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Oz

Kemik defektleri; tiimor cerrahisi, kist entikleasyonlari, enfeksiyonlar, konjenital ve gelisimsel malformasyonlar, trav-
ma, kist eniikleasyonlar1 gibi ¢esitli nedenlerle olusabilmektedir. Kemik defektlerinin onariminda ¢esitli greft mater-
yalleri, distraksiyon ve ydnlendirilmis doku rejenerasyonu gibi teknikler uygulanmaktadir. Ozellikle boyutlar1 artan
kemik defektlerinin iyilesme siiresinin uzun olmasi, bu defektlerde estetik ve fonksiyonel olarak tam bir onarimin
zorlugu arastirmacilari bu siireci hizlandirmak ve uygulanan tekniklerin etkinligini arttirmak i¢in yeni materyal ara-
yislarma yonlendirmistir. Bu derlemede hyaluronik asitin kemik iyilesmesine olan etkilerinden ve hyaluronik asitle

yapilan hayvan deney c¢aligmalarindaki etkinliginden bahsedilecektir.

Anahtar Kelimeler: Hyaluronik asit, kemik iyilesmesi

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.

Keywords: Hyaluronic acid, bone healing

Giris polisakkarittir. Hyaluronik asitin, diisiitk molekiil agirlikli

Hyaluronik asit, ismini {ironik asit igeren glassy (camli) an- V€ yliksek molekiil agrlikli tiirevleri vardir [3,4].

lamma gelen Yunanca ‘hyalos’ kelimesinden almistir. Hya- Hyaluronik asitin; morfogenez hiicre sinyali, matriks or-
luronan ya da hyaluronat olarak da bilinen hyaluronik asit ~ganizasyonu ve yara iyilesmesinde gorev yapmakta oldu-
lineer, non-siilfat, yiiksek molekiil agirlikli, dalsiz bir gliko- ~ gu, fibroblast ve miyofibroblastik proliferasyon saglayarak
zaminoglikandir. {1k olarak Meyer ve Palmer 1934 yilinda TGF B-1’lerin (tastyic1 biiyiime faktorii) diizenlenmesinde

g6z merceginin arkasindaki boslukta kesfetmislerdir [1,2]. ol aldig1 belirlenmistir. Tiim dokularin hiicre dis1 matrik-
sinde bulunan hyaluronik asitin bilinen hi¢bir yan etkisi

Hyaluronik asit, B-1,4-D-glukuronik asit ve -1,3,N-asetil-
bulunmamaktadir [5,6].

D-glukozamin zincir halkasiyla birbirine baglanmis bir
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Hyaluronik Asitin Kemik Onarimina Etkisi

Kemik iyilesmesi enflamasyon, onarim ve yeniden sekillen-
me olmak {izere iic asamada gercgeklesir [7]. Tablo I ve Tab-
lo IT ‘de ¢esitli deney hayvanlarinda olusturulan kemik de-
fektlerinde hyaluronik asitin etkilerine 6rnekler verilmistir.

Yapilan caligmalarda hyaluronik asitin enflamasyonda
onemli rol oynadig1 agiklanmistir. Hyaluronik asitin enfla-
masyondaki bu aktivitesinin dokudan dokuya farklilik gos-
teren molekiiler agirligryla ilgili oldugu diistiniilmektedir.
Diusiik molekiiler agirlikli hyaluronik asitin ¢esitli sitokinleri
uyardig1 bilinmektedir [8]. Ayrica hyaluronik asit, ekstrasel-
liller matriks hiicrelerinin yara bdlgesine gogiinii saglayarak
ve hyaluronik asit-fibrin pihti gecici iskeletini olusturarak
yara iyilesmesinin ilk basamagini organize etmektedir [6,9].

