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Hiyaliironik Asit ve Tibbi Onemi

Hyaluronic Acid and Medicinal Importance

OZET Hiyaliironik asit; omurgalilarin epitelyal, néral ve bag dokularinmin hiicre dig1 matrisinde bu-
lunan bir polisakkarittir. Yiiksek nem tutma, biyouyumluluk ve viskoelastisite 6zellikleri nedeni ile
diinya gapinda yiiksek ticari degeri olan cesitli farmasotik, biyomedikal ve kozmetik tirtinlerin
6nemli bir bileseni haline gelmistir. Giiniimiizde antiinflamatuar ve antiédem &zelliklerinden do-
lay1 oftalmoloji, dermatoloji, ortopedi ve romatoloji alanlarinda siklikla kullanilmakta olup, son za-
manlarda dis hekimliginde de kullanimi bulunmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Hiyaliironik asit; biyolojik iiriin; glikozaminoglikan

ABSTRACT Hyaluronic acid is a polysaccharide found in the extracellular matrix of the epithelial,
neural, and connective tissues of the vertebrates. Because of its high moisture retention, biocom-
patibility and viscoelastic properties, this polymer has become a major component of major phar-
maceutical, biomedical and cosmetic products with high commercial value worldwide. Due to its
antiinflammatory and anti-edematous properties today, it is frequently used in ophthalmology, der-
matology, orthopedics and rheumatology fields and has also recently been used in dentistry.

Keywords: Hyaluronic acid; biological products; glycosaminoglycans

olumbia Universitesinde biyokimyaci olan (1934) Karl Meyer ve

John Palmer tarafindan, biiyiikbas hayvan goziiniin vitréz kismin-

dan daha 6nce bilinmeyen bir madde izole edilmistir. Bu maddenin
birinin tironik asit olan iki seker molekiilii icermesi nedeni ile, Yunanca
“hyalos” (cams1, cam gibi, seffaf) ve iironik asit terimlerinin birlesmesi so-
nucu olusturduklar: “hiyaliironik asit” (HA) adim1 6nermislerdir." 1940’11
yillara gelindiginde, diger hayvanlardan izole edilmis olsa da kimyasal ya-
pis1 net olarak ancak 1950’1i y1llarda aydinlatilmistir. Asit olarak izole edil-
mis, fakat fizyolojik kosullarda tuz yapisinda oldugu saptanmistir (sodyum
hiyaliironat). “Hiyaliironan” terimi, uluslararas: polisakkarit adlandirma-
siyla uyumlu olarak 1986 yilinda tanitilmig ve molekiiliin alabilecegi farkl
formlar1 da kapsayacak sekilde 6zdeglestirilmistir.” Negatif yiikli, yiksek
molekiil agirlikli, lineer yapili, glukozaminoglikan yapili bir mukopolisak-
karittir. D-glukuronik asit ve N-asetilglukozamin {initelerinin f(1-3) ve
p(1-4) glikozidik baglariyla birlesmesiyle olusan oldukea stabil bir yapidir
(Sekil 1).3 Tedavi amagh kullanimi 1960’l1 yillarda baglamis olup, Amerikan
Gida ve Ilag Dairesi tarafindan dolgu uygulamalarinda kullanimina izin ve-
rilmigtir.
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D-Glukuronik asit

NHCOCH;

N-asetilglukozamin

SEKIL 1: Hiyaliironik asit.

