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Sisplatin yukli PMMA: Mekanik ozellikleri, ylizey
analizi ve Saos-2 hiicre kiltura uzerine etkileri
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Amag: Genis rezeksiyon ve sistemik kemoterapiye ragmen, kemik tiimérlerinin seyrinde lokal niiks, me-
tastaz ve patolojik kiriklar ortaya ¢ikabilir. Metastatik lezyonlarin rezeksiyonu sonrasi olusan eksikligi dol-
durmak ve implantlar1 desteklemek i¢in antineoplastik ila¢ i¢eren kemik ¢imentosu uygulanmasmin, lokal
timor biiytimesi ve implant gevsemelerini 6nlemede faydali olabilecegi 6ne siiriilmiistiir. Bu ¢alismanim
amact, osteosarkom i¢in yaygin olarak kullanilan bir antineoplastik ila¢ olan sisplatinin ¢imentoya eklen-
mesinin kemik ¢imentosunun mekanik 6zelliklerine etkisinin olup olmadigini gostermek ve salinan sisp-
latinin Saos-2 hiicre kiiltiirii tizerine sitotoksik etkilerini aragarmakar.

Calisma plant: Yiiz mg ve 300 mg sisplatin tozu, 40 g cimento tozu ile karigtirilarak 2 grup kemik ¢imen-
tosu numunesi hazirlandi. Kontrol grubundaki kemik ¢imentosu numuneleri sisplatin icermemekteydi.
Mekanik analizler i¢in 4 nokta bitkme, sikisurma ve kayma testleri yapildi. Sitotoksisite analizi i¢in, nu-
muneler 15 giin boyunca Dulbecco’nun modifiye Eagle sivisinda inkiibe edildi. Toplanan sivilar, Saos-2
hiicre kiiltiiriine uyguland: ve hiicre canliligr olgildu. Yiizey analizleri, scanning elektron mikroskobu
(SEM) ile yapildi.

Bulgular: Sisplatin eklenmesi, kemik ¢cimentosunun mekanik 6zelliklerini degistirmedi. Salman sisplati-
nin Saos-2 hiicreleri tizerine sitotoksik etkileri oldugu saptandi. SEM analizleri ¢cimento 6rneklerinin yii-
zeyinde sisplatin graniillerinin varligini ortaya koydu.

Cikarimlar: Kemik ¢imentosundan salman sisplatin, konuldugu kemik ¢cimentosunun mekanik dayanik-
lilhgin etkilemeksizin sitotoksik 6zelligini korumaktadir. Sisplatin yiikli kemik ¢imentosu uygulamas, tii-
mor biiytimesinin lokal kontroliinde yardimer olabilir. Calismamizin, kemik kanserlerinin tedavisindeki
yeni uygulamalara 11k tutacagina ve gelecekteki caligmalar tegvik edecegine inaniyoruz.

Anahtar sozciikler: Kemik ¢cimentosu; osteosarkom; sisplatin.

Tedavi yontemlerindeki gelismelere paralel olarak, saglanmasin1 amaglamaktadir.”” Bunun igin genel ola-
kanserli hastalarin tahmini sagkalim stireleri de uzamus- rak tercih edilen yontem, polimetil metakrilat
tir.”! Bunun sonucunda da, metastaz ve patolojik kirik (PMMA) cimentoyla desteklenmis internal fiksasyon-
insidansi artmigtir. Patolojik kiriklarin tedavisi, agrinin dur.” Bununla birlikte altta yatan tiimér, implant yet-
giderilmesi ve fonksiyon kaybi olmadan sagkalimin mezligine yol acabilen kemik harabiyetiyle sonugclana-
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cak sekilde biiyiimeye devam edebilmektedir.” Ayrica
genis rezeksiyon ve sistemik kemoterapi uygulamasina
kargin lokal niiksler gelisebilmektedir.”

Polimetil metakrilat, farkli bir¢cok ilacin istenilen
viicut bolgelerine uygulanmasi i¢in kabul gérmis bir
tagiyteidir.™  Antineoplastik farmasotik eklenmis
PMMA kullanimu ile ilgili caligmalarin sayis1 yakin gec-
miste artis gostermektedir. Bu yeni yontemin, timér
biiyiimesini daha iyi kontrol altunda tutmak suretiyle
niiks insidansini ve uzak metastazlari azaltabilecegi ile-
ri siiriilmiistiir."’ Ayrica, bu uygulamayla tiimér osteoli-
zine bagli implant gevsemesinin 6nlenebilecegine ve
komplikasyonsuz sagkalimin uzatilabilecegine inanil-
maktadir.””

