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Öz       

Kemik defektleri; tümör cerrahisi, kist enükleasyonları, enfeksiyonlar, konjenital ve gelişimsel malformasyonlar, trav-
ma, kist enükleasyonları gibi çeşitli nedenlerle oluşabilmektedir. Kemik defektlerinin onarımında çeşitli greft mater-
yalleri, distraksiyon ve yönlendirilmiş doku rejenerasyonu gibi teknikler uygulanmaktadır. Özellikle boyutları artan 
kemik defektlerinin iyileşme süresinin uzun olması, bu defektlerde estetik ve fonksiyonel olarak tam bir onarımın 
zorluğu araştırmacıları bu süreci hızlandırmak ve uygulanan tekniklerin etkinliğini arttırmak için yeni materyal ara-
yışlarına yönlendirmiştir. Bu derlemede hyaluronik asitin kemik iyileşmesine olan etkilerinden ve hyaluronik asitle 
yapılan hayvan deney çalışmalarındaki etkinliğinden bahsedilecektir.

Anahtar Kelimeler: Hyaluronik asit, kemik iyileşmesi

Abstract 
Bone defects could occur in various circumstances such as tumor surgery, cyst enucleation, infections, congenital and 
developmental malformations and trauma. Bone defects may be reconstructed with various grafting materials, distrac-
tion osteogenesis and guided tissue regeneration. The delayed healing process in greater defects cause esthetic and 
fuctional problems; thus researchers have started a pursuit of new materials to enhance both the healing process and 
the techniques applied. In this review, effects of hyaluronic acid on bone healing and efficiency of hyaluronic acid in 
animal model studies in the literature will be discussed.
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Giriş
Hyaluronik asit, ismini üronik asit içeren glassy (camlı) an-
lamına gelen Yunanca ‘hyalos’ kelimesinden almıştır. Hya-
luronan ya da hyaluronat olarak da bilinen hyaluronik asit 
lineer, non-sülfat, yüksek molekül ağırlıklı, dalsız bir gliko-
zaminoglikandır. İlk olarak Meyer ve Palmer 1934 yılında 
göz merceğinin arkasındaki boşlukta keşfetmişlerdir [1,2].
Hyaluronik asit, β-1,4-D-glukuronik asit ve β-1,3,N-asetil-
D-glukozamin zincir halkasıyla birbirine bağlanmış bir 

polisakkarittir. Hyaluronik asitin, düşük molekül ağırlıklı 
ve yüksek molekül ağırlıklı türevleri vardır [3,4].
Hyaluronik asitin; morfogenez hücre sinyali, matriks or-
ganizasyonu ve yara iyileşmesinde görev yapmakta oldu-
ğu, fibroblast ve miyofibroblastik proliferasyon sağlayarak 
TGF β-1’lerin (taşıyıcı büyüme faktörü) düzenlenmesinde 
rol aldığı belirlenmiştir. Tüm dokuların hücre dışı matrik-
sinde bulunan hyaluronik asitin bilinen hiçbir yan etkisi 
bulunmamaktadır [5,6]. 