Kirik olusumundan sonra 3-5 giin igerisinde olusan granii-
lasyon dokusu i¢inde yiiksek molekiil agirlikli hyaluronik
asit bol miktarda ve dagimik bir sekilde bulunur. Kirik iyiles-
mesi, graniilasyon dokusunu takiben yumusak kallus ve sert
kallus olusumu ile devam eder. Graniilasyon doku matriksi
enflamasyon bolgesi igine hiicre migrasyonunu kolaylastirir
ve graniilasyon dokusunun organizasyonunu saglar [9].

Hyaluronik asit hem hiicrelerle karsilikli etkilesimde bulu-
narak hem de fizikokimyasal 6zellikleri sayesinde, hiicre
migrasyonunda fonksiyon gormektedir. Artan hyaluronik
asit seviyesinin fibroblastlarin matriksten ayrilmasi ve mi-
tozisin gergeklesmesi igin temel teskil ettigi gosterilmistir.
Direkt mitojenik aktivitesi ortaya konulamasa da indirekt
bile olsa hiicre proliferasyonunda énemli bir role sahip-
tir. Graniilasyon doku matriksinin stabilizasyonuna imkan
saglamak i¢in enflamasyonun hafifletilmesi gerekmekte-
dir. Hyaluronik asit, serbest radikallerin hiicrelere zarar
vermesini engelleyerek enflamasyonun hafifletilmesine
yardime1 olmaktadir [10,11].

Yiiksek molekiil agirlikli hyaluronik asitin, osteoprogeni-
tor hiicrelerin diferansiyasyonunda ve proliferasyonunda
rol aldig1 diistiniilmektedir. Diisiik molekiil agirlikli olarak
bulunan hyaluronik asit anjiojenik etkisi ile vaskiilerizas-
yonda rol alir, ayrica bdlgeye enflamatuar hiicrelerin go¢
etmesini saglayan faktorlerin basinda gelmektedir [12].

Hyaluronik asitin CD44 reseptorii aracilifi ile rezorbsiyon
bolgesinde yer alan hiicrelerce pargalandigi ve hiicre igine
alindig1 diisiiniilmektedir. Rezorbsiyon bolgesinde oste-
oklast artiginin, diisiik molekiil agirlikli hyaluronik asitin
makrofaj hiicrelerinin osteoklast hiicrelerine doniistimiini

128 = ORTADOGU MEDICAL JOURNAL 9 (3): 127-133, 2017

tetiklemesi sonucu oldugu diisiiniilmektedir [12]. Hyalu-
ronik asitin kemik metabolizmasi {izerine olan etkisi bir-
cok hiicre ve protein ile etkilesimi sonucu olmaktadir [2].
Hyaluronik asit; kondrosit, fibroblast, osteosit, osteoklast,
osteoblast gibi hiicreler ve OPN, kemik sialoproteini gibi
proteinler ile etkilesime girer ve etkisinin bilyiik bir kismi-
n1 CD44 reseptorii aracilifi ile gerceklestirir [13,14].

Hyaluronik asitin kemik rezorbsiyonunu artirict yondeki
etkisini osteoklastlara baglanarak yaptig1 belirtilmektedir.
Osteoklastlarin kemik yiizeyine tutunmada OPN gibi hiic-
re adezyonunu saglayan proteinlerin yani sira hyaluronik
asiti de kullandig bildirilmistir [15].

Yiiksek molekiil agirlikli hyaluronik asitin M-CSF yolagi-
n1 osteoklastlar iizerinde bulunan reseptorlere baglanarak
engelledigi belirtilmistir. MCS-F yolaginin engellenmesi
ile RANKL yolaginin aktiflesmesini saglayan enzimlerin
salmimi bloke olur. Bu sayede yiiksek molekiil agirlikl
hyaluronik asitin, osteoklastik matiirasyonu engelleyerek
kemik rezorbsiyonunu énledigi rapor edilmistir [16].