HA, goreceli olarak degisik miktarlarda olsa da
insanlar ve hayvanlarin tiim dokularinda bulun-
maktadir. Tim tiirlerde ve doku tiplerinde aym
kimyasal yapida bulunmaktadir. Bag dokusu, sino-
viyal s1v1, goziin vitrozii ve gobek kordonu gibi ha-
yati dokularin hiicre disi matriksini olusturan bir
glikozaminoglikandir.* Ekstraseliiler matriks ve pe-
rikiiler matrikste bulunmasinin yani sira intraselii-
ler olarak da bulundugu gosterilmistir. HA,
eklemlerde kikirdak yapiminin 6nemli bir pargasi-
dir. HA, kikirdak hiicreleri olan kondrositleri ¢ev-
relemekte ve su tutma potansiyeli ile eklemleri
basinca kars: direncli hale getirmektedir. Yagla bir-
likte eklemlerde HA miktar1 azalmaktadir. Kay-
ganlastirici etkisinin yani sira, serbest radikallerin
yol agt1g1 oksidatif hasara karsi koruyucu bir etkiye
ve yaralarin iyilesmesi {izerindeki potansiyel etkisi
ile birlikte antiinflamatuar 6zelliklere de sahiptir.
Akciger, bobrek, beyin ve kas dokusunda da 6nemli
miktarda bulunmaktadir.

Bu ¢alismada, giiniimiizde HA'nin tedavide ve
kozmetolojide siklikla kullanilmasindan hareketle;
kimyasal yapisi, biyosentezi ve biyodegradasyonu,
elde edilisi, biyolojik fonksiyonlari, kullanim alan-
lar1 ve toksisitesi konusunda var olan bilimsel bil-
gilerin derlenmesi amaglanmustir.

I BIYOSENTEZ VE BiYODEGRADASYON

HA’nin hiicresel sentezi 6zgiin ve yiiksek kontrollii
bir siirecgtir. Cogu glukozaminoglikanin sentezi
hiicrenin golgi aygitlarinca gerceklestirilmektedir.
Biyosentezi i¢in iiridin difosfo-glukuronik asit [iiri-
din difosfat (UDP-glukuronik asit)] ve UDP-N-ase-
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tilglukozamin gibi aktive edici 6nciil bilesiklere ih-
tiya¢ duyulmaktadir. UDP-glukuronik asit glikoz-
UDP-N-asetilglukozamin i
fruktoz-6-fosfattan baglayan ardigik birkag reaksi-

dan, ise
yonla sentezlenmektedir.’ Son olarak, bir tiir in-
tegral membran proteini olan hiyaliironan sentaz
enzimi ile HA sentezi gerceklestirilmektedir (Sekil
2). Bir HA zincirinin disakkaritlerle uzamasi i¢in
hiyaliironan sentazin en az alt1 farkli fonksiyonu
yerine getirmesi gerekmektedir. HA sentezi hiicre
icinde gerceklestirilmesine ragmen HA =zinciri
plazma membrani digina da ¢ikabilmektedir.®

HA, memelilerde yogun olarak deride sentez-
lenmektedir. Derideki bu sentezin hizinin cesitli
faktorlerden etkilendigi saptanmigtir. Cevresel ve
biyolojik faktorler viicuttaki HA miktarini degisti-
rebilmektedir. Glines 15111, sitokinler, diisiik pH,
meyve asitleri, lipopolisakkaritler sentezlenme hi-
zim1 artirir iken; glukokortikoidler, strojen ve
disiik sicaklik, sentezlenme hizini azaltabilmekte-
dir. Yaslanmanin ise sentezlenme hizini degistir-
medigi veya azalttig1 gozlenmisgtir.”

Memelilerde HA'nin biyodegradasyonu iig tiir
enzim araciligiyla gerceklestirilmektedir. Bunlar;
hiyaliironidaz (hiyaz), f-D-glukuronidaz ve -N-
asetil glukozaminidaz enzimleridir. Bu enzimler
cesitli formlarda, hiicre i¢inde ve serumda bulun-
maktadir. Genel olarak hiyaz, yiiksek molekiil agir-
Iikli HA’y1 daha kiigiik oligosakkaritlere ayirir iken,
p-D-glukuronidaz ve B-N-asetilglukozaminidaz,
olusan bu oligosakkaritlerin indirgen olmayan ter-
minal sekerlerini ¢ikararak daha kii¢iik parcalara
ayirmaktadir.® Bozunma tiriinleri olan oligosakka-
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$EKiL 2: Hiyaluronik asitin bakteriler ve omurgalilardaki biyosentez yolagi.

ritler ve ¢ok diisitk molekiil agirlikli hiyaliironan,
ayn1 zamanda proanjiyogenik 6zellik gostermekte-
dir.?