Hyaluronik Asitin Kemik Onarımına Etkisi
Kemik iyileşmesi enflamasyon, onarım ve yeniden şekillen-
me olmak üzere üç aşamada gerçekleşir [7].  Tablo I ve Tab-
lo II ‘de çeşitli deney hayvanlarında oluşturulan kemik de-
fektlerinde hyaluronik asitin etkilerine örnekler verilmiştir.
Yapılan çalışmalarda hyaluronik asitin enflamasyonda 
önemli rol oynadığı açıklanmıştır. Hyaluronik asitin enfla-
masyondaki bu aktivitesinin dokudan dokuya farklılık gös-
teren moleküler ağırlığıyla ilgili olduğu düşünülmektedir. 
Düşük moleküler ağırlıklı hyaluronik asitin çeşitli sitokinleri 
uyardığı bilinmektedir [8]. Ayrıca hyaluronik asit, ekstrasel-
lüler matriks hücrelerinin yara bölgesine göçünü sağlayarak 
ve hyaluronik asit-fibrin pıhtı geçici iskeletini oluşturarak 
yara iyileşmesinin ilk basamağını organize etmektedir [6,9].
Kırık oluşumundan sonra 3-5 gün içerisinde oluşan granü-
lasyon dokusu içinde yüksek molekül ağırlıklı hyaluronik 
asit bol miktarda ve dağınık bir şekilde bulunur. Kırık iyileş-
mesi, granülasyon dokusunu takiben yumuşak kallus ve sert 
kallus oluşumu ile devam eder. Granülasyon doku matriksi 
enflamasyon bölgesi içine hücre migrasyonunu kolaylaştırır 
ve granülasyon dokusunun organizasyonunu sağlar [9]. 
Hyaluronik asit hem hücrelerle karşılıklı etkileşimde bulu-
narak hem de fizikokimyasal özellikleri sayesinde, hücre 
migrasyonunda fonksiyon görmektedir. Artan hyaluronik 
asit seviyesinin fibroblastların matriksten ayrılması ve mi-
tozisin gerçekleşmesi için temel teşkil ettiği gösterilmiştir. 
Direkt mitojenik aktivitesi ortaya konulamasa da indirekt 
bile olsa hücre proliferasyonunda önemli bir role sahip-
tir. Granülasyon doku matriksinin stabilizasyonuna imkan 
sağlamak için enflamasyonun hafifletilmesi gerekmekte-
dir. Hyaluronik asit, serbest radikallerin hücrelere zarar 
vermesini engelleyerek enflamasyonun hafifletilmesine 
yardımcı olmaktadır [10,11]. 
Yüksek molekül ağırlıklı hyaluronik asitin, osteoprogeni-
tör hücrelerin diferansiyasyonunda ve proliferasyonunda 
rol aldığı düşünülmektedir. Düşük molekül ağırlıklı olarak 
bulunan hyaluronik asit anjiojenik etkisi ile vaskülerizas-
yonda rol alır, ayrıca bölgeye enflamatuar hücrelerin göç 
etmesini sağlayan faktörlerin başında gelmektedir [12]. 
Hyaluronik asitin CD44 reseptörü aracılığı ile rezorbsiyon 
bölgesinde yer alan hücrelerce parçalandığı ve hücre içine 
alındığı düşünülmektedir. Rezorbsiyon bölgesinde oste-
oklast artışının, düşük molekül ağırlıklı hyaluronik asitin 
makrofaj hücrelerinin osteoklast hücrelerine dönüşümünü 

