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Columbia Üniversitesinde biyokimyacı olan (1934) Karl Meyer ve 
John Palmer tarafından, büyükbaş hayvan gözünün vitröz kısmın-
dan daha önce bilinmeyen bir madde izole edilmiştir. Bu maddenin 

birinin üronik asit olan iki şeker molekülü içermesi nedeni ile, Yunanca 
“hyalos” (camsı, cam gibi, şeffaf) ve üronik asit terimlerinin birleşmesi so-
nucu oluşturdukları “hiyalüronik asit” (HA) adını önermişlerdir.1 1940’lı 
yıllara gelindiğinde, diğer hayvanlardan izole edilmiş olsa da kimyasal ya-
pısı net olarak ancak 1950’li yıllarda aydınlatılmıştır. Asit olarak izole edil-
miş, fakat fizyolojik koşullarda tuz yapısında olduğu saptanmıştır (sodyum 
hiyalüronat). “Hiyalüronan” terimi, uluslararası polisakkarit adlandırma-
sıyla uyumlu olarak 1986 yılında tanıtılmış ve molekülün alabileceği farklı 
formları da kapsayacak şekilde özdeşleştirilmiştir.2 Negatif yüklü, yüksek 
molekül ağırlıklı, lineer yapılı, glukozaminoglikan yapılı bir mukopolisak-
karittir. D-glukuronik asit ve N-asetilglukozamin ünitelerinin β(1→3) ve 
β(1→4) glikozidik bağlarıyla birleşmesiyle oluşan oldukça stabil bir yapıdır 
(Şekil 1).3 Tedavi amaçlı kullanımı 1960’lı yıllarda başlamış olup, Amerikan 
Gıda ve İlaç Dairesi tarafından dolgu uygulamalarında kullanımına izin ve-
rilmiştir.  
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HA, göreceli olarak değişik miktarlarda olsa da 
insanlar ve hayvanların tüm dokularında bulun-
maktadır. Tüm türlerde ve doku tiplerinde aynı 
kimyasal yapıda bulunmaktadır. Bağ dokusu, sino-
viyal sıvı, gözün vitrözü ve göbek kordonu gibi ha-
yati dokuların hücre dışı matriksini oluşturan bir 
glikozaminoglikandır.4 Ekstraselüler matriks ve pe-
riküler matrikste bulunmasının yanı sıra intraselü-
ler olarak da bulunduğu gösterilmiştir. HA, 
eklemlerde kıkırdak yapımının önemli bir parçası-
dır. HA, kıkırdak hücreleri olan kondrositleri çev-
relemekte ve su tutma potansiyeli ile eklemleri 
basınca karşı dirençli hâle getirmektedir. Yaşla bir-
likte eklemlerde HA miktarı azalmaktadır. Kay-
ganlaştırıcı etkisinin yanı sıra, serbest radikallerin 
yol açtığı oksidatif hasara karşı koruyucu bir etkiye 
ve yaraların iyileşmesi üzerindeki potansiyel etkisi 
ile birlikte antiinflamatuar özelliklere de sahiptir. 
Akciğer, böbrek, beyin ve kas dokusunda da önemli 
miktarda bulunmaktadır. 

Bu çalışmada, günümüzde HA’nın tedavide ve 
kozmetolojide sıklıkla kullanılmasından hareketle; 
kimyasal yapısı, biyosentezi ve biyodegradasyonu, 
elde edilişi, biyolojik fonksiyonları, kullanım alan-
ları ve toksisitesi konusunda var olan bilimsel bil-
gilerin derlenmesi amaçlanmıştır. 

 BİYOSENTEZ VE BİYODEGRADASYON 

HA’nın hücresel sentezi özgün ve yüksek kontrollü 
bir süreçtir. Çoğu glukozaminoglikanın sentezi 
hücrenin golgi aygıtlarınca gerçekleştirilmektedir. 
Biyosentezi için üridin difosfo-glukuronik asit [üri-
din difosfat (UDP-glukuronik asit)] ve UDP-N-ase-

tilglukozamin gibi aktive edici öncül bileşiklere ih-
tiyaç duyulmaktadır. UDP-glukuronik asit glikoz-
dan, UDP-N-asetilglukozamin ise 
fruktoz-6-fosfattan başlayan ardışık birkaç reaksi-
yonla sentezlenmektedir.5 Son olarak, bir tür in-
tegral membran proteini olan hiyalüronan sentaz 
enzimi ile HA sentezi gerçekleştirilmektedir (Şekil 
2). Bir HA zincirinin disakkaritlerle uzaması için 
hiyalüronan sentazın en az altı farklı fonksiyonu 
yerine getirmesi gerekmektedir. HA sentezi hücre 
içinde gerçekleştirilmesine rağmen HA zinciri 
plazma membranı dışına da çıkabilmektedir.6 