Hiyaliironidaz, interstisyel bariyerin 6nemli
bir bilegeni olan HA’nin hidrolizini katalize ederek
viskozitesini diistirmektedir. Boylece doku gegir-
genligini artirmaktadir. Bu nedenle hiyaliironidaz,
baz ilaglarin dagiliminmi artirmak ve dokulara ulag-
masint hizlandirmak amaciyla tedaviye ek olarak
kullanilabilmektedir. Ornegin; oftalmik cerrahide
lokal anesteziklerle birlikte yaygin olarak kullanil-
maktadir. Staphylococcus aureus, Streptococcus pyo-
genesve Clostridium perfringens gibi bazi bakteriler
viicut dokularindaki hareketliligini artirmak i¢in hi-
yaliironidaz tiretmektedirler. Bu durum, bagisiklik
sisteminin fagositleri tarafindan taninmalarin: 6nle-

yen antijenik bir maskelenme olarak da kabul edil-
mektedir.'!" 1

I [ZOLE EDILDIGi KAYNAKLAR

Polisakkaritlerin, 6zellikle glikozaminoglikanlar
gibi dogal biyoaktif bilesiklerin terapotik potansi-

78

yelleri bir¢ok arastirmayla incelenmektedir ve bu
aktiviteleri sayesinde yeni terapotiklerin gelistiril-
mesine olanak saglamaktadirlar.”” Ozellikle HA'nin
hem klinikte hem kozmetolojide kullaniliyor ol-
mas1 HA tizerinde yapilan arastirmalar1 ve dogal
olarak izole ediligine verilen 6nemi artirmigtir. HA
farkl: bir¢ok kaynaktan izole edilmektedir (Tablo
1). HA izolasyonu i¢in genellikle horoz ibigi, omur-
ilik, deri ve eklem sivis: gibi ¢esitli kaynaklar veya
bakteriler kullanilir iken; son zamanlarda yapilan
caligmalarda, HA’nin deniz canhilarindan da izole
edildigi goriilmektedir.’® Fermantasyon yoluyla
mikroorganizmalardan elde edilen HA'nin molekii-
ler safli1 oldukga yiiksektir.”” Izole edildigi kaynagin
tiiriine gore de molekiiler boyutu degismektedir.'®

I BIYOLOJIK FONKSIYONLARI VE
KULLANIM ALANLARI

HA, glintimiizde tip alaninda antiinflamatuar ve an-
tiddematoz 6zelliklerinden dolay1 oftalmoloji (ka-
tarakt cerrahisi), dermatoloji (estetik olarak gecici
deri doldurucusu), ortopedi (diz osteoartriti) ve ro-
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TABLO 1: Hiyallironik asit izolasyonunda kullanilan kaynaklar.
izole edildigi kaynak Doku/viicut sivisi
Horoz Horoz ibigi*®
insan Gobek kordonu, sinoviyal sivi, vitrdz humor, dermis, epidermis, idrar, serum?>26
Sican Akcider, bobrek, beyin, karacier, akdz humor?**!
Buytikbag hayvanlar Sigir burun kikirdagi®?
Koyun Eklem sivisi, medulla korteks, akciger®*3
Tavsan Renal papilla, bobrek, vitrdz, renal korteks, kas, karaciger, akéz humor:4
Bakteri Streptococcus tirleri*!

matoloji (romatoid artrit) dallarinda siklikla kulla-
nilmaktadir.* Dis hekimliginde kullanimi ¢ok yeni
olmakla birlikte: temporomandibuler eklem oste-
oartrit tedavisinde, iilseratif lezyonlarin tedavisinde
ve cerrahi operasyonlarda kullanilmaktadir.*®