tetiklemesi sonucu olduğu düşünülmektedir [12].  Hyalu-
ronik asitin kemik metabolizması üzerine olan etkisi bir-
çok hücre ve protein ile etkileşimi sonucu olmaktadır [2].  
Hyaluronik asit; kondrosit, fibroblast, osteosit, osteoklast, 
osteoblast gibi hücreler ve OPN, kemik sialoproteini gibi 
proteinler ile etkileşime girer ve etkisinin büyük bir kısmı-
nı CD44 reseptörü aracılığı ile gerçekleştirir [13,14].
Hyaluronik asitin kemik rezorbsiyonunu artırıcı yöndeki 
etkisini osteoklastlara bağlanarak yaptığı belirtilmektedir. 
Osteoklastların kemik yüzeyine tutunmada OPN gibi hüc-
re adezyonunu sağlayan proteinlerin yanı sıra hyaluronik 
asiti de kullandığı bildirilmiştir [15].
Yüksek molekül ağırlıklı hyaluronik asitin M-CSF yolağı-
nı osteoklastlar üzerinde bulunan reseptörlere bağlanarak 
engellediği belirtilmiştir. MCS-F yolağının engellenmesi 
ile RANKL yolağının aktifleşmesini sağlayan enzimlerin 
salınımı bloke olur. Bu sayede yüksek molekül ağırlıklı 
hyaluronik asitin, osteoklastik matürasyonu engelleyerek 
kemik rezorbsiyonunu önlediği rapor edilmiştir [16].
Hyaluronik asit pek çok hayvan deney çalışmasında kulla-
nılmıştır [17-34]. Tablo 1’de yalnızca hyaluronik asit kul-
lanılarak yapılan hayvan deney çalışmalarına örnekler gös-
terilmiştir. Bu çalışmalarda rat, tavşan ve köpek gibi çeşitli 
hayvan türleri kullanılarak kemik iyileşmesine etkileri de-
ğerlendirilmiştir. Maksillofasiyal kemiklerde, femurda, ka-
fatası parietal kemiklerde çeşitli defektler oluşturulmuş, bir 
çalışmada da overektomi sonrası genel kemik yıkımı üze-
rindeki etkisine bakılmıştır. Maksillofasiyal alan hyaluronik 
asit uygulamalarında trabeküler kemiğin daha erken oluş-
tuğu, kemik matriksinin daha fazla organize olduğu, hücre 
çekirdeği sayısının daha az, BMP-2 ve OPN gibi osteojenik 
proteinlerin daha fazla olduğu [17], osteoblast ve kapiller 
hücre oranının arttığı [18], TGF- β4by osteoblastların sal-
gısı, osteositlerin ve kemik iliği hücrelerinin arttığı [19], 
mineralize kemik miktarı ve kemik iliği miktarının arttığı, 
osteoblast çizgilerinin daha yoğun olduğu [20] görülmüştür.
Femurda yapılan çalışmada, kavite tabanı ve duvarlarında 
daha kısa sürede yeni kemik oluşumu görüldüğü ve granü-
lasyon dokusunun yerini hızla yeni kemik iliğine bıraktığı 
görülmüştür  [21]. Overektomi sonrası, kemik yıkımını ön-
lediği, kemik mineral miktarını arttırarak kemik yoğunluğu-
nu koruduğu bildirilmiştir [22]. Parietal kemiklerde, kemik 
yoğunluğunun daha fazla olduğu bildirilmiştir [23,24].
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Tablo 1.  Yalnızca hyaluronik asitle yapılan hayvan deneyi kemik onarım çalışmaları
Çalışmanın Tipi ve Kullanılan   Hayvan   Hyaluronik Asit Tipi ve Dozu Sonuçlar
Erkek Holtzman ratlarda 1.sağ molar çekilip 
hyaluronik asit uygulanmış, sol taraf kontrol 
grubu olarak normal iyileşme sürecine 
bırakılmıştır.

%1 Hyaluronik Asit Jel (~0.1ml) Trabeküler kemiğin daha erken oluştuğu 
ve kemik matriksinin daha fazla organize 
olduğu görülmüştür. Hücre çekirdeği sayısı 
daha az, BMP-2 ve OPN gibi osteojenik pro-
teinlerin daha fazla olduğu görülmüştür  [17].

24 erkek Sprague Dawley ratında interpre-
maksiller suturalara, 1.grup yüksek molekül 
ağırlıklı hyaluronik asit, 2.grupta düşük 
molekül ağırlıklı hyalüronik asit ve 3.gruba 
kontrol grubu olarak aynı miktarda salin 
solüsyonu uygulanmıştır. 

Yüksek Molekül Ağırlıklı Hyaluronik 
Asit ve

Düşük Molekül Ağırlıklı Hyaluronik Asit

Yüksek molekül ağırlıklı hyaluronik asit 
uygulanan hayvanlarda, istatistiksel olarak 
yüksek osteoblast ve kapiller hücre skoru 
bulunmuştur. Kontrol grubunda ve düşük 
molekül ağırlıklı hyaluronik asit uygulanan 
hayvanlarda istatistiksel olarak anlamlı bir 
sonuç bulunamamıştır (p>0.05) [18].

32 erkek Yeni Zelanda tavşanında sağdaki 
defekte hyaluronik asit uygulanmış soldaki 
defekt kontrol grubu olarak bırakılmıştır.

0.1 ml Hyaluronik Asit Jel Yapılan immünohistokimyasal analizde hy-
aluronik asitle tedavi edilen tarafta kontrol 
grubuna göre TGF- β4by osteoblastların 
salgısı, osteositler, ve kemik iliği hücreleri 
özellikle 1 ve 2. haftalık dönemde anlamlı 
olarak daha fazla bulunmuştur [19].