Hyaluronik asit pek ¢ok hayvan deney caligmasinda kulla-
nilmistir [17-34]. Tablo 1’de yalnizca hyaluronik asit kul-
lanilarak yapilan hayvan deney calismalarina 6rnekler gos-
terilmistir. Bu ¢aligmalarda rat, tavsan ve kdpek gibi ¢esitli
hayvan tiirleri kullanilarak kemik iyilesmesine etkileri de-
gerlendirilmistir. Maksillofasiyal kemiklerde, femurda, ka-
fatasi parietal kemiklerde cesitli defektler olusturulmus, bir
caligmada da overektomi sonrasi genel kemik yikimi {ize-
rindeki etkisine bakilmistir. Maksillofasiyal alan hyaluronik
asit uygulamalarida trabekiiler kemigin daha erken olus-
tugu, kemik matriksinin daha fazla organize oldugu, hiicre
cekirdegi sayisinin daha az, BMP-2 ve OPN gibi osteojenik
proteinlerin daha fazla oldugu [17], osteoblast ve kapiller
hiicre oranmin arttig1 [18], TGF- p4by osteoblastlarin sal-
gis1, osteositlerin ve kemik iligi hiicrelerinin arttig1 [19],
mineralize kemik miktar1 ve kemik iligi miktarmin arttigi,
osteoblast ¢izgilerinin daha yogun oldugu [20] goriilmiistiir.
Femurda yapilan ¢aligmada, kavite tabani ve duvarlarinda
daha kisa stirede yeni kemik olusumu goriildiigi ve granii-
lasyon dokusunun yerini hizla yeni kemik iligine biraktig
goriilmistiir [21]. Overektomi sonrasi, kemik yikimini 6n-
ledigi, kemik mineral miktarini arttirarak kemik yogunlugu-
nu korudugu bildirilmistir [22]. Parietal kemiklerde, kemik
yogunlugunun daha fazla oldugu bildirilmistir [23,24].
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Tablo 1. Yalnizca hyaluronik asitle yapilan hayvan deneyi kemik onarim ¢alismalari

Calismanin Tipi ve Kullanilan Hayvan

Hyaluronik Asit Tipi ve Dozu

Sonuclar

Erkek Holtzman ratlarda 1.sag molar ¢ekilip
hyaluronik asit uygulanmas, sol taraf kontrol
grubu olarak normal iyilesme siirecine
birakilmugtir.

%1 Hyaluronik Asit Jel (~0.1ml)

Trabekiiler kemigin daha erken olustugu
ve kemik matriksinin daha fazla organize
oldugu goriilmistiir. Hiicre ¢ekirdegi sayisi
daha az, BMP-2 ve OPN gibi osteojenik pro-
teinlerin daha fazla oldugu goriilmiistiir [17].

24 erkek Sprague Dawley ratinda interpre-
maksiller suturalara, 1.grup yiiksek molekiil
agirlikli hyaluronik asit, 2.grupta diisiik
molekiil agirlikli hyaliironik asit ve 3.gruba
kontrol grubu olarak ayn1 miktarda salin
soliisyonu uygulanmigtir.

Yiiksek Molekiil Agirlikli Hyaluronik
Asit ve

Diisiik Molekiil Agirlikli Hyaluronik Asit

Yiiksek molekiil agirlikli hyaluronik asit
uygulanan hayvanlarda, istatistiksel olarak
yiiksek osteoblast ve kapiller hiicre skoru
bulunmustur. Kontrol grubunda ve diisiik
molekiil agirlikli hyaluronik asit uygulanan
hayvanlarda istatistiksel olarak anlaml1 bir
sonu¢ bulunamamuistir (p>0.05) [18].

32 erkek Yeni Zelanda tavsaninda sagdaki
defekte hyaluronik asit uygulanmis soldaki
defekt kontrol grubu olarak birakilmistir.