HA’nin gesitli biyolojik fonksiyonlar1 bulun-
maktadir. Bunlar arasinda; eklem sinoviyal sivis1 ve
g0z vitroz sivisi gibi sivi bag dokularinin elastovis-
kozitesini korumak, doku hidrasyonunun kontrolii
ve su transportu, ekstraseliiler matrikste proteogli-
kanlarin supramolekiiler birlesimini saglamak yer
almaktadir. Ayrica, viicut homeostazinda, bagisik-
lik sisteminde, mitoz, timor gelisimi ve metastaz,
migrasyon ve inflamasyonda diizenleyici rolleri
mevcuttur. Anne ile fetiis arasindaki iligkiyi dii-
zenleyen gobek kordonunda bol miktarda bulun-
maktadir. Kaydiric1 6zelligiyle kaslarin, eklemlerin
ve tendonlarin hareketinde gorev almaktadir.>#*

HA, dogadaki en hidrofilik molekiillerden bi-
ridir, suda gok iyi ¢oziinmekte ve suya giiclii bir se-
kilde baglanarak dokulara hacim kazandirmaktadir.
Oyle ki 1 g HA 6 L suyu baglayabilme kapasitesine
sahiptir.*® Yapisi geregi ve dokulara oldukca
uyumlu olmasi cilt bakim {iriinlerinde de mitkem-
mel bir nemlendirici olarak kullanilmasina olanak
saglamaktadir.

Biyouyumlu olmas: ve immiinojenik olmamasi
ile birlikte HA’nin essiz viskoelastik dogas1 kli-
nikte, farmasotik teknolojide ve kozmetolojide yay-
gin olarak kullanilmasina olanak saglamaktadir.
Farmasotik amaglarla; oftalmik yolla uygulanan
ilaglarin gézde tutunma siirelerini artirici, nazal ve
pulmoner yolla uygulanan ilaglarin ¢éztinme hiz-
larin1 diizenleyici, implante ila¢ molekiillerini ta-
styict ve ¢ozlinme hizlarim diizenleyici ve
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parenteral uygulamalarda lipozomal tutunmay:
hizlandiric1 olarak ve gen tedavisinde koruma ve
hedeflemede kullanilabilmektedir.*

Embriyo implantasyon ¢aligmalarinda, in vitro
fertilizasyonda kiiltiir ortam1 olarak kullanilan al-
bumin yerine HA kullanilabilmektedir.***’ Kandan
elde edilen albumin, prion ve viriislerle kontamine
olabilmekte ve potansiyel olarak hastalik bulas-
tirma riski tasitmaktadir. HA’nin albumine alterna-
tif olarak kullanilabiliyor olmasi bu riskleri de
ortadan kaldirmaktadir.

HA, normal fizyolojik kosullar altinda, 1,4-4
mg/mL arasinda degisen konsantrasyonlarda bulu-
nan sinoviyal sivinin baglica bilesenlerinden biri-
dir. Osteoartrit hastaliginda eklemlerdeki HA
konsantrasyonu ve/veya molekiil agirlig: cesitli ne-
denlerden dolay: azalabilmektedir. Bu durum, si-
noviyal sivinin viskoelastisitesinde degisikliklere
ve eklemlerde fonksiyon kayiplarina neden olmak-
tadir. Bu nedenle eklemlere saflagtirilmig yiiksek
molekiil agirlikli HA enjeksiyonu ile eklemlerde is-
tenen reolojik 6zellikler geri kazandirilmakta ve
osteoartritin semptomlar1 hafifletilebilmektedir.>
HA’nin intraartikiiler enjeksiyonu Amerika Birle-
sik Devletleri, Kanada, Japonya ve Avrupa Bir-
ligi’nin bazi bolgeleri de dahil olmak iizere bir¢ok
iilkede osteoartrit tedavisi i¢in onaylanmistir. Ul-
kemizde de bu uygulama i¢in farkli molekiil agirhi-
ginda HA iceren ticari iirlinler bulunmaktadar.