HA, memelilerde yoğun olarak deride sentez-
lenmektedir. Derideki bu sentezin hızının çeşitli 
faktörlerden etkilendiği saptanmıştır. Çevresel ve 
biyolojik faktörler vücuttaki HA miktarını değişti-
rebilmektedir. Güneş ışını, sitokinler, düşük pH, 
meyve asitleri, lipopolisakkaritler sentezlenme hı-
zını artırır iken; glukokortikoidler, östrojen ve 
düşük sıcaklık, sentezlenme hızını azaltabilmekte-
dir. Yaşlanmanın ise sentezlenme hızını değiştir-
mediği veya azalttığı gözlenmiştir.7 

Memelilerde HA’nın biyodegradasyonu üç tür 
enzim aracılığıyla gerçekleştirilmektedir. Bunlar; 
hiyalüronidaz (hiyaz), β-D-glukuronidaz ve β-N-
asetil glukozaminidaz enzimleridir. Bu enzimler 
çeşitli formlarda, hücre içinde ve serumda bulun-
maktadır. Genel olarak hiyaz, yüksek molekül ağır-
lıklı HA’yı daha küçük oligosakkaritlere ayırır iken, 
β-D-glukuronidaz ve β-N-asetilglukozaminidaz, 
oluşan bu oligosakkaritlerin indirgen olmayan ter-
minal şekerlerini çıkararak daha küçük parçalara 
ayırmaktadır.8 Bozunma ürünleri olan oligosakka-

ŞEKİL 1: Hiyalüronik asit.
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ritler ve çok düşük molekül ağırlıklı hiyalüronan, 
aynı zamanda proanjiyogenik özellik göstermekte-
dir.9 

Hiyalüronidaz, interstisyel bariyerin önemli 
bir bileşeni olan HA’nın hidrolizini katalize ederek 
viskozitesini düşürmektedir. Böylece doku geçir-
genliğini artırmaktadır. Bu nedenle hiyalüronidaz, 
bazı ilaçların dağılımını artırmak ve dokulara ulaş-
masını hızlandırmak amacıyla tedaviye ek olarak 
kullanılabilmektedir. Örneğin; oftalmik cerrahide 
lokal anesteziklerle birlikte yaygın olarak kullanıl-
maktadır. Staphylococcus aureus, Streptococcus pyo-
genes ve Clostridium perfringens gibi bazı bakteriler 
vücut dokularındaki hareketliliğini artırmak için hi-
yalüronidaz üretmektedirler. Bu durum, bağışıklık 
sisteminin fagositleri tarafından tanınmalarını önle-
yen antijenik bir maskelenme olarak da kabul edil-
mektedir.10,11-14  

 İZOLE EDİLDİĞİ KAYNAKLAR 

Polisakkaritlerin, özellikle glikozaminoglikanlar 
gibi doğal biyoaktif bileşiklerin terapötik potansi-

yelleri birçok araştırmayla incelenmektedir ve bu 
aktiviteleri sayesinde yeni terapötiklerin geliştiril-
mesine olanak sağlamaktadırlar.15 Özellikle HA’nın 
hem klinikte hem kozmetolojide kullanılıyor ol-
ması HA üzerinde yapılan araştırmaları ve doğal 
olarak izole edilişine verilen önemi artırmıştır. HA 
farklı birçok kaynaktan izole edilmektedir (Tablo 
1). HA izolasyonu için genellikle horoz ibiği, omur-
ilik, deri ve eklem sıvısı gibi çeşitli kaynaklar veya 
bakteriler kullanılır iken; son zamanlarda yapılan 
çalışmalarda, HA’nın deniz canlılarından da izole 
edildiği görülmektedir.16 Fermantasyon yoluyla 
mikroorganizmalardan elde edilen HA’nın molekü-
ler saflığı oldukça yüksektir.17 İzole edildiği kaynağın 
türüne göre de moleküler boyutu değişmektedir.18 

 BİYOLOJİK FONKSİYONLARI VE 
KULLANIM ALANLARI  

HA, günümüzde tıp alanında antiinflamatuar ve an-
tiödematöz özelliklerinden dolayı oftalmoloji (ka-
tarakt cerrahisi), dermatoloji (estetik olarak geçici 
deri doldurucusu), ortopedi (diz osteoartriti) ve ro-

ŞEKİL 2: Hiyalüronik asitin bakteriler ve omurgalılardaki biyosentez yolağı.