0.1 ml Hyaluronik Asit Jel

Yapilan immiinohistokimyasal analizde hy-
aluronik asitle tedavi edilen tarafta kontrol
grubuna gore TGF- B4by osteoblastlarin
salgisi, osteositler, ve kemik iligi hiicreleri
ozellikle 1 ve 2. haftalik donemde anlamli
olarak daha fazla bulunmustur [19].

5 taz1 kopeginin her iki taraf alt ¢ene 3. pre-
molar dislerine hemiseksiyon uygulanmig
ve distal kokleri ¢ikarilmistir. 4 ay sonra
periodontal ve endodontal lezyonlar
birlestiginde mesial kokte ¢ikarilmistir. Bir
taraftaki ¢ekim soketine hyaluronik asit
uygulanmustir.

%1 Hyaluronik Asit Jel

Kontrol grubunda mineralize kemik miktar
(47.80% =+ 6.60%), kemik iligi miktari
(50.47% = 6.38%) bulunurken test grubunda
63.29% £ 9.78% ve34.73%=+ 8.97% olarak
bulunmustur. Gruplar arasinda istatistik-
sel olarak anlamli fark bulunmustur. Test
grubundaki osteoblast ¢izgilerinin ¢ekim so-
ketinin apikal ve orta 1/3’tinde daha yogun
oldugu goriilmiistiir [20].

Disi Sprague-Dawley ratlarmnin
femurlarinda kemik iligi ¢ikartlip hyaluron-
ik asit uygulanmistir. Kontrol amaciyla bir
defekt daha acilip kemik iligi uzaklastilarak
kapatilmistir.

Yiiksek Molekiil Agirlikl1 Hyaluronik
Asit (1900 kDa MA)

Hyaluronik asit grubunda 4. giinden iti-
baren kavite tabaninda ve duvarlarda yeni
kemik olusumu goriilmeye basladigini,
1. haftanin sonunda kavitenin tamamen
trabekiiler kemik ile doldugunu ve ilk
donemde olugsan graniilasyon dokusu-
nun yerini hizla yeni kemik iligi doku-
suna biraktigimni bildirmiglerdir. Kontrol
grubunda ise yeni olusan kemik dokunun 7.
Giliniin sonunda goriilmeye bagladigini, 14.
giin sonunda tamamen trabekiiler kemik ile
doldugunu belirtmislerdir [21].

Overektomi yapilmis siganlara oral
olarak farkli dozlarda ve farkli molekiiler
agirliklarda (1,62 MDa 1mg/kg/giin ve
0,5mg/kg/giin, 0,75 MDa 1 mg/kg/giin)
8 giin boyunca verilen hyaluronik asitin
etkilerini incelemislerdir.

1,62 MDa Img/kg/ giin ve 0,5mg/kg/
giin, 0,75 MDa 1 mg/kg/gilin, Hyaluronik
Asit

Yiiksek molekiil agirlikli hyaluronik asit
gruplarinda (1,62 MDa MA) overektomi
sonrasi goriillen kemik yikimini 6nledigi,
kemik mineral miktarin1 arttirarak, kemik
yogunlugunu korudugunu bildirmistir [22].

Siganlarin parietal kemikleri lizerinde
olusturduklar1 kemik bosluklarina bakteri
eksopolisakkaritlerinden iiretilen hyaluronik
asit uygulamis, kontrol grubundaki kemik
bosluklarini bog birakmislardir.

Yiiksek Molekiil Agirlikli Hyaluronik
Asit

21 giin sonunda her iki gruptada bosluklarin
tamamen kemik ile doldugunu bildirmistir
[23].

Sicanlarin parietal kemiklerinde, bakteri
eksopolisakkaritinden iiretilen hyal-
uronik asit ile kontrol grubu kollajen ile
doldurmuslardir.