Bir antineoplastik ilacin PMMA’ya eklenebilmesi
icin, polimerizasyon siirecinde olusan 1stya karst kim-
yasal yapisini koruyabilmesi, PMMA’nin mekanik
ozelliklerini degistirmemesi ve PMMA’dan etkin haliy-
le salinabilmesi gerekmektedir. Metotreksat eklenmis
PMMA’nin mekanik 6zellikleri, saliim kinetigi ve de-
gisik timor hiicreleri tizerine etkileri detayll olarak
aragurilmigken, sisplatin eklenmis PMMA {izerine ya-
pilmig caligmalar daha az sayidadir.”* "

Bu c¢aligmanin amaci, sisplatin  eklenmesinin
PMMA’nin mekanik 6zelliklerini etkileyip etkilemedigi-
nin gosterilmesi ve salman sisplatinin osteosarkom hiic-

re kiiltiirt tizerine etkilerinin aragtirilmasidir. Hipotezi-
miz, PMMA’nin mekanik 6zelliklerinin sisplatin eklen-
mesiyle degismemesi ve sisplatinin PMMA’dan salina-
rak osteosarkom hiicreleri tizerine sitotoksik etki goste-
rebiliyor olmasidir.

Gere¢ ve yontem

Calisma Helsinki Bildirgesi’'ndeki kriterlere uymak-
tadir ve lokal etik kurulu tarafindan onaylanmustir.

Calismada, 40 g toz ve 20 ml sivi monomer igeren
diisiik viskoziteli PMMA (OrCem 3, Teknimed S.A.S.,
Vic En Bigorre, Fransa; lot no: 043/09344) kullanilds.
Sisplatin tozu Teva Pharmaceuticals Ltd. (Amsterdam,
Hollanda) firmasindan temin edildi. Mekanik ve hiicre
kiltiri deneyleri i¢in 3 grup PMMA 6rnegi hazirlan-
di. PMMA tozu ve likit monomer, vakum altinda 100
saniye boyunca ¢imento karisurict (MixOR; Smith&
Nephew, Memphis, TN, ABD) kullanilarak karigtiril-
d1. Bu karigtirma 6ncesinde, 100 mg (100 mg grubu) ve
300 mg (300 mg grubu) sisplatin tozu 40 g PMMA to-
zu ile steril bir kapta 100 saniye boyunca karigtrilarak
sisplatin igeren gruplar icin gereken sisplatin eklenmis
PMMA hazirlandi. Kontrol grubu sisplatin icerme-
mekteydi.

Sisplatin eklenmis PMMA’nin mekanik 6zellikleri-
ni degerlendirmek icin; ASTM-F451 ve ISO-5833

Sekil 1. Basma (a) ve kirlma (b) testleri icin hazirlanmis PMMA 6rnekleri. [Bu sekil, derginin www.aott.org.tr
adresindeki cevrimici versiyonunda renkli gorulebilir]
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Sekil 2. (a-c) Dort-nokta egme testinde drnegin kirilmasi.

standartlart dogrultusunda tniversal test makinesi
(MTS 858 Bionix II, Eden Prairie, MN, ABD) kullani-
larak 4 nokta egme, basma ve kirilma testleri uygulan-
di. Basma ve kirilma testi 6rnekleri 6 mm (0.1 mm)
capinda ve 12 mm (¢0.1 mm) yiiksekliginde silindirler-
di (Sekil 1a). Dort-nokta egme testi 6rnekleri 75 mm
(0.1 mm) uzunlugunda, 10 mm (0.1 mm) genisligin-
de ve 3 mm (20.1 mm) derinliginde dikdértgenlerdi
(Sekil 1b). Test verileri, veri toplama hiz1 10 Hz olan
bir kisisel bilgisayara ileri analiz i¢cin kaydedildi. Her
test grubu 10 6rnekten olugmaktaydi. Ornekler deney-
lerden 24 saat 6nce hazirland.

Dort nokta egme testinde 6rnekler, 5 mm/dk hizin-
da egilmeye sebep olan siirekli artan bir kuvvete maruz
birakildr (Sekil 2). Egilme degerleri 6rnek kirilana dek
kaydedildi. Her 6rnek i¢in egilme modiilii (E) ve egilme
kuvveti (B) megapaskal (Mpa) cinsinden hesaplandi.