5 tazı köpeğinin her iki taraf  alt çene 3. pre-
molar dişlerine hemiseksiyon uygulanmış 
ve distal kökleri çıkarılmıştır. 4 ay sonra 
periodontal ve endodontal lezyonlar 
birleştiğinde mesial kökte çıkarılmıştır. Bir 
taraftaki çekim soketine hyaluronik asit 
uygulanmıştır.

%1 Hyaluronik Asit Jel Kontrol grubunda mineralize kemik miktarı 
(47.80% ± 6.60%), kemik iliği miktarı  
(50.47% ± 6.38%) bulunurken test grubunda 
63.29% ± 9.78%  ve34.73%± 8.97% olarak 
bulunmuştur. Gruplar arasında istatistik-
sel olarak anlamlı fark bulunmuştur. Test 
grubundaki osteoblast çizgilerinin çekim so-
ketinin apikal ve orta 1/3’ünde daha yoğun 
olduğu görülmüştür [20].

Dişi Sprague-Dawley ratlarının 
femurlarında  kemik iliği çıkarılıp hyaluron-
ik asit uygulanmıştır. Kontrol amacıyla bir 
defekt daha açılıp kemik iliği uzaklaştılarak 
kapatılmıştır.

Yüksek Molekül Ağırlıklı Hyaluronik 
Asit (1900 kDa MA)

Hyaluronik asit grubunda 4. günden iti-
baren kavite tabanında ve duvarlarda yeni 
kemik oluşumu görülmeye başladığını, 
1. haftanın sonunda kavitenin tamamen 
trabeküler kemik ile dolduğunu ve ilk 
dönemde oluşan granülasyon dokusu-
nun yerini hızla yeni kemik iliği doku-
suna bıraktığını bildirmişlerdir. Kontrol 
grubunda ise yeni oluşan kemik dokunun 7. 
Günün sonunda görülmeye başladığını, 14. 
gün sonunda tamamen trabeküler kemik ile 
dolduğunu belirtmişlerdir [21].

Overektomi yapılmış sıçanlara oral 
olarak farklı dozlarda ve farklı moleküler 
ağırlıklarda (1,62 MDa 1mg/kg/gün ve 
0,5mg/kg/gün, 0,75 MDa 1 mg/kg/gün) 
8 gün boyunca verilen hyaluronik asitin 
etkilerini incelemişlerdir.

1,62 MDa 1mg/kg/ gün ve 0,5mg/kg/ 
gün, 0,75 MDa 1 mg/kg/gün, Hyaluronik 
Asit

Yüksek molekül ağırlıklı hyaluronik asit 
gruplarında (1,62 MDa MA) overektomi 
sonrası görülen kemik yıkımını önlediği, 
kemik mineral miktarını arttırarak, kemik 
yoğunluğunu koruduğunu bildirmiştir [22].

Sıçanların parietal kemikleri üzerinde 
oluşturdukları kemik boşluklarına bakteri 
eksopolisakkaritlerinden üretilen hyaluronik 
asit uygulamış, kontrol grubundaki kemik 
boşluklarını boş bırakmışlardır.

Yüksek Molekül Ağırlıklı Hyaluronik 
Asit

21 gün sonunda her iki gruptada boşlukların 
tamamen kemik ile dolduğunu bildirmiştir 
[23].

Sıçanların parietal kemiklerinde, bakteri 
eksopolisakkaritinden üretilen hyal-
uronik asit ile kontrol grubu kollajen ile 
doldurmuşlardır.