Hyaluronik Asit Tiirevi (800 kDa)

15 giin sonunda radyografik ve histolo-
jik olarak degerlendirdikleri kesitlerde,
deney gruplarinin kemik yogunlugunun

%95,9+6,2 iken, kontrol gruplarinda
%17,8+18,1 oraninda oldugunu
bildirmislerdir [24].
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Tablo 2’°de hyaluronik asitin bir karisimin parcasi olarak kul-
lanildig1 ¢aligmalara 6rnekler verilmistir. Tavsan, rat ve do-
muzlarda acilan kemik defektlerinde hyaluronik asit iceren
karisgimlarin kemik iyilesmesine etkinligi degerlendirilmistir.
Hyaluronik asit ve allogreft kullanildiginda anlamli olarak
daha iyi iyilesme goriilmiistlir [25]. Spongioz kemik gref-
tiyle kullanildiginda her asamada daha yiiksek iyilesme
dereceleri elde edilmistir [26]. Emilebilir kollajen siingerle
kullanildiginda kemik iyilesmesine anlamli bir etkisi bu-
lunamamustir [27]. Karbon nanotiipleri ile kullanildiginda
kemik trabekiil olusum yiizdesi ve hiicre ¢ekirdegi sayisi
artmistir [28]. Jelatin hidrojel ve bifazik kalsiyum fosfat
seramikle kullanildiginda daha hizli kemik formasyonu ve
kollajen mineralizasyonu goriilmiis, osteopontin, osteokal-
sin ve kollajen tip-1’in pozitif boyandigi goriilmiistiir [29].
Polivinil alkol ve hidroksiapatit nanopartikiille karistirildi-
ginda kemik hacmi artis1 yilizde yiiz fazla bulunmus, kom-
pakt kemik trabekiilleri arasinda fibrotik doku olusumu
gbzlenmemis, defekt tamamen iyilesmistir [30]. Kondro-
itin 6-siilfat, dermatan stilfat ve %2.5 NaCl ile karistiril-
diginda kemik iyilesmesinin ve histolojik yapilanmanin

130 = ORTADOGU MEDICAL JOURNAL 9 (3): 127-133, 2017

daha iyi oldugu gozlenmistir [31]. Megagen sentetik ke-
mik ve amin gruplarimi igeren jelle karistirildiginda etkili
bir kemik onarimi goriilmiis ve kemik yapim yikimiyla ye-
niden diizenlenmenin dengesinin saglandig1 goriilmiistiir
[32]. Kollagen siinger, otojen kemik ve Tri-LA ile karisti-
rildiginda kemik onariminin daha fazla oldugu goriilmiis,
kanselloz greftle karistirildiginda ¢cok daha fazla iyilesme
gorilmistiir [33].

Sonu¢

Hyaluronik asit; osteoartritte, gdz cerrahisinde, plastik
cerrahide, doku miihendisliginde, periodontolojide, mak-
sillofasiyal cerrahide, temporomandibular eklem rahatsiz-
liklarinin tedavisinde genig bir kullanim alanina sahiptir.
Bu makalede kemik iyilesmesindeki etkinligi incelenen 19
hayvan deney ¢aligmasinin sadece 1’inde istatistiksel ola-
rak anlamli yarar1 bulunamamistir. Hyaluronik asit prepa-
ratlari, kemik onariminda etkili olan, bilinen herhangi bir
yan etkisi bulunmayan giivenli bir medikamenttir. Mak-
sillofasiyal bolge kemik onariminda etkinligini anlamaya
yonelik daha fazla calismaya ihtiya¢ duyulmaktadir.
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Tablo 2. Hyaluronik asitin bir karisimin pargasi olarak kullanildigi hayvan deneyi kemik onarim ¢alismalart