Hiyalüronan sentaz

HİYALÜRONİK ASİT
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matoloji (romatoid artrit) dallarında sıklıkla kulla-
nılmaktadır.42 Diş hekimliğinde kullanımı çok yeni 
olmakla birlikte: temporomandibuler eklem oste-
oartrit tedavisinde, ülseratif lezyonların tedavisinde 
ve cerrahi operasyonlarda kullanılmaktadır.43 

HA’nın çeşitli biyolojik fonksiyonları bulun-
maktadır. Bunlar arasında; eklem sinoviyal sıvısı ve 
göz vitröz sıvısı gibi sıvı bağ dokularının elastovis-
kozitesini korumak, doku hidrasyonunun kontrolü 
ve su transportu, ekstraselüler matrikste proteogli-
kanların supramoleküler birleşimini sağlamak yer 
almaktadır. Ayrıca, vücut homeostazında, bağışık-
lık sisteminde, mitoz, tümör gelişimi ve metastaz, 
migrasyon ve inflamasyonda düzenleyici rolleri 
mevcuttur. Anne ile fetüs arasındaki ilişkiyi dü-
zenleyen göbek kordonunda bol miktarda bulun-
maktadır. Kaydırıcı özelliğiyle kasların, eklemlerin 
ve tendonların hareketinde görev almaktadır.2,44,45  

HA, doğadaki en hidrofilik moleküllerden bi-
ridir, suda çok iyi çözünmekte ve suya güçlü bir şe-
kilde bağlanarak dokulara hacim kazandırmaktadır. 
Öyle ki 1 g HA 6 L suyu bağlayabilme kapasitesine 
sahiptir.46 Yapısı gereği ve dokulara oldukça 
uyumlu olması cilt bakım ürünlerinde de mükem-
mel bir nemlendirici olarak kullanılmasına olanak 
sağlamaktadır. 

Biyouyumlu olması ve immünojenik olmaması 
ile birlikte HA’nın eşsiz viskoelastik doğası kli-
nikte, farmasötik teknolojide ve kozmetolojide yay-
gın olarak kullanılmasına olanak sağlamaktadır. 
Farmasötik amaçlarla; oftalmik yolla uygulanan 
ilaçların gözde tutunma sürelerini artırıcı, nazal ve 
pulmoner yolla uygulanan ilaçların çözünme hız-
larını düzenleyici, implante ilaç moleküllerini ta-
şıyıcı ve çözünme hızlarını düzenleyici ve 

parenteral uygulamalarda lipozomal tutunmayı 
hızlandırıcı olarak ve gen tedavisinde koruma ve 
hedeflemede kullanılabilmektedir.47 

Embriyo implantasyon çalışmalarında, in vitro 
fertilizasyonda kültür ortamı olarak kullanılan al-
bumin yerine HA kullanılabilmektedir.48,49 Kandan 
elde edilen albumin, prion ve virüslerle kontamine 
olabilmekte ve potansiyel olarak hastalık bulaş-
tırma riski taşımaktadır. HA’nın albumine alterna-
tif olarak kullanılabiliyor olması bu riskleri de 
ortadan kaldırmaktadır.  

HA, normal fizyolojik koşullar altında, 1,4-4 
mg/mL arasında değişen konsantrasyonlarda bulu-
nan sinoviyal sıvının başlıca bileşenlerinden biri-
dir. Osteoartrit hastalığında eklemlerdeki HA 
konsantrasyonu ve/veya molekül ağırlığı çeşitli ne-
denlerden dolayı azalabilmektedir. Bu durum, si-
noviyal sıvının viskoelastisitesinde değişikliklere 
ve eklemlerde fonksiyon kayıplarına neden olmak-
tadır. Bu nedenle eklemlere saflaştırılmış yüksek 
molekül ağırlıklı HA enjeksiyonu ile eklemlerde is-
tenen reolojik özellikler geri kazandırılmakta ve 
osteoartritin semptomları hafifletilebilmektedir.50 
HA’nın intraartiküler enjeksiyonu Amerika Birle-
şik Devletleri, Kanada, Japonya ve Avrupa Bir-
liği’nin bazı bölgeleri de dâhil olmak üzere birçok 
ülkede osteoartrit tedavisi için onaylanmıştır. Ül-
kemizde de bu uygulama için farklı molekül ağırlı-
ğında HA içeren ticari ürünler bulunmaktadır. 