GOz cerrahisinde HA, intraokiiler lenslerin
implantasyonunu kolaylastirmas ve cerrahi islem-
lerde yaralarin iyilestirilmesi ve rejeneratif siireg-
lerin hizlandirilmasi amaciyla viskoelastik jel
olarak kullanilmaktadir.”®>! HA’nin suyu baglama
ozelligi, onu suni gozyaslar i¢in ideal bir bilesen
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haline getirmekte ve piyasada mevcut bulunan baz:
gozyast damlalarinda yer almaktadir. HA, viskoe-
lastik bir madde olarak davranmasinin yani sira;
korneal, nazal mukozal, diyabetik ayak ve venoz
bacak iilseri gibi yaralarin iyilestirilmesinde de bi-
yolojik etkinlige sahiptir.*

Nisin (antimikrobiyal bir peptit), ¢ozelti veya
jel formunda antimikrobiyal bir biyopolimer elde
etmek i¢cin HA’ya baglanmistir. Bu modifiye HA,
test edilen ii¢ bakteri tiiriinde gii¢lii antimikrobi-
yal 6zellik sergilemistir. HA'nin yaralar icin sargi
bezlerinde, kontakt lenslerde, kontakt lensler i¢in
temizleme soliisyonlar1 ve kozmetik formiilasyon-
lar gibi ¢esitli iiriinlerde bakteriyel kontaminas-
yonu 6nlemek i¢in potansiyel bir materyal olarak
kullanilabilecegi kanitlanmigtir.>

Son zamanlarda HA, kardiyovaskiiler uygula-
malarda da oldukca efektif bulunmustur. HA, an-
tiadeziv 6zelliklerinden dolay1 vaskiiler greftler ve
stentler gibi kardiyovaskiiler implantlarin kan ile
uyumlarini artirmaktadir. Ornegin; ¢apraz bagh
HA ile kaplanmis biyomateryal yiizeyler, platelet
adezyonunu ve tromboz olusumunu azaltmakta-
dir.® Ayrica, siilfatlanmig HA tiirevlerinin heparin
benzeri 6zellikler gostererek kan pihtilagmasini en-
gelledigi gozlenmistir.>

Cesitli timor hiicrelerinde HA miktarinin art-
tiginm1 gosteren bir¢ok calisma bulunmaktadir. Hem
HA’nin hem de hiyaliironidazlar gibi eliminasyon

enzimlerinin, kanser ilerlemesi ile iligkili olabile-
cegi diisiniilmektedir. HA; hiicre biiyiimesi, farkli-
lasmasi ve metastaz gibi ekstraseliiler matriks
icindeki cesitli fonksiyonlardan sorumludur. HA
sentezinin asir1 ekspresyonu sonucu HA diizeyleri-
nin artmasinin tiimor hiicrelerinin biiytimesine ve
metastazin hizlanmasina yol a¢tig1 gosterilmigtir.®”
HA, sindirim sistemi kanserlerinde de ¢esitli biyo-
lojik aktivitelere sahiptir (Tablo 2). Bu tiir tiimérle-
rin Ozellikle CD44 gibi HA-spesifik reseptorlerin
asir1 ekspresyonuyla iligkili oldugu iyi bilinmekte-
dir. Bu nedenle HA-modifiye ila¢ dagitim sistemle-
rinin ve nanomateryallerin sindirim sistemi
kanserlerinin tedavisinde tiimor hiicrelerini hedef-
lemede kullanilabilecegi diistiiniilmektedir.>*>