Hyaluronik Asit  Türevi (800 kDa) 15 gün sonunda radyografik ve histolo-
jik olarak değerlendirdikleri kesitlerde, 
deney gruplarının kemik yoğunluğunun 
%95,9±6,2 iken, kontrol gruplarında 
%17,8±18,1 oranında olduğunu 
bildirmişlerdir [24].
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Tablo 2’de hyaluronik asitin bir karışımın parçası olarak kul-
lanıldığı çalışmalara örnekler verilmiştir. Tavşan, rat ve do-
muzlarda açılan kemik defektlerinde hyaluronik asit içeren 
karışımların kemik iyileşmesine etkinliği değerlendirilmiştir. 
Hyaluronik asit ve allogreft kullanıldığında anlamlı olarak 
daha iyi iyileşme görülmüştür [25]. Spongioz kemik gref-
tiyle kullanıldığında her aşamada daha yüksek iyileşme 
dereceleri elde edilmiştir [26]. Emilebilir kollajen süngerle 
kullanıldığında kemik iyileşmesine anlamlı bir etkisi bu-
lunamamıştır [27]. Karbon nanotüpleri ile kullanıldığında 
kemik trabekül oluşum yüzdesi ve hücre çekirdeği sayısı 
artmıştır [28]. Jelatin hidrojel ve bifazik kalsiyum fosfat 
seramikle kullanıldığında daha hızlı kemik formasyonu ve 
kollajen mineralizasyonu görülmüş, osteopontin, osteokal-
sin ve kollajen tip-1’in pozitif boyandığı görülmüştür [29].
Polivinil alkol ve hidroksiapatit nanopartikülle karıştırıldı-
ğında kemik hacmi artışı yüzde yüz fazla bulunmuş, kom-
pakt kemik trabekülleri arasında fibrotik doku oluşumu 
gözlenmemiş, defekt tamamen iyileşmiştir [30]. Kondro-
itin 6-sülfat, dermatan sülfat ve %2.5 NaCl ile karıştırıl-
dığında kemik iyileşmesinin ve histolojik yapılanmanın 

daha iyi olduğu gözlenmiştir [31]. Megagen sentetik ke-
mik ve amin gruplarını içeren jelle karıştırıldığında etkili 
bir kemik onarımı görülmüş ve kemik yapım yıkımıyla ye-
niden düzenlenmenin dengesinin sağlandığı görülmüştür 
[32]. Kollagen sünger, otojen kemik ve Tri-LA ile karıştı-
rıldığında kemik onarımının daha fazla olduğu görülmüş, 
kansellöz greftle karıştırıldığında çok daha fazla iyileşme 
görülmüştür [33].
Sonuç
Hyaluronik asit; osteoartritte, göz cerrahisinde, plastik 
cerrahide, doku mühendisliğinde, periodontolojide, mak-
sillofasiyal cerrahide, temporomandibular eklem rahatsız-
lıklarının tedavisinde geniş bir kullanım alanına sahiptir. 
Bu makalede kemik iyileşmesindeki etkinliği incelenen 19 
hayvan deney çalışmasının sadece 1’inde istatistiksel ola-
rak anlamlı yararı bulunamamıştır. Hyaluronik asit prepa-
ratları, kemik onarımında etkili olan, bilinen herhangi bir 
yan etkisi bulunmayan güvenli bir medikamenttir. Mak-
sillofasiyal bölge kemik onarımında etkinliğini anlamaya 
yönelik daha fazla çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır.
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Tablo 2. Hyaluronik asitin bir karışımın parçası olarak kullanıldığı hayvan deneyi kemik onarım çalışmaları

Çalışmanın Tipi ve Kullanılan   Hayvan    
Hyaluronik Asit 

İçeren Karışım Tipi 
ve Dozu

Sonuçlar

Yeni Zellenda tavşanının proksimal tibia metafizinin 
ön bölümünde 5 mm çapında 4 boşluk. Defektler boş, 
hyaluronik asit, allogreft, allogreft+hyaluronik asit 
olacak şekilde kapatılmıştır.

Hyaluronik Asitin 
Benzil Esteri Allogreft

Grup 2 ve 4’te 3.haftada grup 1’den anlamlı olarak daha 
iyi iyileşme görülmüştür (p<0.05). 3 ve 6. Haftalarda grup 
4’te grup 2’yle karşılaştırıldığında anlamlı olarak daha iyi 
iyileşme görülmüştür. 6.haftada sadece grup 4 grup 1’e 
kıyasla daha iyi iyileşme göstermiştir (p<0.05). Rady-
olojik olarak, 3 ve 6. haftalarda grup 2 ve 4’te grup 1’e 
kıyasla daha iyi iyileşme gözlenmiştir (p<0.05) [25].

