deneyler 1 L’lik cam reaktdr kabinda, 600 ml’lik s1vi ortaminda gerceklestirilmis olup,
deneyler siiresinde sicaklik 37+0,1 °C’da sabit tutulmustur. Konsantrasyonun her
noktada ayni olmasi amaciyla deneyler sirasinda sabit hizda bir mekanik karistirict
kullanilmistir. Kalsiyum oksalat kristalleri, kalsiyum kloriir (CaCl,.2H,0) ve sodyum
oksalat (Na,C,04) ¢ozeltilerinin karistirilmasi ile elde edilmistir. Cozeltiler ¢oziinmenin

tam olabilmesi i¢in kullanilmadan 6nce ultrasonik banyoda bekletilmistir.

Katilan katki maddesi miktarinin kristalizasyona etkisinin gozlemlenmesi amact ile
CaCl; ve Na,C,04 baslangi¢ ¢ozeltileri toplam ¢ozelti igerisinde 3,25.10* M’de olacak
sekilde 250’ser ml alinirken, dondurulup ¢6ziinmiis gilaburu suyundan sirasiyla hig
almadan ve 0,1 ml, 0,2 ml, 0,3 ml, 0,4 ml, 0,5 ml, 1 ml ve 2 ml alinarak 100 ml’ye saf
su ile tamamlanarak kullanilmigtir. Cozeltiler karistirllmadan katki maddesi ¢ozeltisi

yar1 yariya ¢ozeltiler icerisine eklenmis ve ¢ozelti sicakliklar1 37+0,1 °C’a getirilmistir.

Ayni baslangic c¢ozelti kosullarinda hazir gilaburu suyundan dondurulmamis ve

dondurulup ¢6ziinmiis olarak 0,5 ml kullanilarak karsilastirma deneyleri yapilmistir.

Baslangi¢ asir1 doygunlugunun kristalizasyon hizina etkisini gérmek amaciyla yapilan
deneylerde ise sicaklik ve karistirma kosullar1 degistirilmeden dondurulup ¢6ziinmiis
gilaburu suyundan hi¢ almadan ve 0,5 ml alinip 100ml’ye saf su ile tamamlanacak
sekilde sabit tutularak CaCl, ve Na,C,04 baslangic ¢ozeltileri sirasiyla 3,5.10'4 M,
4.10*M, 5.10"M, 6.10*M, 7.10* M, 8.10" M, 9.10* M ve 10.10™* M olarak alinmustir.

Deneyler siiresince iletkenlik, sicaklik ve pH degerleri bilgisayar yardimiyla
gozlemlenmis, “Multi-Lab pilot” programi ile bilgisayarda kaydedilen degerler
kullanilarak katki maddesi kullanilmadig: ve kullanildigi durumlardaki iletkenlik-zaman

grafikleri ¢izilmistir.

Sonug tutarlilig1 agisindan deneyler tiger kere tekrarlanmistir. Deneyler sirasinda CaCl,
ve NaC,04 cozeltilerinin karistirildigr ilk andan itibaren iletkenlik degerleri
kaydedilmeye baslanmistir. Katki maddesi kullanilmadigi zaman elde edilen
kristalizasyon hiz1 (ko), katki maddesi kullanildig1 zaman elde edilen kristalizasyon hiz1

ise (k) ile tanimlanmis olup cizilen grafiklerden egim degerleri bulunarak ko/k oranlari
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hesaplanmustir. Iletkenlikten konsantrasyon gegisi yapilarak Ro/R oranlarina ulasilmis

ve Ry/R orani biiylik olan kosullar en etkili kosullar olarak belirlenmistir.

Deneylerin her biri 24 saat boyunca yiiriitiilmiis olup 24 saat sonunda ¢6zeltide olugan
kristaller stiziilerek 0,2 pm poliamid membran filtreden siiziiliip saf su ile yikanarak
tizerindeki doygun ¢ozelti uzaklastirilmistir. Elde edilen numuneler 50 °C vakum
etiiviinde 24 saat kurutulduktan sonra desikatorde saklanmistir. Elde edilen kristallerin
morfolojileri ve boyutlar1 tarama elektron mikroskobu (SEM) (JEOL JSM-SEM)

goriintiileri ile incelenmistir.

Sekil 7.1 Spontane kristalizasyon deney diizenegi

Mekanik
Kanstiric

iletkenlik Probu

2

pH Olgiim Cihaz: iletkenlik Glgim
Cihazi

Sekil 7.2 Spontane kristalizasyon deney diizenegi semast
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BOLUM 8

SENTETIK KATKI MADDELERI iLE SPONTANE
KRISTALIZASYON DENEYLERI

8.1 Kullanilan Kimyasallar

Yapilan deneylerde kimyasal olarak kalsiyum kloriir (CaCl,.2H,O) (J. T. Baker),
sodyum oksalat (Na,C,04) (J. T. Baker) kullanilmigtir.

Katki maddesi olarak fenilsiiksinik asit (Alfa Aeasar) ve benzensiilfonik asit (Alfa

Aeasar) kullanilmagtir.

Kullanilan fenilsiiksinik asit %98 saflikta olup, sarimsi beyaz bir toz halinde temin
edilmistir. Kullanilan fenilsiiksinik asitin molekil agirligt 194,19 g/mol olup, suda
¢cOziinebilmektedir. Ag¢ik formili HO,CCH,CH(C¢Hs)COOH olan kimyasal kapali
olarak CioH0O4 seklinde tanimlanmaktadir. Toksisitesi hakkinda bilgi bulanmamakla
birlikte kullanimi sirasinda asiditeden kaynakli risklere dikkat edilmesi gerektigi

belirtilmektedir [64]. Endiistride genel olarak kimyasal sentezlerinde kullanilmaktadir.

OH
O

OH
0

Sekil 8.1 Fenilsiiksinik asit bag yapisi [65]
Kullanilan bir diger sentetik katki maddesi olan benzensiilfonik asit %94 saflikta olup,
beyaz mumsu bir yapida temin edilmistir. Organik bir asit olan benzensiilfonik asidin

molekiil agirligr 158,18 g/mol olup, suda ¢oziinebilmektedir. Molekiil formiilii CcHsO3S
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seklinde olan benzensiilfonik asitin toksik etkileri bulunmakla birlikte kullanimi
sirasinda asiditeden kaynakli risklere dikkat edilmesi gerektigi belirtilmektedir.
Metallere saldiran bir yapiya sahip olup endiistride esterlestirme ve dehidrasyon
reaksiyonlarinda asidik katalist olarak kullanilir [66], [67].

*."-E __,D H

W

O

Sekil 8.2 Benzensiilfonik asit bag yapisi[68]

8.2 Kullanilan Cihazlar

Calismalar sirasinda 1 L kapasiteli ¢ift cidarli cam reaktor kullanilmistir. Sistemin
1s1sinin sabit tutulmasinda otomatik kontrollii su banyosunun (Kerman Omron ESCSV)
1siticisy, ¢ozeltilerin eklenmeden Once istenilen sicakliga getirilmesinde ise manyetik
karistiricili 1siticinin (IKA RCT Basic) 1siticist kullanilmistir. Karistirict olarak mekanik
kanigtirict  (Yellowline OST 20 Basic), kurutma i¢in vakum etiivii (Binder)
kullanilmistir. Cozeltiler ¢oziinmenin tam olabilmesi i¢in ultrasonik banyo (Bandelin
Sonorex RK 100 H) kullanilarak hazirlanmistir. Deneyler siiresince reaktor ig¢indeki
sicakligin ve iletkenlik degerlerinin tespiti igin iletkenlik Olcer (WTW Series inolab
Cond-730) ve pH degisimi gézlemlemek icin de pH 6lger (WTW Series inolab pH-730)
kullanilmistir. Deney sirasindaki veriler belirli araliklar ile bilgisayar (IBM) iizerinde
“Multi-Lab pilot” programi kullanilarak depolanmis ve degisim grafikleri elde

edilmistir.

8.3 Deney Diizenegi ve Deneyin Yapilisi

Deneyler 1 L’lik cam reaktor kabinda, 600 ml’lik sivi ortaminda gergeklestirilmis olup,
deneyler siiresinde sicaklik 37+0,1 °C’da sabit tutulmustur. Konsantrasyonun her
noktada ayni olmasi amaciyla deneyler sirasinda sabit hizda bir mekanik karistirici
kullanilmistir. Kalsiyum oksalat kristalleri, kalsiyum kloriir (CaCl,.2H,0) ve sodyum
oksalat (Na,C,04) ¢ozeltilerinin karistirilmasi ile elde edilmistir. Cozeltiler ¢éziinmenin

tam olabilmesi i¢in kullanilmadan 6nce ultrasonik banyoda bekletilmistir.
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Katilan katki maddesi miktarinin kristalizasyona etkisinin gozlemlenmesi amact ile
CaCl, ve Na,C,04 baslangi¢ ¢ozeltileri toplam ¢ozelti igerisinde 3,25.10 M’de olacak
sekilde 250°ser ml alinirken, katki maddeleri toplam ¢6zelti igerisinde sirastyla 107 M,
10 M ve 10” M olarak sekilde almip 100 ml’ye saf su ile tamamlanarak kullanilmistur.
Cozeltiler karigtirllmadan katki maddesi ¢ozeltisi yar1 yariya ¢ozeltiler igerisine

eklenmis ve ¢ozelti sicakliklar1 37+0,1 °C’a getirilmistir.