Son yillarda HA, dermatolojide ve kozmeto-
lojide de oldukgea ilgi gormektedir. HA, ciltte ve
yumusak bag dokularinda yiiksek miktarda bu-
lunmaktadir. Derinin en 6nemli yapisini olusturan
HA doku onarimini da diizenlemektedir. Cildimiz
asir1 ultraviyole B 1sinlarina maruz kaldiginda ve
buna bagh giines yanig: ile deride inflamasyon ge-
listiginde dermiste HA yapimi durmakta ve HA y1-
kimi artmaktadir. Dermatolojide yara iyilestirici
olarak kullanilmaktadir. Doku onariminda ve reje-
nerasyonunda oldukga etkili oldugundan yaralarin
iz birakmadan iyilesmesini de saglamaktadir. Deri
iilserleri, atopik dermatit, kuruluk, kizariklik gibi
daha birgok deri hastaliklarinin tedavisinde olduk¢a
etkili bulunmaktadir.”” Kozmetolojide HA; yaglanma

TABLO 2: Sindirim sistemi kanserlerinde HA ve parcalanmis HA’nin etkileri.

Biyolojik islev HA Parcalanmis HA iligkili oldugu kanser
Tumor buyumesi Artinir Azaltir Pankreas ve kolorektal kanser®®
Timdr metastazi Artinir Azaltir Kolorektal kanser, mesane kanseri®*®
Endotelyal hticre proliferasyonu Azaltir Stimile eder

(in vitro)*® (in vitro)®!
Anjiyogenez indiikler Kolorektal kanser®?
Lenfanjiyogenez - Artirir Hepatoseliler karsinoma ve kolorektal kanser®®
Dendritik hticreler Aktive eder®
Biiylime faktori, sitokin ve - induiklers®
kemokin ekspresyonu
CD44 yariimasi indiikler Pankreas kanseri®
Epitelyal-mezenkimal ddnisim indikler Pankreas ve kolorektal kanser®”
Kemoradyorezistans indikler Kolorektal kanser®
Kok hticre benzeri 6zellikler indtikler Kolorektal kanser®
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belirtilerinin giderilmesinde, dudak ve goz cevre-
sindeki kirigikliklarda, dermal dolgu materyali ola-
rak kullamilmaktadir.* Ayrica; dudak biiyiitme,
elmacik kemiklerinin belirginlestirilmesi gibi este-
tik amaglarla da kullanilmaktadir.”

I ISTENMEYEN ETKILERI

HA téim canlilarda bulunan dogal bir bilesendir; bi-
youyumludur, parcalanabilir, viskoelastik ve uygun
higroskopik ozelliklere sahiptir. Bu nedenle ciddi
yan etkilere neden olmamaktadir. Fakat enjeksiyon
yoluyla olan uygulamalarda baz: yan etkileri goz-
lenmistir. Bunlar; inflamasyon, kizariklik, kagints,
sislik, hassasiyet, graniilomatdz reaksiyon gibi bazi
doku reaksiyonlaridir. Bu yan etkiler genelde ha-
fiftir ve kisa stirede ge¢mektedir.*

Sitotoksisitesi  acgisindan  incelendiginde
HA’nin, olduk¢a biyouyumlu oldugu ve sitotoksik
etkilerinin olmadig gozlenmistir.” Tiirler aras1 ya-
pisal benzerliginin olmasi ve kan bilesenleriyle
zayif etkilesimi nedeni ile antijenik etkiler goster-

memektedir ve immiinojenik degildir.”®

HA ile yapilan cesitli ¢caligmalarda mutajenik
etki gozlenmemistir. Epidural olarak uygulanan
HA, tavsanlarda norotoksisiteye neden olmamais-
tir.”* Ayni gekilde iireme sistemine olan etkisi, hay-
van deneyleriyle insanlara uygulanan dozlarin 11
kat fazlas1 intraartrikiiler enjeksiyon uygulanarak
incelendiginde, {ireme sistemi {izerinde de herhangi
bir toksik etkisi gozlenmemistir. Dogurganliga veya
hayvan fetiisiine de zararl bir etkisi olmamigtir.