30 tane erkek tavşanın sağ tibiasında 3mm derinlik 
ve genişliğinde 2 kavite açılmıştır. Kavitelerden biri 
hyaluronik asit ve kemik greftiyle diğer kavite ise 
sadece kemik greftiyle doldurulmuştur.

Hyaluronik Asit Spon-
gioz Kemik Grefti

Kruskal- Wallis testiyle yapılan istatistiksel analizde, hy-
aluronik asit ve kemik greftiyle doldurulan kavitelerde 
çalışmanın her aşamasında kontrol grubuna göre daha 
yüksek dereceler elde edilmiştir [26].

30 Wistar ratının kafatasında 6 mm 4 defekt açılmış, 
defeklere 1) %1 hyaluronan, 2)%1’lik hyaluronik 
asit eklenmiş emilebilen kollagen sünger 3) salin 4) 
emilebilen kollagen sünger konup kapatılmıştır.

%1 Hyaluronan 
Emilebilir Kollajen 
Sünger

4. ve 8. Haftalarda tedavi grupları arasında anlamlı bir fark 
bulunamamıştır (p>0.05). Bu çalışmanın sınırlamalarına 
rağmen, %1 hyaluronik asit tek başına ya da başka bir 
taşıyıcıyla kullanıldığında kemik iyileşmesine anlamlı bir etkisi 
bulunamamıştır [27].

Streptozosinle diyabet yapılan ratların çekim so-
ketleri; normal kontrol, diyabetik kontrol, %1 hyal-
uronik asitle tedavi adilen diyabetli, hyaluronik asit-
karbon nanotüp karışımıyla tedavi edilen diyabetli 
olarak gruplara ayrılmıştır.

%1 Hyaluronik Asit
Karbon Nanotüpleri

14 gün sonra diyabetik kontrol hayvanlarında (%11.16 ± 5.10)  
kemik trabekül oluşum yüzdesi normal hayvanlardan (%41.92 
± 6.34) daha az bulunmuştur. Hyaluronik asit ya da hyaluronik 
asit- karbon nanotüplerinin karışımıyla tedavi edilen diyabe-
tik soketli hayvanlarda kemik trabekülü oluşum yüzdesi fazla 
bulunmuştur (%HY: 29.43 ± 3.29; %HY-CNT: 36.90 ± 3.07). 
Hyalüronik asit ya da hyaluronik asit- karbon nanotüpleriyle te-
davi edlien diyabetik rat soketlerinde hücre çekirdeği sayısı daha 
fazla bulunmuştur [28].

Yeni Zellanda türü beyaz tavşanda femurun yan 
yüzünde 4x5 mm olacak şekilde defekt açılmış hyal-
uronik asitle bifazik kalsiyum fosfat yerleştirilmiştir.

Hyaluronik Asit jel 
Bifazik Kalsiyum 
Fosfat Seramik
Jelatin Hidrojel

Daha hızlı kemik formasyonu ve kollajen mineralizasyonu 
olduğunu göstermiştir. Kemik matriksinin immünohisto-
kimyasal incelemesinde; osteopontin, osteokalsin ve kol-
lajen tip-1’in pozitif boyandığı görülmüştür [29].

14 minik domuzda 2x4 cm boyutlarında kranyal de-
fektler oluşturulmuştur. Grup 1, 5 ml hidrojel ve 1.25 
mg BMP-2, grup 2,  5 ml hidrojel ve grup 3, kontrol 
grubu olarak belirlenmiştir.