Bu kosullarda deneyler her iki katki maddesi i¢in de uygunlanmis olup. Deneyler 24
saat siiresince siirdiiriilmiis olup, deneyler siiresince iletkenlik, sicaklik ve pH degerleri
bilgisayar yardimiyla goézlemlenmis, “Multi-Lab pilot” programi ile bilgisayarda
kaydedilen degerler kullanilarak farkli konsantrasyonlarda katki maddeleri kullanildig1

durumlardaki iletkenlik-zaman grafikleri ¢izilmistir.

Sonug tutarliligl agisindan deneyler tiger kere tekrarlanmistir. Deneyler sirasinda CaCl,
ve Na,Cy04 c¢ozeltilerinin  kanstirildigi ilk andan itibaren iletkenlik degerleri
kaydedilmeye baglanmistir. Katki maddesi kullanilmadigi zaman elde edilen
kristalizasyon hiz1 “ko, katki maddesi kullanildig1 zaman elde edilen kristalizasyon hizi
ise “k” ile tanimlanmis olup ¢izilen grafiklerden egim degerleri bulunarak ky/k oranlari
hesaplanmustir. Iletkenlikten konsantrasyon gegisi yapilarak Ro/R oranlarina ulasilmis

ve Ry/R orani biiylik olan kosullar en etkili kosullar olarak belirlenmistir.

Sekil 8.3 Spontane kristalizasyon deney diizenegi
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Mekanik
Kangtiric
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iletkenlik Probu I\"’J
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pH Olgiim Cihaz: iletkenlik Slgim

Cihazni

Sekil 8.4 Spontane kristalizasyon deney diizenegi semast
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BOLUM 9

SPONTANE KRiSTALIZASYONU DENEY SONUCLARI

9.1 Katki Maddesi Olarak Dondurulmus, Dondurulmamis, Hazir Siselenmis ve

Meyveden Sikma Gilaburunun Kalsiyum Oksalat Kristalizasyonuna Etkileri

Katk1 maddesi olarak kullanilan gilaburu dogal bir meyvedir. Her bitkinin meyvelerinin
icerikleri olgunluk ve meyvenin genel yapisi itibari ile farklilik gosterebilmektedir. Bu
sebeple tutarli bir sonu¢ almabilmesi icin biitiin deneylere yetecek kadar meyvenin
sikilip homojen bir sekilde karistirilip tek bir numune ¢o6zeltisi elde edilmesi
gerekmektedir. Gilaburu meyvesi sikilmadan kapali bir kapta su icerisinde muhafaza
edilmektedir ancak sikildiktan sonra meyve suyu zamanla bozulabilmektir. Bu sebeple
dondurulan numuneler deneyden Once ¢oziilerek kullanilmigtir. Ayrica piyasada
gilaburu bitkisinin meyvelerinden sikilip elde edilen suya bitkinin yapraklarinin ve
dallarinin destile edilmesi ile elde edilen suyun da katildig1 s6ylenen, siselenmis olarak

satilan hazir gilaburu suyu da bulunmaktadir.

Deneylerde kullanilan numunenin katkisiz olmasi amaci ile kendi siktigimiz gilaburu
meyvesinin suyu dondurulup deneyden dnce gerektigi kadar ¢oziilerek kullanilmistir.
Hazir sisede satilan iiriin ile kendi siktigimiz meyve suyunun etkilerinin karsilastirilmasi
amaci ile ayn1 sartlarda yapilan deneylerde her iki numuneden de dondurulup ¢ozelerek
eklendigi deneyler yapilmistir. Ayrica dondurup ¢d6zmenin etkilerinin de belirlenmesi

amactyla siselenmis {iriin agildiginda taze iken dondurulmadan da kullanilmistir.

CaCl; ve Na,C,04 baslangig cozeltileri toplam ¢ozelti icerisinde 3,25.10™* M’de olacak
sekilde 250°ser ml alinirken, hazir siselenmis, hazir siselenmisten dondurulup ¢6ziilmiis
ve direk meyveden sikilarak dondurulup ¢o6ziilmiis gilaburu sularindan 0,5’ser ml

almarak 100 ml’ye saf su ile tamamlanarak kullanilmistir. Cozeltiler karistirilmadan
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katki maddesi ¢ozeltisi yar1 yariya ¢ozeltiler igerisine eklenmistir. Sabit hizda siirekli
karigtirma ve 37 °C’da ¢ozeltiler karistirilmis ve deney 37+0,1 °C’da 24 saat
stirdiiriilmiistiir. Elde edilen veriler ile gizilen iletkenlik-zaman degisim grafikleri toplu
olarak Sekil 9.1’de goriilmektedir. Grafiklerden elde edilen egimler “k” degerlerini

vermigstir. Bu deneylere iliskin “k” egim degerleri Cizelge 9.1°de goriilmektedir

220
200

180\\

160
140 \
120
100
80
60
40
20

0 T T T T T T T
0 200 400 600 800 1000 1200 1400

Zaman (dk)

iletkenlik (uS/cm)

‘—O,Sml Sise Urin — 0,5ml Sise Uriin Donmus — 0,5ml Sikkma Meyve Donmus

Sekil 9.1 3,25.10* M kalsiyum oksalat ¢ozeltilerine 0,5’ser ml hazir siselenmis, hazir
siselenmisten dondurulup ¢6ziilmiis ve direk meyveden sikilarak dondurulup ¢6ziilmiis
gilaburu ilavesi ile gergeklestirilen deneylerin toplu olarak iletkenlik-zaman grafikleri

Cizelge 9.1 3,25.10*M kalsiyum oksalat ¢ozeltilerine 0,5’ser ml hazir siselenmis, hazir
siselenmisten dondurulup ¢6zililmiis ve direk meyveden sikilarak dondurulup ¢6ziilmiis
gilaburu ilavesi ile gergeklestirilen deneylerin iletkenlik-zaman grafiklerinin egimleri

GILABURU KATKISI “k” DEGERI (uS/cm.dk)
0,5 ml Hazir Siselenmis Gilaburu Suyu 0,0637
0,5 ml Hazir Siselenmisten Dondurulup
A 0,0608
(Cozlinmiis Gilaburu Suyu
0,5 ml Direk Meyveden Sikilarak Dondurulup
e D 0,0501
(Cozlinmiis Gilaburu Suyu
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Elde edilen “k” degerleri kristalizasyon hizlar1 hakkinda fikir vermektedir. “k” egim
degerlerinin kiigiik olmasi kristalizasyon hizinin daha diisik oldugu anlamina
gelmektedir. Cizelge 9.1°deki karsilastirma ile goriilmektedir ki hazir siselenmis iiriin
direk meyveden sikilan {riine gore kalsiyum oksalat kristalizasyonunu 6nlemede daha
az etki gostermektedir. Dondurulup ¢6ziinmiis {iriin ile dondurulmadan kullanilan iiriin
arasindaki ise ¢ok biiylik fark olmamakla birlikte dondurmak az miktarda etki kaybina

yol acabilmektedir.

9.2 Atomik Absorpsiyon Deneyleri

Bu calismada kalsiyum konsantrasyonunun zamanla degisimini incelemek amaciyla
atomik absorpsiyon cihazi kullanilarak bir dizi deney yapilmigtir. Sekil 9.2°de
kullanilan atomik absorpsiyon deney diizenegi goriilmektedir. Atomik absorpsiyon
cithaz1 kullanilarak yapilan deneyler sonucu elde edilen veriler yardimi ile iletkenlik-
konsantrasyon doniisiimii saglanmistir. Bu doniisiim 6rnekleri Sekil 9.3 ile Sekil 9.10

arasindaki sekillerde goriilmektedir.