Hyaluronik Asit
Cahismanin Tipi ve Kullanillan Hayvan iceren Karisim Tipi Sonuclar
ve Dozu
Yeni Zellenda tavsaninin proksimal tibia metafizinin | Hyaluronik Asitin Grup 2 ve 4’te 3.haftada grup 1’den anlaml olarak daha
6n boliimiinde 5 mm ¢apinda 4 bosluk. Defektler bos, | Benzil Esteri Allogreft | iyi iyilesme goriilmistiir (p<0.05). 3 ve 6. Haftalarda grup
hyaluronik asit, allogreft, allogreft+hyaluronik asit 4’te grup 2’yle karsilagtirildiginda anlamli olarak daha iyi
olacak sekilde kapatilmistir. iyilesme goriilmiistiir. 6.haftada sadece grup 4 grup 1’e
kiyasla daha iyi iyilesme gostermistir (p<0.05). Rady-
olojik olarak, 3 ve 6. haftalarda grup 2 ve 4’te grup 1’e
kiyasla daha iyi iyilesme gozlenmistir (p<0.05) [25].
30 tane erkek tavsanin sag tibiasinda 3mm derinlik | Hyaluronik Asit Spon- | Kruskal- Wallis testiyle yapilan istatistiksel analizde, hy-
ve genisliginde 2 kavite agilmistir. Kavitelerden biri | gioz Kemik Grefti aluronik asit ve kemik greftiyle doldurulan kavitelerde

hyaluronik asit ve kemik greftiyle diger kavite ise
sadece kemik greftiyle doldurulmustur.

¢alismanin her agamasinda kontrol grubuna gore daha
yiiksek dereceler elde edilmistir [26].

30 Wistar ratinin kafatasinda 6 mm 4 defekt agilmus,
defeklere 1) %! hyaluronan, 2)%1°lik hyaluronik
asit eklenmis emilebilen kollagen siinger 3) salin 4)
emilebilen kollagen siinger konup kapatilmistir.

%1 Hyaluronan
Emilebilir Kollajen
Stinger

4. ve 8. Haftalarda tedavi gruplar arasinda anlamh bir fark
bulunamamistir  (p>0.05). Bu ¢aligmanin simirlamalaria
ragmen, %] hyaluronik asit tek basma ya da baska bir
tastyictyla kullamildiginda kemik iyilesmesine anlamh bir etkisi
bulunamamustir [27].

Streptozosinle diyabet yapilan ratlarin ¢ekim so-
ketleri; normal kontrol, diyabetik kontrol, %1 hyal-
uronik asitle tedavi adilen diyabetli, hyaluronik asit-
karbon nanotiip karisimiyla tedavi edilen diyabetli
olarak gruplara ayrilmstir.

%1 Hyaluronik Asit
Karbon Nanotiipleri

14 giin sonra diyabetik kontrol hayvanlarinda (%11.16 + 5.10)
kemik trabekiil olusum yiizdesi normal hayvanlardan (%41.92
+ 6.34) daha az bulunmustur. Hyaluronik asit ya da hyaluronik
asit- karbon nanotiiplerinin kanigimiyla tedavi edilen diyabe-
tik soketli hayvanlarda kemik trabekiilii olusum yiizdesi fazla
bulunmustur (%HY: 29.43 + 3.29; %HY-CNT: 36.90 + 3.07).
Hyaliironik asit ya da hyaluronik asit- karbon nanotiipleriyle te-
davi edlien diyabetik rat soketlerinde hiicre ¢ekirdegi sayis: daha
fazla bulunmustur [28].

Yeni Zellanda tiiri beyaz tavsanda femurun yan
yiizinde 4x5 mm olacak sekilde defekt agilmis hyal-
uronik asitle bifazik kalsiyum fosfat yerlestirilmistir.

Hyaluronik Asit jel
Bifazik Kalsiyum
Fosfat Seramik
Jelatin Hidrojel

Daha hizli kemik formasyonu ve kollajen mineralizasyonu
oldugunu gostermistir. Kemik matriksinin immiinohisto-
kimyasal incelemesinde; osteopontin, osteokalsin ve kol-
lajen tip-1’in pozitif boyandig1 gorilmustiir [29].