5 ml Hidrojel (hyal-
uronik asit, polivinil 
alkol, hidroksiapatit 
nanopartikül)
BMP-2

Kontrol grubunda ve hidrojel grubunda, olağan ossifikasyon 
görülmüş tam bir kemikleşme olmamıştır. Hidrojele  1.25 mg 
BMP-2 eklenen grupta, kemik hacmi artışı yüzde yüz daha 
fazla bulunmuştur (p=0.003) ve defekt tamamen iyileşmiştir. 
Histolojik incelemelerde, BMP eklenen grupta kompakt 
lameller kemik trabekülleri arasında fibrotik doku bulunmaz-
ken diğer gruplarda fibrotik dokulara rastlanmıştır. Hidrojel, 
3 ay içinde tamamen rezorbe olmuş ve herhangi bir yan et-
kiye neden olmamıştır [30].

5 mm genişliğinde defektler Wistar ratlarının her 
bir pariyetal kemiğine uygulanmıştır. Sağ pariyetal 
kemik hyaluronik asit, kondroitin 6 –sülfat, der-
matan sülfat ve %2.5 NaCl solüsyonu karışımıyla 
doldurulmuş, sol taraftaki defekt kontrol grubu 
olarak bırakılmıştır.

Hyaluronik Asit, 
Kondroitin 6 –Sülfat, 
Dermatan Sülfat ve 
%2.5 NaCl

Her iki defektte sinir ve damarlanmanın oluşumu 
gözlenmiştir. Anormal bir kemikleşme ya da bağ doku-
suyla iyileşmeye rastlanmamıştır. Tedavi edilen tarafta 
kontrol tarafına göre kemik iyileşmesinin (%95.1±3.2) ve 
histolojik yapılanmanın daha iyi olduğu gözlenmiştir [31].

Yeni Zellenda türü beyaz erkek tavşanda kafatasının 
her iki tarafında 9 mm genişliğinde defekler açılmıştır. 
Bir taraftaki defekte hyaluronik asit, amin gruplarını 
içeren jel ve megagen sentetik kemik karıştırılarak 
konulmuş diğer defekt kontrol grubu bırakılmıştır.

Sodyum Hyaluronat
Megagen sentetik ke-
mik Amin gruplarını 
içeren jel

4 hafta sonra kesitlerde yapılan incelemede etkili bir ke-
mik onarımı görülmüştür. 8 hafta sonraki incelemelerde 
olgun kemiğin oluştuğu, kemik yapım ve yıkımıyla ke-
mikte yeniden düzenlenmenin dengesinin sağlandığı 
görülmüştür.[32]

ZDF türü erkek ratların sol femurunda 3 mm 
genişliğinde defekt açılmıştır. 1. boş, 2. kollagen 
sünger ve kemik defektinden alınan kemik parçaları 
3. TriLA yok 4. TriLA ve kollajen, 5.  kollagen, hyal-
uronik asit ve TriLA, 6. kollagen, sülfatlanmış hyal-
uronik asit ve TriLA yapı eklenmiştir.

Streptokoklardan 
Üretilmiş Yerli Hyal-
uronik Asit
 Sülfatlanmış Hyaluronik 
Asit
Kollajen sünger
Otojen Kemik
TriLA

12 hafta sonunda, defekt bölgesine kollagen, sülfatlanmış 
hyaluronik asit ve TriaLA materyali eklenen diyabetli 
ratlarda kemik onarımının diyabeti olmayan ratlara göre 
daha fazla olduğu görülmüştür [33].

42 tane erkek Yeni Zellenda türü tavşanın tibiasında 
3 mm büyüklüğünde defekt açılmıştır. Hayvanlar 3 
gruba ayrılmıştır. 1.defekt boş, 2.defekt kansellöz 
greftle doldurulmuştur. 3.defekt kansellöz greft ve 
hyaluronik asit ile doldurulmuştur.

Hyaluronik Asit 
(Sodyum Hyaluronat, 
15 mg/ml)
Kansellöz Greft

Grup 2’de grup 1’e göre daha iyi kemik iyileşme görül-
ürken, grup 3’te grup 1 ve 2’ye göre çok daha fazla 
iyileşme görülmüştür [34].
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Maddi Destek ve Çıkar İlişkisi  
Çalışmayı maddi olarak destekleyen kişi/kuruluş yoktur 
ve yazarların çıkara dayalı bir ilişkisi yoktur.
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