Göz cerrahisinde HA, intraoküler lenslerin 
implantasyonunu kolaylaştırması ve cerrahi işlem-
lerde yaraların iyileştirilmesi ve rejeneratif süreç-
lerin hızlandırılması amacıyla viskoelastik jel 
olarak kullanılmaktadır.50,51 HA’nın suyu bağlama 
özelliği, onu suni gözyaşları için ideal bir bileşen 

İzole edildiği kaynak Doku/vücut sıvısı 

Horoz Horoz ibiği19 

İnsan Göbek kordonu, sinoviyal sıvı, vitröz humor, dermis, epidermis, idrar, serum20-26 

Sıçan Akciğer, böbrek, beyin, karaciğer, aköz humor24-31 

Büyükbaş hayvanlar Sığır burun kıkırdağı32 

Koyun Eklem sıvısı, medulla korteks, akciğer33-35 

Tavşan Renal papilla, böbrek, vitröz, renal korteks, kas, karaciğer, aköz humor36-40 

Bakteri Streptococcus türleri41 

TABLO 1:  Hiyalüronik asit izolasyonunda kullanılan kaynaklar.
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hâline getirmekte ve piyasada mevcut bulunan bazı 
gözyaşı damlalarında yer almaktadır. HA, viskoe-
lastik bir madde olarak davranmasının yanı sıra; 
korneal, nazal mukozal, diyabetik ayak ve venöz 
bacak ülseri gibi yaraların iyileştirilmesinde de bi-
yolojik etkinliğe sahiptir.47   

Nisin (antimikrobiyal bir peptit), çözelti veya 
jel formunda antimikrobiyal bir biyopolimer elde 
etmek için HA’ya bağlanmıştır. Bu modifiye HA, 
test edilen üç bakteri türünde güçlü antimikrobi-
yal özellik sergilemiştir. HA’nın yaralar için sargı 
bezlerinde, kontakt lenslerde, kontakt lensler için 
temizleme solüsyonları ve kozmetik formülasyon-
lar gibi çeşitli ürünlerde bakteriyel kontaminas-
yonu önlemek için potansiyel bir materyal olarak 
kullanılabileceği kanıtlanmıştır.52 

Son zamanlarda HA, kardiyovasküler uygula-
malarda da oldukça efektif bulunmuştur. HA, an-
tiadeziv özelliklerinden dolayı vasküler greftler ve 
stentler gibi kardiyovasküler implantların kan ile 
uyumlarını artırmaktadır. Örneğin; çapraz bağlı 
HA ile kaplanmış biyomateryal yüzeyler, platelet 
adezyonunu ve tromboz oluşumunu azaltmakta-
dır.8 Ayrıca, sülfatlanmış HA türevlerinin heparin 
benzeri özellikler göstererek kan pıhtılaşmasını en-
gellediği gözlenmiştir.53  

Çeşitli tümör hücrelerinde HA miktarının art-
tığını gösteren birçok çalışma bulunmaktadır. Hem 
HA’nın hem de hiyalüronidazlar gibi eliminasyon 

enzimlerinin, kanser ilerlemesi ile ilişkili olabile-
ceği düşünülmektedir. HA; hücre büyümesi, farklı-
laşması ve metastaz gibi ekstraselüler matriks 
içindeki çeşitli fonksiyonlardan sorumludur. HA 
sentezinin aşırı ekspresyonu sonucu HA düzeyleri-
nin artmasının tümör hücrelerinin büyümesine ve 
metastazın hızlanmasına yol açtığı gösterilmiştir.37 
HA, sindirim sistemi kanserlerinde de çeşitli biyo-
lojik aktivitelere sahiptir (Tablo 2). Bu tür tümörle-
rin özellikle CD44 gibi HA-spesifik reseptörlerin 
aşırı ekspresyonuyla ilişkili olduğu iyi bilinmekte-
dir. Bu nedenle HA-modifiye ilaç dağıtım sistemle-
rinin ve nanomateryallerin sindirim sistemi 
kanserlerinin tedavisinde tümör hücrelerini hedef-
lemede kullanılabileceği düşünülmektedir.54,55  