Basma testinde ornekler, hizi 20 mm/dk olan kuv-
vete maruz birakild: (Sekil 3). Kuvvet, sapma ve zaman
verileri kaydedildi. Test, 6rnek deforme oldugunda ve-

ya tst esneme noktasi gecildiginde durduruldu. Bu
noktalarda uygulanan kuvvet degerleri de kaydedildi.
Her 6rnek igin basma kuvveti (C, MPa) ve katilik he-
saplandi.

Kirillma testinde 6rnekler, hizt 5 mm/dk olan dikey
makaslama kuvvetine maruz birakilmigur (Sekil 4).
Kuvvet, sapma ve zaman degerleri kaydedildi. Ornek
kirldiginda test durduruldu ve bu esnada uygulanan
kuvvet de kaydedildi. Her 6rnek i¢in makaslama kuvve-
ti (MPa) ve katlik hesaplandi.

Hiicre kiiltiiri deneylerinde, Saos-2 hiicreleri (Sap
Enstitiist, Ankara, Tiirkiye) %10 fetal bovin serumu,
penisilin ve streptomisin igeren Dulbecco’nun modifi-
ye Eagle ortaminda (DMEM), 37°C’de, %5 CO: ve
%95 nemli hava iceren bir inkiibatérde cogaltildi.
Konfluansta, hiicreler flasklardan tripsin ile ayristirildi.
Sitotoksisite analizi icin, hiicreler 96 kuyulu hiicre kiil-
tir plaklarma alindi. Her kuyu yaklasik olarak 5000
hiicre icermekteydi (Sekil 5). Polimetil metakrilat 6r-
nekleri 6 mm capinda 12 mm uzunlugunda silindirler-

Sekil 3. (a-c) Basma testinde 6rnegin deformasyonu. [Bu sekil, derginin www.aott.org.tr adresindeki cevrimici versiyonunda renkli gorilebilir]
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Sekil 4. (a-c) Kirllma testinde 6rnegin kirilmasi. [Bu sekil, derginin www.aott.org.tr adresindeki cevrimigi versiyonun-

da renkli gorulebilir]

di. Polimerizasyon esnasinda olusan 1sinimn zararh etki-
lerinden korunmak icin, DMEM ile inkiibasyondan 24
saat 6nce hazirlandi. Her grupta 4 6rnek vardi. Tlk de-
ney setinde, PMMA 6rnekleri 4 ml DMEM sivist i¢in-
de 4°C’de 24 saat bekletildi. Sonrasinda DMEM alind:
ve “1. gin ortami” olarak etiketlenip -80°C’de depo-

land1. Ayni 6rnek yeniden 4 ml DMEM ile 24 saat in-
kiibe edildi ve toplanan sivt “2. giin ortami” olarak ay-
n1 sekilde depolandi. Bu iglem 15 giin boyunca tekrar-
landt.

Ikinci set deneylerde, zamanin sitotoksisiteye etkisi-
ni degerlendirmek icin hazirlanan PMMA 6rnekleri 15

Sekil 5. (a-d) Isik mikroskobunda Saos-2 hucrelerinin gérinimi (6lcek boyu= 100 pm) [tripan mavisi x10 (a, b)
ve x40 (¢, d)]. [Bu sekil, derginin www.aott.org.tr adresindeki cevrimici versiyonunda renkli gorulebilir]
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Tablo 1. Dort-nokta egme testi sonuclari.
Grup 15N'da 50N‘da Yetmezlik Egilme modulii Egilme kuvveti
sapma (mm) sapma (mm) yiiklenimi (N) (MPa) (MPa)
Kontrol 0.49 1.74 114.62 3644.64 63.15
100 mg 0.21 1.49 113.42 3509.03 62.49
300 mg 0.07 1.32 109.81 3593.92 60.50

giin boyunca 4°C’de saklandi. Sonrasinda, érnekler 4
ml DMEM ic¢inde, 4°C’de 24 saat inkiibe edildi. Top-
lanan DMEM “ertelenmis ortam” olarak etiketlenip -
80°C’de depolandi.

Saos-2 hiicrelerine, depolanan ortamlardan 0.1 ml
uygulandiktan sonra 48 saat beklenildi. Sonrasinda
DMEM hiicre kuyularindan uzaklastirildi ve kuyulara
0.01 ml 3-(4,5-dimetil tiyazol-2-yl)-2,5-difenil tetra-
zolyum bromit (M'TT) (Chemicron, Merck Millipore,
Billerica, MA, ABD) eklendi ve 37°C’de 4 saat beklen-
di. M'T'T yagayan hiicreler tarafindan formazana cevril-
di. Formazan, izopropanol eklenerek ¢6zildi ve ho-
mojen mor renk elde edildi. Absorbans 6l¢timi 570 pm
dalgaboylu plaka olcer (Biotek pQuant Microplate
Spectrophotometer, BioTek Instruments, Inc., Wino-
oski, V'I', ABD) ile yapildi. Kontrol grubu i¢in 15, di-
ger gruplar icin 19 adet MTT testi yapildi. Sitotoksisi-
te etkisi canli hiicre orani seklinde ifade edildi.

