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Hyaluronik Asit 
I. Giri ş 

Hyaluronik asit (HA), memeli dermisinde bu-
lunan, D-glukuronik asit ve N-asetil-d-
glukozaminin oluşturduğu lineer polisakkarid yapı-
sında bir maddedir. HA, bağ dokusu ara maddesi-
nin temel yapı taşıdır. Elastovisköz ortam sağlayan 
bu bileşimin içine diğer bağ doku yapıları yerleşir. 
HA’nın su tutucu özelliği nedeniyle, derinin turgo-
runun sağlanmasında önemli görevleri vardır. Fetal 
deride oldukça fazla bulunan bu madde, yaşla be-
raber azalır (1). 

II. Hyaluronik Asitin kullanım Alanları 
HA dermatolojide, nemlendirici olarak, yara 
iyileşmesini hızlandırmak amacıyla ve dolgu 
maddesi olarak kullanılmaktadır (2). 

1. Hyaluronik asitin nemlendirici olarak 
kullanılması 

Sağlıklı deri yüzeyinin nemlendirilmesini 
humektan adı verilen ve kendi molekül ağırlıkları-
na göre daha fazla su tutabilen hidrofilik maddeler 
sağlarlar. Gliserin ve glikol gibi alışılmış 

humektanlar yerine son yıllarda büyük moleküllü 
HA ve mukopolisakkaridler kozmetik kullanım 
alanına girmiştir. Bu maddeler stratum korneuma 
penetre olamazlar, ancak yüzeyde yarı geçirgen bir 
tabaka oluşturup deri yüzeyinden su buharlaşması-
nı engelleyerek etkilerini gösterirler. Kozmetik 
ürünler içerisinde (kremler vs.) deriye uygulandı-
ğında, deride tutulan su, stratum korneumun üst 
tabakalarını yumuşatır (2). 

2. Hyaluronik asitin yara iyileşmesi üzerine 
olan etkileri 

HA’in yara iyileşmesi üzerindeki etkileri de 
bildirilmi ştir. Bu madde fibrin oluşumunu stimule 
eder, nötrofil ve makrofajların fagositik aktivitele-
rini arttırır ve fibroblastlardan kemotaktik faktörle-
rin salınmasını arttırır. Ayrıca yara iyileşmesinin 
granülasyon aşamasında kollajen liflerin artmasını 
sağlar. Liguori ve arkadaşlarının (3) yaptığı bir 
çalışmada, HA içeren kremlerin radyodermatit 
tedavisinde etkili olduğu gösterilmiştir. Ayrıca, bu 
maddenin bacak ve dekubit ülseri tedavisinde 
granülasyon dokusunu arttırıcı ve re-epitelizasyon 
sürecini hızlandırıcı özellikleri bilinmektedir. Bu-
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run mukozasındaki ülserlerin tedavisinde, konvan-
siyonel yöntemlere göre HA içeren kremlerle yara 
iyileşmesinin daha hızlı olduğu bildirilmiştir (4). 

3. Hyaluronik asitin dolgu maddesi olarak 
kullanılması 

HA’in en önemli kozmetik kullanım alanların-
dan biri olan yumuşak doku artırım teknikleri, 100 
yıldan daha uzun süredir üzerinde uğraşılan bir 
konudur. Bilinen en eski artırım tekniği, hastanın 
kendi yağ dokusunun enjeksiyonu ile gerçekleştiri-
len doku genişletilmesidir. Bin dokuz yüzlü yılla-
rın başında sıkça kullanılan parafin uygulaması ise 
günümüzde, yabancı cisim granülomu oluşturma 
yan etkisi yüzünden terk edilmiştir. Parafinin yeri-
ni silikon alsa da, tam saflaştırılmamış silikon uy-
gulaması, zamanla değerini yitirmiş ve bu madde-
nin Amerikan Gıda ve Đlaç Dairesi (FDA) onayı 
iptal edilmiştir (5). 

Özellikle yüz üst yarısındaki kırışıklıkların te-
davisinde oldukça başarılı sonuçlar elde edilen 
Botulinum toksini (Botox®)’nin kullanımının yay-
gınlaşmasından sonra, yüzün alt yarısında da en az 
Botox kadar etkili yöntemlerin araştırılması yoluna 
gidilmiştir. Bu amaçla, kollajen ve HA enjeksiyon-
ları, özellikle ilerleyen yaş ile ortaya çıkan 
dejeneratif değişikliklerin gizlenmesinde kullanıl-
maktadır. 