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

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

Kontrol grubunda ve hidrojel grubunda, olagan ossifikasyon
gOrlilmiis tam bir kemiklesme olmamustir. Hidrojele 1.25 mg
BMP-2 eklenen grupta, kemik hacmi artis1 yiizde yiiz daha
fazla bulunmusgtur (p=0.003) ve defekt tamamen iyilesmistir.
Histolojik incelemelerde, BMP eklenen grupta kompakt
lameller kemik trabekiilleri arasinda fibrotik doku bulunmaz-
ken diger gruplarda fibrotik dokulara rastlanmistir. Hidrojel,
3 ay i¢inde tamamen rezorbe olmus ve herhangi bir yan et-
kiye neden olmamistir [30].

5 mm genisliginde defektler Wistar ratlarinin her
bir pariyetal kemigine uygulanmistir. Sag pariyetal
kemik hyaluronik asit, kondroitin 6 —siilfat, der-

Hyaluronik Asit,
Kondroitin 6 —Siilfat,
Dermatan Stilfat ve

Her iki defektte sinir ve damarlanmanin olusumu
gozlenmistir. Anormal bir kemiklesme ya da bag doku-
suyla iyilesmeye rastlanmamistir. Tedavi edilen tarafta

matan siilfat ve %2.5 NaCl soliisyonu karigimiyla | %2.5 NaCl kontrol tarafina gore kemik iyilesmesinin (%95.143.2) ve
doldurulmus, sol taraftaki defekt kontrol grubu histolojik yapilanmanin daha iyi oldugu gozlenmistir [31].
olarak brrakilmustir.

Yeni Zellenda tiirii beyaz erkek tavsanda kafatasinin | Sodyum Hyaluronat | 4 hafta sonra kesitlerde yapilan incelemede etkili bir ke-

her iki tarafinda 9 mm genisliginde defekler agilmistir.
Bir taraftaki defekte hyaluronik asit, amin gruplarini
igeren jel ve megagen sentetik kemik karigtirilarak
konulmus diger defekt kontrol grubu birakilmistir.

Megagen sentetik ke-
mik Amin gruplarini
igeren jel

mik onarimi goriilmiistiir. 8 hafta sonraki incelemelerde
olgun kemigin olustugu, kemik yapim ve yikimiyla ke-
mikte yeniden diizenlenmenin dengesinin saglandigi
goriilmiistiir.[32]

ZDF tiirii erkek ratlarin sol femurunda 3 mm
genigliginde defekt agilmistir. 1. bos, 2. kollagen
stinger ve kemik defektinden alinan kemik pargalari
3. TriLA yok 4. TriLA ve kollajen, 5. kollagen, hyal-
uronik asit ve TriLA, 6. kollagen, siilfatlanmig hyal-
uronik asit ve TriLA yap1 eklenmistir.

Streptokoklardan
Uretilmis Yerli Hyal-
uronik Asit

Stilfatlang Hyaluronik
Asit

Kollajen siinger

Otojen Kemik

TrilLA

12 hafta sonunda, defekt bolgesine kollagen, siilfatlanmig
hyaluronik asit ve TriaLA materyali eklenen diyabetli
ratlarda kemik onarimmin diyabeti olmayan ratlara gore
daha fazla oldugu goriilmustiir [33].

42 tane erkek Yeni Zellenda tiiri tavsanin tibiasinda
3 mm buyiikliginde defekt agilmistir. Hayvanlar 3
gruba ayrilmistir. 1.defekt bos, 2.defekt kanselloz
greftle doldurulmustur. 3.defekt kanselloz greft ve
hyaluronik asit ile doldurulmustur.

Hyaluronik Asit
(Sodyum Hyaluronat,
15 mg/ml)

Kanselloz Greft

Grup 2’de grup 1’e gore daha iyi kemik iyilesme goriil-
iirken, grup 3’te grup 1 ve 2’ye gore ¢ok daha fazla
iyilesme goriilmiistiir [34].
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