Polimetil metakrilat yiizey analizi SEM (TEMGA-L
5400) kullanilarak yapildi. Her gruptan iki 6rnegin yi-
zey goriintiileri alindi ve “saliim 6ncesi” olarak etiket-
lendi. Sonrasinda bu 6rnekler 4 ml DMEM sivilart ige-
risine konuldu ve DMEM her 24 saatte bir 15 giin bo-
yunca degistirildi. Bu siirenin sonunda, yiizey goriintii-
leri alindi ve “salinim sonrast” olarak etiketlendi. Goriin-
tiller, graniil sayis/mmQ hesaplanarak kiyasland.

Istatistiksel analiz SPSS kullamilarak yapildi (SPPS
11.0.1 for Windows, Chicago, IL, ABD). Devamli de-
giskenler ortalama = standart sapma (SD) olarak ifade
edildi. Istatistiksel farkin hesaplanmast icin Wilcoxon
testi, Mann-Whitney U testi, Kruskal-Wallis testi ve
Friedmann testi kullanildi. P degerinin 0.05’ten kiigiik
oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Dért-nokta egme testlerinin sonuclarina gore, 3
grup arasinda egilme modiilii ve egilme kuvveti acisin-
dan anlamli fark bulunmad: (sirasiyla p=0.36 ve
p=0.84). Dort-nokta egme testlerinin ortalama deger-
leri Tablo 1’de verilmistir.

Ug grubun basma testinde elde edilen basma kuvvet-
leri arasinda anlamli fark yoktu (p=0.26). Kontrol grubu-

na gore 100 mg ve 300 mg gruplarinin katilik degerleri
anlamli olarak yiiksek bulundu (her karsilastirma icin
p<0.001). Yiiz mg ve 300 mg gruplarinin katlik degerle-
ri arasinda anlamli fark bulunmadi (p=0.53). Basma test-
lerinin ortalama degerleri Tablo 2’de verilmistir.

Kirilma testi sonuglarma gére, kirllma kuvveti ve
katlik degerleri acisindan 3 grup arasinda anlaml fark
bulunmadi (sirastyla p=0.13 ve p=0.65). Kirilma testle-
rinin ortalama degerleri Tablo 3’te verilmistir.

Sitotoksisite sonuglarina gore, 1. giin ortanuyla in-
kiibe edilen Saos-2 hiicre kiiltirlerinin hiicre canlilik
oranlari gruplar arasinda anlamli olarak farklilik gos-
termekteydi (kontrol grubunda %91.65, 100 mg gru-
bunda %64.88, 300 mg grubunda %37.99, p<0.001).
Benzer sekilde, 7. giin ve 15. giin ortamlariyla inkiibe
edilen hiicre kiiltiirlerinin de canliik oranlar1 gruplar

Tablo 2. Basma testi sonuclari.
Grup Yetmezlik Katilik Basma Basma
yiiklenimi kuvveti Modiilu
(N) (MPa) (MPa)
Control 2937.52 2956.79 102,86 1072,90
100-mg 3054.41 3772.91 106,43 1309,64
300-mg 3042.36 3846.43 105,30 1330,86
Tablo 3. Kirilma testi sonuclari.
Grup Yetmezlik Kirilma kuvveti Katilik
yiiklenimi (N) (MPa)
Kontrol 1 525.97 18,57 441.24
100 mg 1 554.63 19.12 457.39
300 mg 1 528.26 18.34 442 .32

Tablo 4. Hucre canlilik oranlari.