Sekil 9.2 Atomik absorpsiyon deney diizenegi
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Sekil 9.4 3,25.10* M’da katkisiz yapilan deneye dair konsantrasyon-zaman egrisi
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egim dogrusu

68



220
200
180 \;
160 v
140
120
100
80
60
40
20
0 ‘ ‘ ‘ ! ! ! ‘
0 200 400 600 800 1000 1200 1400
Zaman (dk)

iletkenlik (uS/cm)

Sekil 9.7 3,25.10*M’da 0,5 ml gilaburu katkisiyla yapilan deneye dair iletkenlik-zaman
egrisi
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Sekil 9.8 3,25.10*M’da 0,5 ml gilaburu katkisiyla yapilan deneye dair konsantrasyon-
zaman egrisi
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Sekil 9.9 3,25.10*M’da 0,5 ml gilaburu katkisiyla yapilan deneye dair iletkenlik-zaman
egrisinin egim dogrusu
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0,0003

0,00025

0.0002 = -0,0000001002x + 0,0003017387
R? = 0,8312774798
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Sekil 9.10 3,25.10* M’da 0,5 ml gilaburu katkisiyla yapilan deneye dair konsantrasyon-
zaman egrisinin egim dogrusu

Konsatrasyon-zaman degisim grafiklerinin egimleri ile reaksiyon hizlar1 (R) tespit

edilmistir. Sekil 9.3 ve Sekil 9.5°de 3,25.10* M baslangic¢ asir1 doygunlugunda olarak
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yapilan deney sonucu elde edilen iletkenlik zaman grafikleri verilmistir. Bu grafiklerden
iletkenlik-konsantrasyon degisimlerinden yararlanilarak olusturulan konsantrasyon-
zaman grafikleri Sekil 9.4 ve Sekil 9.6’de goriilmektedir. Sekil 9.6’daki grafikten elde
edilen egim degeri (Rp) 0,0000006499 olarak hesaplanmistir. Sekil 9.7 ve Sekil 9.9’da
3,25.10" M baslangig asi doygunlugunda 0,5 ml gilaburu katkistyla yapilan deney
sonucu elde edilen iletkenlik zaman grafikleri verilmistir. Bu grafiklerden iletkenlik-
konsantrasyon degisimlerinden yararlanilarak olusturulan konsantrasyon-zaman
grafikleri Sekil 9.8 ve Sekil 9.10’da goriilmektedir. Sekil 9.10°daki grafikten elde edilen
egim degeri (R) 0,0000001002 olarak hesaplanmastir.

Bu deneylere iligkin hiz degisimi veren Ry/R olan1 6,49 olarak bulunurken bu oranin
ayni ko/k orani ile ayn1 oldugu goériilmiistiir. Boylece ko/k orani yerine R¢/R oraninin

kullanilabilecegi ispatlanmuistir.

9.3 Sabit Baslangic Asir1 Doygunlugunda Gilaburu Katkisi ile Kalsiyum Oksalat

Kristalizasyonu

Kalsiyum oksalat kristalizasyonunu i¢in CaCl, ve Na,C,04 baslangi¢ ¢ozeltileri toplam
¢ozelti igerisinde 3,25.10” M’de olacak sekilde 250’ser ml alinmugstir. Katki maddesi
ilave edilmeden yapilan deney icin bu ¢ozeltilere 100 ml saf su ikiye boliinerek ilave
edilmistir. Sabit hizda siirekli karistirma ve 37 °C’da ¢ozeltiler karistirilmis ve deney
37+0,1 °C’da 24 saat strdiirilmustiir. Elde edilen veriler ile ¢izilen iletkenlik-zaman
degisim grafiginden elde edilen e8im “ky” degerini vermistir. Aynmi1 baslangi¢ ¢ozelti
konsantrasyonlarinda katki olarak dondurulup ¢oziinmiis gilaburu suyundan sirasiyla
0,1 ml, 0,2 ml, 0,3 ml, 0,4 ml, 0,5 ml, 1 ml ve 2 ml alinarak 100 ml’ye saf su ile
tamamlanip kullanilarak aymi sartlarda ve prosediirde deneyler gergeklestirilmistir.
Iletkenlik-zaman grafiklerinin toplu karsilastirmas1 Sekil 9.2°de gériilmektedir. 1 ml
gilaburu katilan deneyde 59 dk gecikme zamani gozlemlenirken, 2 ml gilaburu katilan
deneyde gecikme zamaninin 24 saatin tamamina yayildigi goriilmiis ve kristalizasyonu
deney siiresince durdurdugu sonucuna ulasilmistir. Diger deney sartlarinda gecikme
zamani goriilmemektedir. Katki miktarlar ile kristalizasyon hiz degisim oranlarinin

iliskisi Cizelge 9.2 ve Sekil 9.12°de gosterilmistir.
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Sekil 9.11 3,25.10* M kalsiyum oksalat ¢ozeltisine farkli miktarlarda gilaburu ilavesi ile
gerceklestirilen deneylerin toplu olarak iletkenlik-zaman grafikleri

Cizelge 9.2 3,25. 10 M kalsiyum oksalat ¢ozeltisine farkli miktarlarda gilaburu ilavesi
ile gergeklestirilen deneylerin hiz degisim oranlari

GILABURU KATKISI Ro/R

0,1 ml 1,2959

0,2 ml 1,8646

0,3 ml 2,7555

0,4 ml 5,0892

0,5 ml 6,4842
1 ml 11,6178
2 ml -
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Sekil 9.12 3,25.10™ M kalsiyum oksalat ¢ézeltisine gilaburu katkisi miktari ile Ro/R
iligkisi
Elde edilen sonuglar gostermektedir ki gilaburu katkisi miktarindaki artis kalsiyum
oksalat kristalizasyonun engellenmesindeki basarida da artis saglamaktadir. Katki
miktarinin artmasi ile bir degerden sonra gecikme zamani gozlemlenmeye basladigi gibi

katki miktarinin daha da artmasi ile kristalizasyon tamamen de durdurulabilmektedir.

9.4 Farkh Baslangi¢ Asir1 Doygunluklarinda Kalsiyum Oksalat Kristalizasyonu

Baslangi¢ asir1 doygunlugunun kalsiyum oksalat kristalizasyonuna etkisinin incelenmesi
amaci ile standart deney prosediirii izlenerek, 37 °C’da sabit karigtirmada 24 saat
siiresinde devam eden deneylerde katkisiz olarak ve sonuglarin rahat gézlemlenmesi
amaci ile iyl sonu¢ veren 0,5ml dondurulup goziinmiis gilaburu suyu katkisi ile
3,25.10'4 M baslangi¢ asirt doygunlugu disinda 3,5.10'4 M, 4.10™ M, 5.10* M, 6.10™ M,
7.10* M, 8.10" M, 9.10* M ve 10.10™* M baslangi¢ asir1 doygunluklarinda da deneyler
yapilmustir.

73



520
480
440
400
360 =
320 fi—
280 \~

240
200 \\é

160 >
120
80
40 -
0 T T T T T T T

0 200 400 600 800 1000 1200 1400
Zaman (dk)

iletkenlik (uS/cm)

3,25.10-4 M 3,56.10-4M —4.10-4 M —5.10-4 M —6.10-4 M
—7.10-4M —8.104 M —9.104 M —10.104 M

Sekil 9.13 Farkli baglangig asir1 doygunluklarinda kalsiyum oksalat ¢ozeltisine gilaburu
katkis1 olmadan yapilan deneylerin toplu olarak iletkenlik-zaman grafikleri
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Sekil 9.14 Farkli baglangic asir1 doygunluklarinda kalsiyum oksalat ¢ozeltisine 0,5 ml
gilaburu katkisi ile yapilan deneylerin toplu olarak iletkenlik-zaman grafikleri

Toplanan iletkenlik-zaman verilerinden konsantrasyon-zaman doniisiimii yapilarak elde
edilen grafiklerden ulasilan sonucglar Cizelge 9.3 ve Cizelge 9.4°de verilmistir.
Baslangic asir1  doygunlugunun artmasi ile katkisiz gergeklesen deneylerde
kristalizasyon hizinda artis gozlemlenirken, sabit gilaburu katkisi ile gerceklesen
deneylerde baslangi¢ asir1 doygunlugunun artmasinin gilaburunun kristalizasyon hizi

iizerindeki yavaslatic1 etkisini azalttig1 ve 0,5 ml’lik katk: diizeyinde 8.10 M baslangic
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asir1 doygunlugundan sonraki degerlerde kristalizasyon hizinin sabit sayilabilecek

birbirine yakin degerlerde ilerledigi goriilmektedir.

Cizelge 9.3 Farkli baslangi¢ asir1 doygunluklarinda katkisiz gerceklesen deneylere
iliskin “Ry” degerleri

Baslangi¢c Asir1 Doygunlugu Ro(mol/L.dk)
3,25.10°M 0,0000006499
3,5.10°M 0,0000006965
4.10°M 0,0000008570
5.10"°M 0,0000010389
6.10"M 0,0000017471
7.10"M 0,0000020237
8.10"M 0,0000029225
9.10"°M 0,0000039433
10.10*°M 0,0000053049
Cizelge 9.4 0,5 ml gilaburu katkisi ile farkli baslangi¢ asirt doygunluklarinda Ro/R
degerleri
Baslangi¢c Asirt Doygunlugu R¢/R
3,25.10°M 6,4842
3,5.10°M 4,4448
4.10°M 3,9026
5.10"M 3,1472
6.10°M 2,3003
7.10"M 2,1345
8.10"M 1,4793
9.10°M 1,4709
10.10*°M 1,4242

9.4.1 Kalsiyum Oksalat Kristalizasyona Asir1 Doygunlugun Etkisi

Kalsiyum oksalat (CaC,04) ¢ozeltisinde olusabilecek olasi denge, biiyiime deneyi
sartlar1 altinda (9.1- 9.5) esitlikleri ile verilmistir.