I TARTISMA VE SONUC

HA (hiyalironan), tiim omurgali canli organizma-
larin epitelyal, noral ve bag dokularinin hiicre dis1
matrisinde bulunan bir polisakkarittir. Horoz ibigi,
bakteriler, deniz canlilari, omurilik, deri ve eklem
stvis1 gibi farkli birgcok kaynaktan izole edilmek-
tedir. HA’nin biiyiik 6lgekli iiretimi, hayvan do-
kularindan ekstraksiyon ve Streptococcustan
bakteriyel ekspresyon ile yapilmaktadir.

Organizmanin olusumunda olduk¢a 6nemli
bir role sahiptir. Bag dokusu, sinoviyal siv1, goziin
vitrozii ve gobek kordonu gibi dokularin hiicre dis1
matriksini olugturmakta, ayrica perikiiler ve intra-
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seliiler olarak da bulunmaktadir. HA, memelilerde
yogun olarak deride sentezlenmektedir. Giines
15101, sitokinler, diisiikk pH, meyve asitleri, lipo-
polisakkaritler sentezlenme hizini artirir iken;
glukokortikoidler, strojen, diisiik sicaklik azalta-
bilmektedir. HA’nin biyodegradasyonu hiyaliiro-
nidaz, f-D-glukuronidaz ve p-N-asetil glukoz
aminidaz enzimleri araciligiyla olmaktadir. Bo-
zunma Urlinleri olan oligosakkaritler ve ¢ok diisitk
molekiil agirlikli hiyaliironan, ayni1 zamanda pro-
anjiyogenik ozellik gostermektedir. Son yillarda
yapilan caligmalarda, hem HA’nin hem de hiyalii-
ronidazlar gibi eliminasyon enzimlerinin, kanser
ilerlemesi ile iligkili olabilecegi diistiniilmektedir.
Hiyaliironidaz, HA’nin viskozitesini diisiirmekte ve
gecirgenligini artirmaktadir. Bu 6zelliginden dolay1
HA, bazi ilaglarin dagilimini artirmak ve dokulara
ulagmasini hizlandirmak amaciyla da kullanilmak-
tadar.

HA, diinya ¢apinda birgok iirtinde 20 y1l1 agkin
bir siiredir kullanilmaktadir. Ozellikle son yillarda
tedavide, farmasotik teknolojide ve kozmetolojide
yaygin olarak degerlendirildigi gozlenmektedir.
Embriyo implantasyon ¢alismalarinda in vitro fer-
tilizasyon sirasinda kiiltiir ortami olarak kullanilan
albumin yerine; osteoartritin semptomlarini hafif-
letmede, goz cerrahisinde, estetik cerrahide, yara
iyilestirilmesinde, antimikrobiyal biyopolimer el-
desinde, kardiyovaskiiler implantlarin kan ile
uyumlarini artirmada, dermatolojide bir¢ok has-
talikta, kozmetolojide dolgu maddelerinde ve cilt
bakim iiriinlerinde kullanilmaktadar. flac iiretimi
icin ticari olarak temin edilebilen ¢esitli HA tii-
revleri ve capraz baghh HA materyalleri gelistiril-
mistir. Bu materyaller; filmler, mikrosferler,
lipozomlar, fiberler ve hidrojeller gibi farkl: form-
larda olabilmektedir.

Son zamanlarda, HA nin ila¢ teknolojisinde,
tedavide ve kozmetolojide kullanimi, canlilarda bu-
lunan dogal bir bilesen olarak ciddi yan etkilere
sebep olmamasi nedeni ile de artmistir. Uzerinde
daha kapsamli ve yeni biyolojik fonksiyonlarinin
kesfedilecegi ileri aragtirmalara halen ihtiya¢ duyul-
maktadir. Glinlimiiz teknolojisine ve gerekliliklerine
uygun iriin gelistirme ¢alismalar1 i¢in de uygun bir
materyal olmaya devam edecektir.
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