Canlihik\Grup Kontrol 100 mg 300 mg p value
1. gun canlilik (%) 91.65 64.88 37.99  <0.001
7. gun canlilik (%) 94.20 70.81 45.93 <0.001
15. gtin canlilik (%) 94.72 65.11 47.72 <0.05
Ertelenmis ortam canlilik (%)  91.65 65.72 37.50 <0.05
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arasinda anlamli fark saptandi (sirasiyla p<0.001,
p<0.05). MTT analizi sonuglar1 Tablo 4’te ve Sekil
6’da sunulmustur. “Gecikmis ortam” ile inkiibe edilen
hiicre kiiltiirlerinin canlhilik oranlari 3 grup arasinda
farklilik gosterirken (p<0.05), “gecikmis ortam” ve 1.
gilin ortamiyla inkiibe edilen kiiltiirlerin canlilik oranla-
r1 a¢isindan 3 grup arasinda fark bulunmad: (p>0.05).
Kontrol grubunun ve 100 mg grubunun giinlik hiicre
canlilik oranlari, grup icinde farklilik gostermezken
(p>0.05), 300 mg grubunda, 4. giin canlilik oran: 1. gii-
ne kiyasla anlamli olarak artmisti (p<0.05).

SEM analizinde sisplatin kiimeleri PMMA’ya tane-
cikli bir gériniim vermekteydi. Sisplatin kiimeleri 300
mg grubunda, 100 mg grubuna gore daha fazla yer kap-
lamaktaydi. Sisplatin taneciklerinin miktari, 15 giinlik
salinim sonrasinda azalmaktaydi. Salinim 6ncesi, 100 mg
ve 300 mg orneklerinin yiizeyinde yaklagik olarak sira-
styla 12.500 tanecik/mm’ ve 84.000 tanecik/mm’ bulun-
maktaydi. On beg giinliik salinim sonrasinda 6rneklerin
yiizeylerinde 7900 tanecik/mm’ ve 35.700 tanecik/mm’
bulunmaktaydi. Taneciklerin buyiiklikleri farkli oldugu
icin, gercek sisplatin miktarlar1 acisindan istatistiksel
kargilastirma yapilmasi miimkiin olmadi. PMMA 6rnek-
lerinin SEM gériintiileri Sekil 7 ve 8’de verilmistir.

Tartisma

Genis rezeksiyon ve yiiksek dozda sistemik kemote-
rapiye ragmen, iskelet timorlerinde lokal niiksler ve
uzak metastazlar gériilebilmektedir." """ Antineoplastik
ila¢ eklenmis PMMA kullaniminin, lokal niiksleri engel-
leyerek internal fiksasyonun 6mriinii uzatabilecegi diisii-
niilmektedir.”*”"""*"" Fakat antineoplastik ilacin polime-
rizasyon siirecindeki 1stya dayanabilmesi, PMMA’nin
mekanik ozelliklerini etkilememesi ve PMMA’dan aktif
formuyla salinabilmesi gerekmektedir."**"" Caligmamuz,
sisplatin eklenmesinin PMMA’nin mekanik 6zelliklerini
degistirmedigini ve Saos-2 hiicreleri tizerine sitotoksik
etki uygulayabildigini gostermistir.

Calismamizda bazi kisitlamalar bulunmaktadir. Ca-
ligma sirasinda PMMA’dan sisplatin salimim  kinetigi
aragtirilmamigtir. Ek olarak, PMMA yiizeyindeki sisp-
latin miktarmm kantitatif analizi salimm kinetiginin
daha iyi anlagilmasina yardimei olabilirdi. Tekrarlayict
basma yiiklenmesinin PMMA’dan sisplatin salinimina
etkisi olup olmadigmin veya PMMA 6rneklerinin tek-
rarlayicr yiiklenmeye bagl kiriklara daha duyarli olup
olmadiginin aragtirilmamasi ¢aligmamizin bagka bir ki-
sitlamastydi. Calismamizda salinim sonrast mekanik
degerlendirme yapilmanustir.

Polimetil metakrilata, basma ve egilme kuvvetleri
direncini etkilemeden 2 grama kadar metotreksat ekle-
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Sekil 6. Farkli Saos-2 hiicre gruplarinin canli hiicre oraninin giinluk
degisimi.

nebildigi gosterilmistir."*"” Kirk g PMMA tozuna 50
mg doksorubisin veya 50 mg sisplatin eklenmesi
PMMA’nin dayanikliligini etkilememektedir." Tki
gram doksorubisin ve 2 gram pamidronat eklendikten
sonra, 6 ay sivi ortamda bekletilmesine ragmen,
PMMA, basma ve gerilme dayanikliliginin %87’sini
koruyabilmektedir."” Bizim sonuglarimiz da literatiirle
uyumludur. Kirk g PMMA tozuna 100 mg ve 300 mg
sisplatin eklenmesi egilme ve kirtlma dayanikliligini et-
kilememistir. Basma testleri ise ilaglt gruplarda artmug
bir katilik degeri ortaya koymustur. Artmis katilikla
birlikte PMMA 6rneklerinin daha kirilgan olmasi bek-
lenmekteydi. Fakat basma kuvvetlerinde bir fark bu-
lunmamigtir. Sonuglarimiz, 40 g PMMA tozuna 300
mg’a kadar sisplatin eklenmesinin mekanik 6zellikleri
etkilemedigini gostermistir.