Ca>™ + C,047 2 CaC,0,4 9.1)
Na' + C,04% 2 NaC,04 9.2)
H' + C,04” 2 HC,04 (9.3)
Ca®" + CaC,042 CayC,0,4%" (9.4)
CaCy04+ C,04% 2 Ca(C,04),> (9.5)
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Asirt doygun ¢ozeltilerden mineral olusmasi igin gerekli itici giic olan Gibbs serbest

enerjisindeki degisimi, AG asagidaki esitlikle verilmektedir:

AG:_AR.T.h{i] ©6)
19

sp
Burada;

v = mineraldeki toplam iyon sayisi,
IP=iyonik ¢arpim,

K= termodinamik ¢oziiniirliik ¢arpima,
R= gaz sabiti=8.314 J/mol.K,

T= mutlak sicaklik (K).

Bu genel esitlik ile verilen kristal biiylime prosesi i¢in itici gli¢ olan asir1 doygun
cozeltiden doygun ¢ozeltiye transfer icin gerekli Gibbs serbest enerjisindeki degisim

“AG”, kalsiyum oksalat minerali i¢in asagidaki ifadeyle tanimlanir:

AG=-Lrrm L rrna 9.7)
2 K 2

sp

Esitlik (9.7)’deki 2 rakami kalsiyum oksalattaki iyon sayisini, “Q” sembolii ise ¢ozelti

asir1 doygunlugunu belirtmektedir.

Cozelti asir1 doygunlugu, “Q “asagidaki esitlikle verilmektedir:
Q=— (9.8)

Doygunluk indeksi, “S7 * ifadesi esitlik (9.9) ile verilmistir:

SI =logQ) = log(]é—Pj 9.9)

sp

Doygunluk indeksi, SI degeri eger negatif ise, sistem doygunlugun altinda; sifir ise,

sistem kati ile dengede; pozitif ise, sistem asir1 doygun durumdadir.

Herhangi bir mineral icin relatif asir1 doygunluk degeri, "o esitlik (9.10) ile

verilmektedir:
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o [IPI/U _(Ksp)l/l)]

TG =Q'" -1 (9.10)
sp

2

Bu genel esitlik ile verilen relatif asirn doygunluk, “o” ifadesi kalsiyum oksalat

minerali i¢in asagidaki gibidir [24]:
[[PI/Z _ (qu)l/Z]

: 1/2
o=y -9 (9.11)
sp

Kristalizasyon hizi relatif asir1 doygunluk degeri ile degismektedir. Kristalizasyon

e

hizinin asir1 doygunlukla nasil degistigi esitlik (9.12)’de verilmistir.

1{l<rist=krGn (9 1 2)

Burada; “Rys” kristalizasyon hizi, “k,” hiz sabiti ve “n” kristalizasyon prosesinin

mertebesidir [69].

Sulu sistemlerle ilgili c¢aligmalarda cesitli hesaplamalarin yapilmasinda kullanilan
uygulamasi kolay, kimyasal denge modelleme sistemi programi (MINEQL+)
kullanilarak farkli konsantrasyonlardaki kalsiyum oksalat c¢ozeltilerinin dengeleri
incelenmistir. Ilgili deneysel sartlardaki ¢dzeltilerin Gibbs serbest enerji degisimi,
cozelti asirt doygunlugu, doygunluk indeksi ve relatif asir1 doygunluk degerleri

hesaplanmis ve sonuglar Cizelge 9.5’de verilmistir [7].

Cizelge 9.5 Farkli konsantrasyonlardaki kalsiyum oksalat ¢ozeltilerinin MINEQL+
programi ile incelenmesi (Tc./Tox=1, 0,5 ml gilaburu ilavesi, T=37 °C)

Tca (mol/L) | R (mol/L.dk) AG (kJ/mol) SI Q c
3,25.10™ 0,0000006499 3,7358 1,259 | 18,1552 | 3.2609
3,50.10™ 0,0000006965 3,8782 1,307 | 20,2768 | 3,5030

4.10™ 0,0000008570 4,1423 1,396 | 24,8886 | 3,9889
5.10" 0,0000010389 4,5696 1,540 | 34,6737 | 4.8884
6.10™ 0,0000017471 4,9108 1,655 | 45,1856 | 5.7220
7.10™ 0,0000020237 5,1957 1,751 | 56,3638 | 6.5076
8.10™ 0,0000029225 53,4360 1,832 67,9204 | 7,2414
9.10 0,0000039433 5,6468 1,903 | 79,9834 | 17,9433
10.10™ 0,0000053049 5,5831 1,965 | 92,2571 | 8.6051

Bulunan asir1 doygunluk degerleri ile kalsiyum oksalat kristalizasyonu i¢in esitlik (9.12)

kullanilarak kristalizasyon prosesinin mertebesi bulunur.

Reacoo4=ka" esitliginin logaritmast alinip InRcuco04 ile Inoc arasinda grafik ¢izilirse
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cikan egrinin egimi bize n degerini verir. Sekil 9.15°de relatif asir1 doygunluga karsi
CaC,04 kristalizasyon hizinin degisimi goriilmektedir. Dogrunun egiminden n=2,1071
bulunur. Literatiirde de kalsiyum oksalat monohidrat kristal biiylime kinetiginin
genellikle ikinci dereceden ve yiizey reaksiyon kontrollii oldugu kabul edilmektedir [7],

[69].

¥ =2,107x- 16854
R= 0,965

In R [(malL.dk]
B
+

Ino

Sekil 9.15 Relatif asir1 doygunlugun kalsiyum oksalat kristalizasyonuna etkisi
(Tea/Tox=1, 0,5 ml gilaburu ilavesi, T=37 °C)

9.5 Sabit Baslangic Asir1 Doygunlugunda Fenilsiiksinik Asit Katkis ile Kalsiyum

Oksalat Kristalizasyonu

Kalsiyum oksalat kristalizasyonunu i¢in CaCl, ve Na,C,04 baslangi¢ ¢ozeltileri toplam
¢ozelti icerisinde 3,25.10™* M’de olacak sekilde 250’ser ml alinmustir. Fenilsiiksinik asit
miktar1 toplam ¢6zelti igerisinde sirasiyla 10° M, 10 M ve 10~ M olacak sekilde alinip
100mI’ye saf su ile tamamlanildiktan sonra yar1 yariya CaCl, ve Na,C,04 ¢ozeltilerine
eklenerek kullanilmistir. Sabit hizda siirekli karistirma ve 37 °C’da c¢ozeltiler
karigtirilmis ve deney 37+0,1 °C’da 24 saat siirdiiriilmiistiir. Elde edilen veriler ile
cizilen iletkenlik-zaman degisim grafiginden konsantrasyon-zaman bagintisina
dontisiim yapilip katkisiz gerceklestirilen deney ile karsilagtirilarak hiz degerleri elde
edilmistir. Iletkenlik-zaman grafiklerinin katki maddesiz gerceklestirilen kontrol deneyi
ile toplu karsilastirmasi1 Sekil 9.13°de goriilmektedir. Kullanilan konsantrasyonlardaki
deneylerde gecikme zamani goriilmemektedir. Katki miktarlar ile kristalizasyon hiz

degisim oranlarinin iliskisi Cizelge 9.6 ve Sekil 9.17°de gosterilmistir.
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Sekil 9.16 3,25.10* M kalsiyum oksalat ¢ozeltisine farkli konsantrasyonlarda
fenilstiksinik asit ilavesi ile gerceklestirilen deneylerin toplu olarak iletkenlik-zaman
grafikleri

Cizelge 9.6 3,25.10* M kalsiyum oksalat ¢dzeltisine farkli konsantrasyonlarda
fenilsiiksinik asit ilavesi ile gergeklestirilen deneylerin hiz degisim oranlari

FENULSUKSINIK ASIT KATKISI Ro/R
10° M 1,0343
10° M 2,0567
10° M 19,7822

: =
16 —

14 —

12 —

10 —

Ro/R

L T T O i N = #

1E-05 1E-04 1,E-03
F enilsiiksinik asit katkis: (M)

Sekil 9.17 3,25.10* M kalsiyum oksalat ¢ozeltisine fenilsiiksinik asit katkisi miktari ile
Ro/R iligkisi
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Elde edilen sonuglar gostermektedir ki fenilsiiksinik asit katkisi 10°M gibi diisiik bir
konsatrasyonda kayda deger bir etki gdstermese de katki miktarindaki artig kalsiyum

oksalat kristalizasyonun engellenmesindeki basarida da artis saglamaktadir.