HA içeren preparatlar, hyaluronan polimer 
moleküllerinin çapraz bağlanması ile oluşan mole-
kül ağırlığı yüksek maddelerdir. HA, enjeksiyon 
sonrasında, dermiste hızla parçalanıp, lenfatikler 
ile ortamdan uzaklaştırılır ve karaciğerde parçala-
nır. Saf HA enjeksiyonu sonrası çok kısa sürede 
fagositoz izlenir (6). Ticari preparatların polimerik 
yapıları sebebiyle dokuda kalma süreleri daha 
uzundur, ancak bunlar da benzer yollarla parçala-
nır. Deney hayvanları üzerinde yapılan çalışmalar-
da HA’in enjeksiyondan 12 ay sonra bile %75 
oranında dokuda bulunabildiği saptanmıştır (6). 

Yumuşak doku artırımı amacıyla kullanı-
lan hyaluronik asit preparatları 

a. Hylaform gel® 

Hylaform gel® henüz FDA onayı almamış, an-
cak Amerika Birleşik Devletleri (ABD) haricinde 

özellikle Avrupa ülkelerinde en çok kullanılan HA 
preparatıdır. Horoz ibiğinden üretilir ve özellikle 
yüz ve dudak hacim genişletilmesi amacıyla kulla-
nılır. Hylan Rofilan Gel® ise yine FDA onayı al-
mamış, kimyasal bileşikler yerine doğal asit mal-
zemeler ile çapraz bağ oluşturmuş bir üründür. 
Achyal® ise HA’in %1 sodyum tuzu solüsyonudur. 
2.5 ml’lik 30 gauge enjektörler içinde hazır halde 
bulunur. Oda ısısında saklanabilir ve raf ömrü 3 
yıldır. 

b. Restylane® 

Restylane® FDA onayı almamış olan ancak Av-
rupa ülkelerinde birkaç yıldır kullanılan, bakteriyel 
(streptekok) orijinli bir üründür. Hylaform gelden 
daha yüksek HA konsantrasyonuna sahiptir. 0.7 
ml.lik hazır enjektörler içerisinde 20 mg/ml dozunda 
HA içerir. Daha ince çizgiler için kullanılan 32-
gauge iğneli Restylane-fine® ile derin uygulanan 
27.5-gauge iğneli Perlane® de henüz FDA onayı 
almamıştır (5). Hylaform ile Restylane’in estetik 
sonuçlarının karşılaştırılması ile ilgili olarak yapılan 
araştırma sonuçları oldukça yetersizdir. Buna rağ-
men, Restylane’in daha çok allerjik reaksiyona yol 
açabileceği düşünülmektedir. Bu durumun, 
Restylane üretiminde, bakteriyel fermentasyon aşa-
masında oluşan eksternal proteinlerin ürün içinde 
fazla miktarda kalmasından kaynaklandığı savu-
nulmaktadır (6). 

c. DermaLive® ve Derma Deep® 

Son zamanlarda kullanıma giren DermaLive®, 
hücre kültüründe üretilmiş olan saf HA ile akrilik 
hidrojel bileşiminden oluşmuştur. Öncelikle, agar 
jelde Streptoccocus equi üretilir. Üretilen bakteri, 
HA salgılayabildiği özel besi yerine konulur. HA 
üretildikten sonra da, bakterilerin tahrip olması için 
ısı uygulanır. Eklenmiş olan akrilik jel, ürünün 
dokuda daha uzun süre kalmasına olanak sağlar. 
Bu akrilik jel, hidroksietil metakrilat ve 
etilmetakrilatın kopolimeridir ve kolay parçalan-
madığından uzun süre dokuda kalabilir. Đşlem ön-
cesi test edilmesi gerekmez. DermaLive®’in 0.8 
ml’lik hazır şekilde 27.5 gaugelik preparatları 
mevcuttur. Derma Deep® ise ürünün 1.2 ml’lik ve 
26.5 gaugelik preparatıdır. “DermaLive”, dermis 
ile hipodermis sınırına yapılırken, “DermaDeep” 
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hipodermise yada subperiostal alana yapılır. Ürü-
nün yumuşak viskozitesi nedeniyle  özellikle 
nazolabial uygulanım sonrası hastanın yüzünde 
mimik değişikli ği görülmez. Hayvan modellerinde 
uygulandığında, bir ay sonra, uygulanan partikülle-
rin arasında fibroblast ağırlıklı hücresel infiltrat 
izlenir. Enjekte edilen materyalin arasındaki bağ 
dokunun genişlemesi zamanla artar. Đnflamatuar 
infiltrat yoktur. Uygulamadan 6 ay sonra 
implantasyon sahasında neovaskülarizasyon izle-
nir. “DermaLive” uygulanımı için kontrendike olan 
bölgeler, bukkal mukoza, periorbital bölge ve özel-
likle perioral lazer tedavisi sonrasında üst dudak 
etrafındaki vertikal sulkuslardır. Bu maddenin, 
hipertrofik skar gelişimine yatkın olan, 
immünstimüle ya da deprese edici tedavi alan ve 
öyküde astım gibi allerjik reaksiyon tarif eden 
hastalarda kullanımı kontrendikedir. DermaLive ile 
ilgili olarak hasta memnuniyetinin değerlendirildi-
ği bir araştırmada, hastaların %88’i sonucu başarı-
lı, %12’si ise başarısız bulmuştur (7). 