PMMA kullanimiyla, daha yiiksek dozda lokal ilag
konsantrasyonlarima ulagilabilmektedir.” Salinan ilacin
sistemik dolagima gecmesi kapiller sistem vasitastyla ol-
dugu icin yavag olmaktadir. Bébrek ve karaciger yoluy-
la atilimi da ilacin sistemik konsantrasyonunu ve yan
etkilerini azaltmaktadir.” Mestri ve ark., PMMA’dan in
vitro ve in vivo ortamda sisplatin salmimimin yavag ve
basta eklenen doza bagimli oldugunu gostermisler-
dir."" Seksen giiniin sonunda, iz vitro ortamda, %1 ve
%20 oraninda sisplatin iceren orneklerin (sisplatin
agirhigi/PMMA tozu agirlign) saldiklar: ilag miktarlar:
bastaki sisplatin miktarinin %3’iniin ve % 12’sinin sa-
lindigin1 saptamiglardir."” Fakat in vive testlerde, basta
eklenen ilacin yaklagik %52’sinin salindigini bulmus-
lardir."” Sonug olarak, cimento cevresindeki artmis da-
marlanmanin saliimi arttirdiging ileri siirmiiglerdir."”
Calismamuzda, her 24 saatte degistirilen ortam sayesin-
de hiicre digt sivi ile sisplatin klirensi taklit edilmeye ¢a-
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Sekil 7. Kontrol (a-c), 100 mg (d-f) ve 300 mg (g-i) gruplarinin salinim éncesi SEM gorintuleri.

listlmigtir. Sitotoksisitenin saliman ilag miktartyla dogru
orantili oldugu farz edilirse, caligmada, giinlikk hiicre
canlilik oranlarmin hemen hemen sabit oldugu, 15
glinliik stire¢ boyunca sabit bir sisplatin saliniminin ol-
dugu goriilmektedir. Ug yiiz mg sisplatin eklenmesi,
100 mg’a gore birinci giintin sonunda 1.73 kat fazla si-
totoksik etki yaratmigur. Ayni oran ilk hafta sonunda
1.54 ve 15. gliniin sonunda 1.36 idi. Bu sonugclar, sisp-

latin saliniminin bagtaki doza bagh oldugunu fakat bu
bagimliligin zamanla azaldigini desteklemistir.

Antineoplastik ila¢ ekli PMMA’nin sitotoksik etki-
leri in vivo ve in vitro ortamda calisilmistir.™™"* Dev
hiicreli timor, kolon, akciger ve meme kanseri hiicre-
lerinin biiyiimesinin sisplatin,""” doksorubisin," da-
unurobisin'” ve adriamisin"® eklenmis PMMA kullani-
muyla in vitro ortamda engellenebildigi gosterilmistir.
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Sekil 8. 100 mg (a, b) ve 300 mg (c, d) gruplarinin salinim sonrasi SEM géruntuleri.

Bizim ¢aligmamizda da, PMMA’dan salman sisplatin,
15 giin boyunca Saos-2 hiicreleri iizerine sitotoksik et-
ki yaratmigtir. Bu etki doza bagimlidir. Yiiksek ilag ige-
rikli grupta, olusan etki daha fazladir. On bes giinlik
saklama sisplatinin etkisini degistirmemistir.

Sisplatin eklenmesi PMMA’nin mekanik 6zellik-
lerini degistirmemektedir. Sisplatin icerikli PMMA
kullanimi, yiiksek ve sabit bir doku konsantrasyonu
saglayarak, daha az yan etkiyle kanser biiytimesinde
daha iyi bir lokal kontrol sunabilir. Ek olarak, sistemik
dolagima gegen az miktardaki ila¢ uzak metastazlarin
olugsmasini engelleyebilir. Farkl yiizey alanlarina sahip
PMMA o6rnekleriyle yapilacak salinim aragtirmalar: ve
daha uzun takipli iz vivo calismalar bu tir bir tedavi
seceneginin gelistirilmesine yardimer olacakar.

Cikar Ortiismesi: Cikar 6rtiismesi bulunmadig: belirtilmistir.
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