9.6 Sabit Baslangic Asir1 Doygunlugunda Benzensiilfonik Asit Katkis1 ile

Kalsiyum Oksalat Kristalizasyonu

Kalsiyum oksalat kristalizasyonunu i¢in CaCl, ve Na,C,04 baslangi¢ ¢ozeltileri toplam
¢ozelti icerisinde 3,25.10 M’de olacak sekilde 250’ser ml alinmistir. Benzensiilfonik
asit miktar1 toplam ¢ozelti icerisinde sirasiyla 10° M, 10 M ve 10> M olacak sekilde
almip 100 ml’ye saf su ile tamamlanildiktan sonra yari yariya CaCl, ve Na,C,;04
cozeltilerine eklenerek kullanilmistir. Sabit hizda stirekli karistirma ve 37 °C’da
cozeltiler karistirilmis ve deney 37+0,1 °C’da 24 saat siirdiiriilmiistiir. Elde edilen veriler
ile cizilen iletkenlik-zaman degisim grafiginden konsantrasyon-zaman bagintisina
dontisiim yapilip katkisiz gerceklestirilen deney ile karsilagtirilarak hiz degerleri elde
edilmistir. iletkenlik-zaman grafiklerinin katki maddesiz gerceklestirilen kontrol deneyi
ile toplu karsilastirmasi Sekil 9.15°de goriilmektedir. Deneylerde 10° M ve 10™* M katk1
maddesi konsantrasyonlarinda gecikme zamani gériilmemekle birlikte 10> M katki ile
kristalizasyon deney siiresi boyunca engellenmistir. Katki miktarlar ile kristalizasyon

hiz degisim oranlarinin iligkisi Cizelge 9.7 ve Sekil 9.19°da gosterilmistir.
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Sekil 9.18 3,25.10*M kalsiyum oksalat ¢ozeltisine farkli konsantrasyonlarda
benzensiilfonik asit ilavesi ile gergeklestirilen deneylerin toplu olarak iletkenlik-zaman
grafikleri
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Cizelge 9.7 3,25. 10*M kalsiyum oksalat ¢ozeltisine farkli konsantrasyonlarda
benzensiilfonik asit ilavesi ile ger¢eklestirilen deneylerin hiz degisim oranlari

BENZENSULFONIK ASIT RJR
KATKISI 0
10°M 1,1079
10° M 2,4539
10° M -
3 I
25
1/
E 15 /
;
05
|:| T T T T T T T T T T d
1E45 1ELD4 1,E-03
Benzensiilfonik asit katkis: (M)

Sekil 9.19 3,25. 10*M kalsiyum oksalat ¢ozeltisine benzensiilfonik asit katkis1 miktari
ile Ro/R iliskisi
Elde edilen sonuglar gostermektedir ki fenilsiiksinik asit katkis1 10 M konsantrasyonda
az da olsa kristalizasyon hiz1 diigiirmede fayda gostermekle birlikte katki miktarindaki
artis kalsiyum oksalat kristalizasyonun engellenmesindeki basarida da artisa sebep
olmaktadir. 10° M fenilsiiksinik asit katkisinda ise iletkenlik degerinde diisiis yerine
artts yasanmasi kristalizasyonun olmadigma aksine var olan kristallerde ¢oziinme
olabilecegini gostermektedir. Bu sebeple bu degerde 24 saatlik deney siiresi igin

kristalizasyonun durduruldugu var sayilmaktadir.

9.7 Deneylerde Kullanilan Katki Maddelerinin Etkilerinin Karsilastirilmasi

3,25.10° M baslangi¢ konsantrasyonunda kullanilan katki maddeleri karsilastirildiginda
sentetik katki maddelerinin etkileri birbirlerine yakin olsa da benzensiilfonik asitin
fenilstiksinik asite gore kalsiyum oksalat kristalizasyonunu engellemede yiiksek
konsantrasyonda daha etkili oldugu goriilmiistiir. Dogal katki maddesi olan gilaburu
suyu da yeterli miktarlarda kullanilarak benzer kristalizasyon engelleyici etkileri

gosterecek, diisiik katki miktarlarinda kristalizasyonu yavaglatmis daha ytiksek katki
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miktarinda benzensiilfonik asit gibi

durdurmustur. Ilgili degerler Cizelge 9.8’de goriilebilmekte olup ¢izelge de

verilen boliimler kristalizasyonun durduruldugunu gostermektedir.

deney sliresince kristalizasyonu tamamen

1313

ile

Cizelge 9.8 3,25.10*M baslangic asir doygunlugunda farkli miktarlarda farkli katk

maddelerinin Ro/R degerleri

Fenilsiiksinik Benzensiilfonik Gilaburu Su
Asit Miktari RoR Asit Miktar1 RoR Miktari a RoR
10° M 1,0343 10° M 1,1079 0,1 ml 1,2959
10" M 2,0567 10°M 2,4539 0,2 ml 1,8646
0,3 ml 2,7555
0,4 ml 5,0892
0,5 ml 6,4842
1 ml 11,6178
10° M 19,7822 10° M - 2 ml -
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BOLUM 10

DOGAL KATKI MADDESI GILABURUNUN KRISTAL
MORFOLOJIiSi VE BOYUTUNA ETKIiSi

Dogal katki maddesi gilaburu ile bu calismada gergeklestirilen deneysel c¢alismalarin
sonuglarinda elde edilen kalsiyum oksalat kristallerinin morfolojileri ve boyutlart SEM
(JEOL JSM-SEM) goriintiileri ile incelenmistir. SEM sonuglart incelenirken farkli
gorlntiilerden 50 ile 150 arasi kristal 0l¢limii yapilarak sonuglara ulasilmistir. Bir kisim
numunelerde FT-IR (Bruker), XRD ve BET analizleri de dogrulama amaci ile

kullanilmistir.

10.1 Gilaburu Katkisimin Coziinme Deneylerinde Kalsiyum Oksalat Kristallerinin

Morfolojilerine ve Boyutlarina Etkisi

Gilaburunun olugmus kristaller {izerinde etkisinin gézlemlenmesi amaci ile kurulan 1
giinliik ve 30 giinliik deney setlerinde Cizelge 10.1°deki oranlarda gilaburu katkist ve

sentetik tire kullanildi.

Cizelge 10.1 Coziinme deneyi tiiplere gore ¢ozelti dagilimlari

Deney tiipli numarast 1 2 3 4 5 6

Sentetik idrar yiizdesi | %100 %99 %95 %90 %50 %0

Gilaburu suyu ytizdesi %0 %1 %5 %10 %350 %100

Setlerdeki biitiin tiiplere esit oranda daha once iiretilen as1 kristalleri konuldu. Asi
kristaline ait FT-IR analizi sonucu $ekil 10.1°de goriilmektedir. Analiz sonucunun

literatiir ile karsilastirilmasi sonucu kristallerin COM kristalleri oldugu goriilmiistiir.
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Sekil 10.1 Asi kristallerinin FT-IR spektrumu

Ast kristallerinin SEM  goériintiilerinin incelenmesiyle de as1 kristallerinin COM
kristalleri oldugu dogrulanmustir. Ilgili numunenin SEM gériintiisii Sekil 10.2°de
gorilmektedir. SEM gorintiilerinden yapilan Olglimler sonucu elde edilen kristal

boyutlar1 Cizelge 10.2°de verilmistir.

T 8

TUBITAK SEI 50KV  X5000 1gm WD 14.7mm

Sekil 10.2 COM asi kristaline ait SEM goriintiisii
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Cizelge 10.2 Kalsiyum oksalat as1 kristallerinin boyut ve standart sapma degerleri

Dikdortgensel Cicek
Boy (um) En (um) Boy/En Orani Cap (um)
Lort Wor Low/Wort Dort
3,86 (+1,70) 1,19 (£0,55) 3,24 4,94 (+£1,26)

1 gilinliik ¢oziinme deneyleri sonucunda farkli gilaburu katkis1 yiizdelerinde bulunan
kristallerin SEM goriintiileri Sekil 10.3 ve Sekil 10.4’de goriilmektedir. SEM
goriintlilerinden yapilan oOlgiimler sonucu elde edilen kristal boyutlart ise Cizelge

10.3°de verilmistir.

20kV  X3,500 5um 0000 17 34 SEI 20kv  X3,500 S5um 0000 18 34 SEI

C D

20kv ~ X3,500 5um 0000 20 34 SEI 20kV  X3,500 5um 0000 17 34 SEI

Sekil 10.3 Farkli yilizdelerde gilaburu varliginda 1 giinliik ¢6ziinme deneyleri SEM
goriintiileri; (A) %0 Gilaburu, (B) %1 Gilaburu, (C) %5 Gilaburu, (D) %10 Gilaburu
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0000 17 34 SEI

Sekil 10.4 Farkli yilizdelerde gilaburu varliginda 1 giinliik ¢6ziinme deneyleri SEM
goriintiileri; (E) %50 Gilaburu, (F) %100 Gilaburu

Cizelge 10.3 Farkl yiizdelerde gilaburu varliginda 1 giinliik ¢éziinme deneyleri
sonucunda elde edilen kalsiyum oksalat as1 kristallerinin boyut ve standart sapma

degerleri
Katilan Dikdortgensel
Gilaburu Boy (um) En (um) Boy/En Orani
Suyu Miktari L. Won LW
%0 2,66 (+1,72) 1,16 (£0,51) 2,29
%1 2,59 (£1,28) 1,24 (+£0,48) 2,09
%S5 2,51 (£1,04) 1,08 (+0,36) 2,32
%10 3,48 (+1,46) 1,63 (£0,55) 2,14
%50 2,38 (£1,11) 1,24 (+£0,48) 1,92
%100 2,02 (£0,96) 1,14 (+£0,52) 1,77

Sekil 10.3 ve Sekil 10.4’de de goriildiigii gibi kristal morfolojilerinde gozle goriiliir bir

degisiklik olmamistir. Deney setindeki gilaburu katilmayan kontrol tiipii dahil biitiin

orneklerdeki ortalama kristal boyu as1 kristallerinin baglangi¢c boyu olan 3,86 um‘den

kiigiiktiir. Bu baslica etkinin c¢alkalamadan kaynakli oldugu diisliniilmektedir.