III. Hyaluronik Asit Preparatlarının 
Yan Etkileri 

HA uygulaması sırasında görülen yan etkiler 
arasında erken dönemde eritem, ödem ve ağrı ön 
plandadır. Ağrıyı önlemek amacıyla topikal aneste-
tikler kullanılabilirse de, bu maddelerin kontakt 
reaksiyon yapıcı özelliğinin olabileceği göz önün-
de bulundurulmalıdır. Uzun dönemli yan etkiler 
arasında, birkaç hafta ile birkaç ay içerisinde görü-
lebilen gecikmiş hipersensitivite reaksiyonları ve 
yabancı maddenin cilt altına verilmesi ile birkaç ay 
ile birkaç yıl içerisinde gelişebilecek inflama-tuar 
granülomlar sayılabilir. Bu komplikasyonların 
tedavisinde en sık kullanılan ajanlar intralezyonel 
steroidlerdir. Nadiren cerrahi nodül eksizyonuna 
gereksinim duyulabilir (7). 

Hayvansal olmayan hyaluronik asitin kullanım 
endikasyonları, sığır kollajeninki ile aynıdır. HA, 
kollajen gibi fotoyaşlanmış deride oluşan çizgiler, 
dudak genişletme ve özellikle yüzdeki atrofik 
skarların tedavisinde kullanılır (8). Ancak bu iki 
maddenin arasındaki en önemli fark, bildirilen yan 
etki sıklığıdır. Yan etkiler kollajen uygulanımı 
ardından %3-5 oranında izlenirken, HA yan etkile-

ri tek tek olgu sunuları şeklinde bildirilmiştir (1). 
Öte yandan kollajen tedavisi öncesinde yapılan 
deri testleri sonucu deri reaksiyonu gelişmeyen 
kişilerin de yaklaşık %1-4’ünde yan etkiler görüle-
bilir (9). Ancak, son yıllardaki gelişmeler, HA için 
de işlem öncesi test yapılmasının gerekliliğini vur-
gulamaktadır (1). Lowe ve arkadaşlarının (8) ger-
çekleştirdiği çalışmada, HA uygulanımından sonra 
deri reaksiyonu izlenen hastalara test yapılmış, test 
sırasında 0.1 ml dolgu maddesini önkola 
intradermal olarak enjekte edildikten 5 ile 7 hafta 
sonra hafif inflamatuar nodülden abse formasyo-
nuna kadar değişen ciddiyette geç tip reaksiyon 
saptanmıştır. Duranti ve arkadaşları (10) HA uygu-
ladıkları 158 hastalık serilerinde hastaların %12-
13’ünde erken, eritem, ödem ve lokal hassasiyet ile 
karakterize olan ve 1-3 günde gerileyen geçici yan 
etkiler izlemişlerdir. 

Kavouni ve arkadaşları (11) ise ikinci defa 
perioral HA enjeksiyonu yapılan bir hastada enjek-
siyon yerinde işlemden 3 gün sonra, eritemli şişlik 
ve nodozitelerin geliştiğini bildirilmi şlerdir. Bu 
durum yazar tarafından olası antihyaluronik asit 
antikorlarının varlığına bağlanmıştır. Glabellar 
bölgeye HA enjeksiyonu sonrasında, sol dorsal 
nazal arter embolizasyonuna bağlı ülser gelişimi de 
rapor edilmiştir. Ancak ülser oluşumu HA’ya spe-
sifik olarak yorumlanmamış, bu bölgeye uygulanan 
tüm dolgu maddeleri için benzer bir risk olduğu 
üzerinde durulmuştur (12). HA ile geç tip 
hipersensitivite ve abse benzeri uzun süreli komp-
likasyonlar (uygulamadan 2 ay sonra gelişen) da 
literatürde olgu sunuları şeklinde bildirilmektedir 
(13, 14). 

Sonuç olarak önümüzdeki günlerde, özellikle 
polimer teknolojisindeki potansiyel gelişmeler, HA 
preparatlarının yan etkilerini azaltıp dokuda kalma 
sürelerini uzatabilir. Böylelikle, doğal ve ideale 
yakın yeni dolgu preparatları yakın gelecekte teda-
vide yerlerini alacaktır. 
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