Numuneler kendi aralarinda incelendiginde gilaburu katkisi ylizdesinin artisi
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dogrultusunda kristal boylarinda diisme goézlemlenmektedir. Bu boyut degisiminin ise
gilaburu katkisinin sonucu oldugu disiiniilmektedir. Numuneler arasinda %10’luk
gilaburu katkis1 bulunan numune diger numunelerden farkli olarak %0 katkilidan da
yiiksek sonu¢ gostermistir. Ancak bu sonucun hatali oldugu daha sonra yapilan BET
analizi ile de dogrulanmistir. Bunun nedeninin homojen dagilim olmayan alanlardan
elde edilen SEM goriintiileri {izerinde hesap yapilmasindan kaynaklandig

diisiiniilmektedir. Kristal enlerinde kayda deger diizenli bir diisiis gdzlemlenmemistir.

Diger seti olusturan 1 aylik ¢oziinme deneyleri sonucunda farkli gilaburu katkisi
yiizdelerinde bulunan kristallerin SEM goriintiileri Sekil 10.5 ve Sekil 10.6’de
goriilmektedir. SEM goriintiilerinden yapilan o6l¢iimler sonucu elde edilen kristal

boyutlart ise Cizelge 10.4’de verilmistir.

&,

10kV  X5,000 5S5um 0000 14 40 SEI

C‘

%

T g TR
10kV  X5,0000 5pm 0000 14 40 SEI q0kV  X5,000  5um 0000 14 40 SEI

Sekil 10.5 Farkli yiizdelerde gilaburu varliginda 1 aylik ¢6ziinme deneyleri SEM
goriintiileri; (A) %0 Gilaburu, (B) %1 Gilaburu, (C) %5 Gilaburu, (D) %10 Gilaburu
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10kV  X5,000  5pm

0000 1440 SI 3 10kV

X5,000 Sum 0000 14 40 SEI

Sekil 10.6 Farkli yiizdelerde gilaburu varliginda 1 aylik ¢6ziinme deneyleri SEM
goriintiileri; (E) %50 Gilaburu, (F) %100 Gilaburu

Cizelge 10.4 Farkli yiizdelerde gilaburu varliginda 1 aylik ¢6ziinme deneyleri
sonucunda elde edilen kalsiyum oksalat as1 kristallerinin boyut ve standart sapma

degerleri
Katilan Dikdortgensel
Gilaburu Boy (um) En (um) Boy/En Orant
Suyu Miktar1 L. Wor LW
%0 2,63 (£1,23) 1,23 (£1,19) 2,14
%1 2,58 (+1,23) 1,23 (£1,45) 2,10
%S5 2,79 (£1,51) 1,51 (£1,34) 1,85
%10 2,43 (£1,08) 1,08 (£1,55) 2,25
%50 2,37 (£1,28) 1,28 (£1,21) 1,85
%100 2,09 (£1,12) 1,12 (£0,96) 1,87

Sekil 10.5 ve Sekil 10.6’da da goriildiigii gibi 1 aylik numunelerde de 1 giinliik
numuneler gibi kristal morfolojilerinde gozle goriiliir bir degisiklik olmamistir. Deney
setindeki gilaburu katilmayan kontrol tiipii dahil biitiin 6rneklerdeki ortalama kristal
boyu asi1 kristallerinin baglangic boyu olan 3,86 um‘den kiigiiktiir. Ayni etki 1
giinliiklerde de gozlemlendigi i¢in bu baslica etkinin calkalamadan kaynakli oldugu
daha da fazla ihtimal kazanmistir. Numuneler kendi aralarinda incelendiginde gilaburu

katkis1 yiizdesinin artis1 dogrultusunda kristal boylarinda diisme gozlemlenmektedir. Bu
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boyut degisiminin ise gilaburu katkisinin sonucu oldugu diisiiniilmektedir. Numuneler
arasinda %>5’lik gilaburu katkis1 bulunan numune diger numunelerden farkli olarak %0
katkilidan da yiiksek sonu¢ gostermistir. Ayni tip hata 1 giinliik numunelerde %10
katkilida goriilmiistii. Sonugtaki bu hatanin diger hata gibi homojen dagilim olmayan
alanlardan elde edilen SEM goriintiileri iizerinde hesap yapilmasindan kaynaklandig:
disiiniilmektedir. Bu setteki kristal enlerinde de kayda deger diizenli bir diisiis

gozlemlenmemistir.

1 giinliik ve 1 aylik setler Cizelge 10.5’deki gibi kendi aralarinda karsilastirildigin
goriilmiistiir ki ayn yiizdeki katkilar kullanilan numunelerin boylar1 arasinda kayda
deger farklar olmadig1 goriilmektedir. Bu da gostermektedir ki gilaburu katkisinin ve
calkalamanin etkisi 1 giin ile sinirlidir. 1 gilinde ¢alkalama etkisi maksimuma ulastigi

gibi organik olan gilaburu da 1 giinden sonra etkisini kaybetmektedir.

Cizelge 10.5 Farkl yiizdelerde gilaburu varliginda 1 giinliik ve 1 aylik ¢6ziinme
deneyleri sonucunda elde edilen kalsiyum oksalat as1 kristallerinin boyut degerleri

karsilastirmasi
1 Giinliik Set 1 Aylik Set
_ Dikdortgensel Dikdortgensel
=
v Boy/En Boy/En
Boy (um) En (pm) Boy (um) En (pm)
Orani Orani
Lort WOIT Lon/ Wort Lort Wort Lort/ Wort
%0 | 2,66(£1,72) | 1,16(x0,51) 2,29 2,63(x1,23) | 1,23(%1,19) 2,14
%1 | 2,59(%1,28) | 1,24(%0,48) 2,09 2,58(%1,23) | 1,23(x1,45) 2,10
%5 | 2,51(%1,04) | 1,08(%0,36) 2,32 2,79(x1,51) | 1,51(x1,34) 1,85
%10 | 3,48(%=1,46) | 1,63(£0,55) 2,14 2,43(%1,08) | 1,08(%1,55) 2,25
%50 | 2,38(%=1,11) | 1,24(+0,48) 1,92 2,37(£1,28) | 1,28(x1,21) 1,85
%100 | 2,02(£0,96) | 1,14(%0,52) 1,77 2,09(x1,12) | 1,12(x0,96) 1,87
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Artan gilaburu ylizdesine bagli olarak kristal boyutlarindaki degisim BET analizi
sonucu elde edilen yiizey alani sonuglartyla da goriilmiistiir. Yapilan BET analizi
sonuglar1 Cizelge 10.6’da verilmistir. Gram numune bagina ylizey alan1 miktar1 gilaburu
katkis1 yiizdesi arttik¢a artis gostermektedir. Yiizey alanindaki artis biiyiik kristallerin
daha kiiciik kristaller haline gelerek toplam yiizey alanimi arttirdigini gostermektedir.
Ancak bu analizde de goriildiigii gibi 1 giinliik ve 1 aylik sonuglar birbirlerinden ¢ok
farkli degildir. Bu sonuglar da SEM fotograflarindan yapilan olgiimler ile uygunluk

gostermektedir.

Cizelge 10.6 Farkl yiizdelerde gilaburu varliginda 1 giinliik ve 1 aylik ¢6ziinme
deneyleri sonucunda kalsiyum oksalat as1 kristallerinin BET analizi degerleri

1 Giinliik Set 1 Aylik Set
Gilaburu Katki Miktar BET Yiizey Alam1 (m?*/gr) BET Yiizey Alani
(m?/gr)
%0 1,78 1,78
%10 2,23 2,17
%100 2,34 2,36

10.2 Gilaburu Katkisimin Sabit Baslangi¢ Asir1 Doygunlugunda Spontane
Kristalizasyon Deneylerinde Kalsiyum Oksalat Kristallerinin Morfolojilerine

ve Boyutlarina Etkisi

Gilaburu katki maddesinin kalsiyum oksalat kristal olusumu sirasinda boyut ve
morfolojiye etkisinin gézlemlenmesi igin 325.10° M baslangi¢ asirt doygunlugunda
sirast ile katkisiz ve 0,1 ml, 0,2 ml, 0,3 ml, 0,4 ml, 0,5 ml katkilar ile yapilan
deneylerden elde edilen numunelerin Sekil 10.6’daki SEM goriintiileri ve bu
gorintiilerden hesaplanan boyut ve sapmalar Cizelge 10.7°de verilmistir. Ayn1 6rneklere

ait farkl biiyiitmelerdeki diger SEM fotograflar1 Ek A-1’de gosterilmektedir.
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Sekil 10.7 Farkli miktarlarda gilaburu varliginda sabit baslangi¢ asir1 doygunlugunda
spontane kristalizasyon deneylerinde elde edilen kalsiyum oksalat kristallerinin SEM
goriintiileri; (A) Katkisiz, (B) 0,1 ml Gilaburu, (C) 0,2 ml Gilaburu, (D) 0,3 ml
Gilaburu, (E) 0,4 ml Gilaburu, (F) 0,5 ml Gilaburu
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Cizelge 10.7 Farkli miktarlarda gilaburu varliginda sabit baslangi¢ asir1 doygunlugunda
spontane kristalizasyon deneylerinde elde edilen kalsiyum oksalat kristallerinin boyut
degerleri karsilagtirmasi

Dikdortgensel Cicek
Gilaburu
Katkis1 Boy (um) En (um) Boy/En Orani Cap (um)
Miktar1
Lort Wort Lort/Wort Dort
Katkisiz 7,92 (£1,48) 3,12 (+0,69) 2,54 7,19 (£1,92)
0,1 ml 6,27 (£0,99) 2,86 (+0,52) 2,19 7,01 (£1,33)
0,2 ml 5,12 (£1,28) 2,35 (£0,68) 2,18 4,61 (+0,96)
0,3 ml 491 (x1,69) 2,24 (+0,83) 2,19 6,40 (£1,27)
0,4 ml 4,70 (x1,30) 1,89 (+0,83) 2,49 4,67 (x1,13)
0,5 ml 4,07 (£1,68) 2,01 (£0,91) 2,03 4.10 (x1,05)

Elde edilen SEM gorintiilerinde gorilmistir ki kalsiyum oksalat kristallerinin
yapilarinda gilaburu katkisindan kaynakli bir yapi degisimi meydana gelmemistir.
Cizelge 10.7°deki degerlerden goriilebilecegi gibi gilaburu katki miktar: arttik¢a olusan
kristal boyutlar1 diismektedir. Bu diizenli diisiis istisnai olarak yalnizca 0,4 ml ‘de kiigiik
bir diizensizlik gostermektedir. 0,4 ml‘de en ortalamasindaki fazla diislisiin SEM i¢in
secilen bolgelerde bazen homojen dagilim gdzlenmemesinden kaynaklandigi
disiiniilmektedir. Cicek seklindeki kristallerin  boyutlarinda kesin bir diizen

gozlenememektedir. Bunun nedeninin olusan kiigiik kristallerin topaklanmasindan

kaynaklandig1 diistiniilmektedir.
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10.3 Farkh Baslangic Asirn1  Doygunluklarimmn  Spontane Kristalizasyon
Deneylerinde Kalsiyum Oksalat Kristallerinin  Morfolojilerine ve

Boyutlarina Etkisi

Asirt doygunlugun kalsiyum siilfat kristalizasyonuna etkisini gozlemlemek i¢in
3,25.10% M, 5.10% M, 7.10* M ve 10.10" M’de baslangic asir1 doygunluklarinda
katkisiz olarak ve sabit 0,5 ml gilaburu katkis1 ile deneyler yapilip sonuglarinda elde
edilen numunelerin SEM goriintiileri Sekil 10.8 ve Sekil 10.9°da verilmistir. Boyut ve
sapma degerleri Cizelge 10.8’de verilmistir. Ayn1 orneklere ait farkli biiyiitmelerdeki

diger SEM fotograflar1 Ek A-2’de gosterilmektedir.

y v
, SUNEE e | ,
10.0kVY  X1,000 10um WD 15.0mm TUBITAK SEI 50kv  X1,000 10pm WD 14.7mm
8 . =

b s AL R G s d o ¥
TUBITAK 50kY  X1,000 10um WD 15.0mm TUBITAK SEI 50kvY  X1,000 10pm WD 14.7mm

Sekil 10.8 Farkli baslangi¢ asir1 doygunluklarda spontane kristalizasyon deneylerinde
elde edilen kalsiyum oksalat kristallerinin SEM gériintiileri; (A) 3,25.10 M,
(B) 5.10* M, (C) 7.10* M, (D) 10.10* M
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Sekil 10.9 Farkli basglangic asir1 doygunluklarda 0,5 ml gilaburu katkisi ile spontane
kristalizasyon deneylerinde elde edilen kalsiyum oksalat kristallerinin SEM goriintiileri;
(A) 3,25.10% M, (B) 5.10™* M, (C) 7.10* M, (D) 10.10”* M

Cizelge 10.8 Farkli baslangi¢ asir1 doygunluklarinda katkisiz ve 0,5 ml gilaburu
varliginda spontane kristalizasyon deneylerinde elde edilen kalsiyum oksalat
kristallerinin boyut ve degerleri

Dikdortgensel Cicek
Baslangi¢
Katki Boy (um) En (um) Boy/En Cap (um)
oy (um n (um ap (um
Asin Miktar1 i " Oram P
Doygunlugu
Lort Wort Lort/Wort Dort
3,25.10* M | Katkisiz | 7,92 (+1,48) | 3,12 (+0,69) 2,54 7,19 (£1,92)
325.10°M | 0,5ml | 4,07 (£1,68) | 2,01 (£0,91) 2,03 4.10 (£1,05)
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Cizelge 10.8 Farkli baglangic asir1 doygunluklarinda katkisiz ve 0,5 ml gilaburu
varliginda spontane kristalizasyon deneylerinde elde edilen kalsiyum oksalat
kristallerinin boyut ve degerleri(devam)

5.10°M Katkisiz | 8,78 (£1,27) | 3,15 (x0,54) 2,79 8,85 (£1,02)
5.10°M 0,5ml | 5,53 (£1,01) | 2,68 (+0,68) 2,06 6.23 (=1,27)
7.10* M Katkisiz | 9,17 (£0,86) | 3,54 (+0,25) 2,59 4,21 (£0,98)
7.10*M 0,5ml | 6,40 (£3,02) | 2,48 (+1,15) 2,58 7,92 (+0,75)
. 10,31
10.10° M | Katkisiz 5,14 (£1,86) 2,01 4,31 (x1,02)
(+4,82)
10.10% M 0,5ml | 7,30 (£2,38) | 2,84 (£1,05) 2,57 7,64 (£2,00)

Elde edilen SEM goriintiilerinde goriilmiistiir ki kalsiyum oksalat kristallerinin
yapilarinda gilaburu katkisindan kaynakli bir yapi degisimi meydana gelmemistir.
Cizelge 10,8’de de goriildiigii gibi baslangi¢ asir1 doygunlugunun artis1 olusan kristal
boyutlarinda artisa neden olmaktadir. Bu artis hem katkisiz deney ortaminda hem de
gilaburu katkili ortamda gergeklesmistir. Ancak farkli asirn doygunluklarda dahi
gilaburu etkisi gozlenmeye devam etmektedir. Katkili deneylerde de baslangic asiri
doygunlugunun atist kristal boyutunu arttirsa da katkisiz deneyler ile karsilastirildiginda
gilaburu katkili deney numunelerinin boyutlar1 daha kiiciiktiir. Daha yiiksek asiri
doygunluklarda da diger deneyler gibi cigek seklindeki kristal boyutlarinda bir diizene

rastlanamamastir.

Yiiksek asir1 doygunluklarda katkisiz ve katkili ortamlarda morfoloji degisimlerini
incelemek icin SEM goriintiilerinin yam sira 10.10* M’de katkisiz ve 0,5 ml gilaburu
olarak gergeklestirilen deneylerden elde edilen numuneler X-1s1m1 difraktometre analizi
(XRD) ile incelenmistir. Analiz sonucu sekil 10.10 ve sekil 10.11°de goriilmektedir.
Analiz sonucunda incelenen katkisiz ve gilaburu katkili numunelerin piklerinin COM

pikleri ile eslestigi ve yapilarinin degismedigi XRD sonuglari ile de ispatlanmis oldu.
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Sekil 10.10 10.10™* M baslangi¢ asirt doygunlugunda katkisiz spontane deneye ait XRD
diyagrami
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Sekil 10.11 10.10™* M baslangig asir1 doygunlugunda 0,5 ml gilaburu katkili spontane
deneye ait XRD diyagrami
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BOLUM 11

SONUC VE ONERILER

Dogal katki maddesi gilaburu suyu ile yapilan ¢oziinme deneylerinde goriilmiistiir ki
viicut sartlarina benzer sartlarda farkli oranlarda gilaburu katkisiyla bekletilen CaOx as1
kristallerinin boyutlarinda kiigiilme olmustur. Katkisiz kontrol numunesinin boyutunda
da kiiciilme gozlense de kiigiilme oranlar1 gilaburu oranimin artmasiyla artis
gostermistir. Katkisiz numunede ki kii¢iilmenin insan viicut ortamini simiile etmek i¢in
kullanilan c¢alkalamadan kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Kristal morfolojilerinde ise
degisim gozlemlenmemistir. 1 gilinliik ve 1 aylik gruplar halinde siirdiiriilen deneyler
sonunda elde edilen sonuglar paralellik gosterirken, 1 giinliik bekletmenin maksimum
etkiye ulagmak icin yeterli oldugu, elde edilen boyutlar arasinda kayda deger bir fark

olmadig1 goriilmistiir.

Sabit baslangi¢c asir1 doygunlugunda, farkli oranlarda gilaburu katkisi ile yapilan
deneylerde goriilmiistiir ki gilaburu katkisinin artmasia bagli olarak kristalizasyon
hizinda ve olusan kristal boyutlarinda diisiis gerceklesmistir. Yeteri kadar
kullanildiginda gilaburu katkis1 deney sartlar1 igerisinde kristalizasyonu tamamen de

durdurmay1 bagarmstir.

Farkli baslangi¢ asir1 doygunluklarinda sabit katki oranlarinda yapilan deneyler ile hem
gilaburu katkili hem de katkisiz ortamda yapilan deneylerde, baslangic asir1
doygunlugunun kristalizasyon hizinda da boyutunda da artisa neden oldugu
gorilmistir. Beklenildigi gibi gilaburu katkili deneylerde katkisiz deneylere gore
kristalizasyon hizlarinin ve olusan kristal boyutlarinin daha diistik oldugu goriilmiistiir.

Bu sartlar altinda da kristal morfolojisinde degisim gozlemlenmemistir.

Farkli baslangic konsantrasyonlarindaki c¢ozeltilerin, Gibbs serbest enerji degisimi,
cozelti asir1 doygunlugu, doygunluk indeksi ve relatif asir1 doygunluk degerleri
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MINEQL+  programi kullanilarak hesaplanmistir ve bdylece asir1 doygunlugun
etkisinin aragtirildigr deneylerde reaksiyon mertebesi 2,1071 olarak bulunmus olup,

kristal biiyiime kinetiginin genellikle yiizey reaksiyon kontrollii oldugu sdylenebilir.

Fenilsiiksinik asit ve benzensiilfonik asit ile yapilan spontane Kkristalizasyon
deneylerinde goriilmiistiir ki ¢ozelti igerisinde artan katki oranlar1 CaOx kristalizasyon
hizinda diismeye neden olmaktadir. Deney sartlari icerinde fenilsiiksinik asit ile CaOx
kristalizasyonu biiyiik oranda yavaslatilirken, benzensiilfonik asit ile tamamen

durdurulabilmistir.

Yapilan ¢aligmalar sonucunda goriilmiistiir ki fenilsiiksinik asit ve benzensiilfonik asit
CaOx kristalizasyonunun engellenmesinde kullanilabilecek katki maddeleridir.
Calismamizin temelini olusturan gilaburu da kristalizasyon engelleyici olarak iyi
sonuglar vermistir. Yeterli konsantrasyonlarda kullanildiginda gilaburu CaOx
kristalizasyonunu engellemede basarilidir. Ayrica dogal bir katki olmasi gilaburunun

biyomineralizasyon calismalarinda da kullanilabilmesine olanak vermektedir.

Yapilan ¢oziinme deneyleri ile goriilmiistiir ki gilaburu suyu CaOx kristalleri lizerinde
kiiciiltiicii etkiye sahiptir. Bu sonu¢ gilaburunun bdbrek tasi rahatsizligi olan kisilerde
kullanilmasma umut dolu yaklagsmamiza neden olmustur. Ayrica hali hazirda olusan
kristaller tizerindeki engelleyici etkisi de gilaburuyu oOnleyici tedavide On plana

¢ikarmaktadir.

Deneylerimiz sirasinda meyveden sikilmis numuneler kullanilmistir. Calismada
kullandigimiz numuneler ile piyasadan alinan hazir siselenmis iirlin arasinda yapilan
kargilastirma gostermistir ki taze meyveden kendi siktigimiz iiriin daha iyi sonug

vermektedir.
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EK-A

SPONTANE KRiSTALIiZASYON DENEYLERINE AIT SEM
GORUNTULERI

A-1 Sabit Baslangic Asir1 Doygunlugunda Spontane Kristalizasyon Deneylerine
Ait SEM Goriintiileri

&

TUBITAK SEI 100kY  X3,000 1um = WD 152mm

Sekil A.13,25.10* M baslangi¢ asir1 doygunlugunda katkisiz spontane kristalizasyon
deneyinden elde edilen kristallere ait 3000 biiyiitmede SEM goriintiisii
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’ Y
SEI  100kV X5000 1um WD 15.0mm

Sekil A.2 3,25.10™ M baslangi¢ asir1 doygunlugunda katkisiz spontane kristalizasyon
deneyinden elde edilen kristallere ait 5000 biiylitmede SEM goriintiisii
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TUBITAK SEI 10.0kY  X3,500 1um WD 14.9mm

Sekil A.3 3,25.10* M baslangi¢ asir1 doygunlugunda 0,1 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 3500 biiylitmede SEM goriintiisii
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TUBITAK SEI 100kY X5,000 1 pm_ WD 14.9mm

Sekil A.4 3,25.10™ M baslangi¢ asir1 doygunlugunda 0,1 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 5000 biiyiitmede SEM goriintiisii

TUBITAK . SEI 10.0kY  X3,500 1;.tm_ WD 14.9mm

Sekil A.5 3,25.10™ M baslangi¢ asir1 doygunlugunda 0,2 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 3500 biiyiitmede SEM goriintiisii
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\‘W\

TUBITAK SEI 100kY X5,000 1 pm_ WD 14.9mm

Sekil A.6 3,25.10™* M baslangi¢ asir1 doygunlugunda 0,2 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 5000 biiytitmede SEM goriintiisii

L,
TUBITAK 50KY  X3,500 1#"1 WD 15.0mm

Sekil A.7 3,25.10™ M baslangi¢ asir1 doygunlugunda 0,3 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 3500 biiyiitmede SEM goriintiisii
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TUBITAK SEI 50kY  X10,000 1um WD 15.0mm

Sekil A.8 3,25.10™ M baslangi¢ asir1 doygunlugunda 0,3 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 10000 biiyiitmede SEM goriintiisii

-

TUBITAK SElI 10.0kY 3,500 1pm_ WD 14.7mm

Sekil A.9 3,25.10™* M baslangi¢ asir1 doygunlugunda 0,4 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 3500 biiylitmede SEM goriintiisii
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TUBITAK SEI 100kY X5,000 1 pm_ WD 14.7mm

Sekil A.10 3,25.10* M baslangig asir1 doygunlugunda 0,4 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 5000 biiylitmede SEM goriintiisii

P
‘

TUBITAK SEI 10.0kY  X3,500 1;.tm_ WD 15.0mm

Sekil A.11 3,25.10™* M baslangic asir1 doygunlugunda 0,5 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 3500 biiylitmede SEM goriintiisii
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L

TUBITAK SEI 10.0kv  X5,000 1(.IITI_ WD 15.0mm

Sekil A.12 3,25.10 M baslangi¢ asirt doygunlugunda 0,5 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 5000 biiyiitmede SEM goriintiisii

A-2 Farkh Baslangic Asir1  Doygunluklarinda Spontane Kristalizasyon
Deneylerine Ait SEM Goriintiileri

.y

TUBITAK SEI 100kY  X5,000 1um_ WD 15.0mm

Sekil A.13 5.10* M baslangi¢ asir1 doygunlugunda katkisiz spontane kristalizasyon
deneyinden elde edilen kristallere ait 5000 biiyiitmede SEM goriintiisii

110



TUBITAK SEI 10.0kY  X3,500 1pm_ WD 15.2mm

Sekil A.14 5.10™* M baslangi¢ asir1 doygunlugunda 0,5 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 3500 biiyiitmede SEM goriintiisii

= %
o ‘4
TUBITAK SEI 5.0k X3,500 1um WD 15.0mm

Sekil A.157.10* M baslangi¢ asir1 doygunlugunda katkisiz spontane kristalizasyon
deneyinden elde edilen kristallere ait 3500 biiylitmede SEM goriintiisii
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TUBITAK SEl 50kv  X1,000 10pum WD 14.7mm

Sekil A.16 7.10™* M baslangi¢ asir1 doygunlugunda 0,5 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 1000 biiyiitmede SEM goriintiisii

TUBITAK SEI 50kY  X2,000 10um WD 14.7mm

Sekil A.17 10.10°* M baslangi¢ asir1 doygunlugunda katkisiz spontane kristalizasyon
deneyinden elde edilen kristallere ait 2000 biiyiitmede SEM goriintiisii

112



TUBITAK 10pum WD 14.4mm

Sekil A.18 10.10™* M baslangi¢ asir1 doygunlugunda 0,5 ml gilaburu katkili spontane
kristalizasyon deneyinden elde edilen kristallere ait 2500 biiyiitmede SEM goriintiisii
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