Son yıllarda HA, dermatolojide ve kozmeto-
lojide de oldukça ilgi görmektedir. HA, ciltte ve 
yumuşak bağ dokularında yüksek miktarda bu-
lunmaktadır. Derinin en önemli yapısını oluşturan 
HA doku onarımını da düzenlemektedir. Cildimiz 
aşırı ultraviyole B ışınlarına maruz kaldığında ve 
buna bağlı güneş yanığı ile deride inflamasyon ge-
liştiğinde dermiste HA yapımı durmakta ve HA yı-
kımı artmaktadır. Dermatolojide yara iyileştirici 
olarak kullanılmaktadır. Doku onarımında ve reje-
nerasyonunda oldukça etkili olduğundan yaraların 
iz bırakmadan iyileşmesini de sağlamaktadır. Deri 
ülserleri, atopik dermatit, kuruluk, kızarıklık gibi 
daha birçok deri hastalıklarının tedavisinde oldukça 
etkili bulunmaktadır.70 Kozmetolojide HA; yaşlanma 

Biyolojik işlev HA Parçalanmış HA İlişkili olduğu kanser 

Tümör büyümesi Artırır Azaltır Pankreas ve kolorektal kanser56-58 

Tümör metastazı Artırır Azaltır Kolorektal kanser, mesane kanseri59,60 

Endotelyal hücre proliferasyonu Azaltır Stimüle eder   - 

(in vitro)59 (in vitro)61  

Anjiyogenez - İndükler Kolorektal kanser62 

Lenfanjiyogenez - Artırır Hepatoselüler karsinoma ve kolorektal kanser63 

Dendritik hücreler - Aktive eder64 - 

Büyüme faktörü, sitokin ve - İndükler65 - 

kemokin ekspresyonu  

CD44 yarılması - İndükler Pankreas kanseri66 

Epitelyal-mezenkimal dönüşüm İndükler - Pankreas ve kolorektal kanser67 

Kemoradyorezistans İndükler - Kolorektal kanser68 

Kök hücre benzeri özellikler İndükler - Kolorektal kanser69 

TABLO 2:  Sindirim sistemi kanserlerinde HA ve parçalanmış HA’nın etkileri.



belirtilerinin giderilmesinde, dudak ve göz çevre-
sindeki kırışıklıklarda, dermal dolgu materyali ola-
rak kullanılmaktadır.4 Ayrıca; dudak büyütme, 
elmacık kemiklerinin belirginleştirilmesi gibi este-
tik amaçlarla da kullanılmaktadır.71 

 İSTENMEYEN ETKİLERİ  

HA tüm canlılarda bulunan doğal bir bileşendir; bi-
youyumludur, parçalanabilir, viskoelastik ve uygun 
higroskopik özelliklere sahiptir. Bu nedenle ciddi 
yan etkilere neden olmamaktadır. Fakat enjeksiyon 
yoluyla olan uygulamalarda bazı yan etkileri göz-
lenmiştir. Bunlar; inflamasyon, kızarıklık, kaşıntı, 
şişlik, hassasiyet, granülomatöz reaksiyon gibi bazı 
doku reaksiyonlarıdır. Bu yan etkiler genelde ha-
fiftir ve kısa sürede geçmektedir.4 

Sitotoksisitesi açısından incelendiğinde 
HA’nın, oldukça biyouyumlu olduğu ve sitotoksik 
etkilerinin olmadığı gözlenmiştir.72 Türler arası ya-
pısal benzerliğinin olması ve kan bileşenleriyle 
zayıf etkileşimi nedeni ile antijenik etkiler göster-
memektedir ve immünojenik değildir.73 

HA ile yapılan çeşitli çalışmalarda mutajenik 
etki gözlenmemiştir. Epidural olarak uygulanan 
HA, tavşanlarda nörotoksisiteye neden olmamış-
tır.74 Aynı şekilde üreme sistemine olan etkisi, hay-
van deneyleriyle insanlara uygulanan dozların 11 
kat fazlası intraartriküler enjeksiyon uygulanarak 
incelendiğinde, üreme sistemi üzerinde de herhangi 
bir toksik etkisi gözlenmemiştir. Doğurganlığa veya 
hayvan fetüsüne de zararlı bir etkisi olmamıştır.4 

 TARTIŞMA VE SONUÇ  

HA (hiyalüronan), tüm omurgalı canlı organizma-
ların epitelyal, nöral ve bağ dokularının hücre dışı 
matrisinde bulunan bir polisakkarittir.  Horoz ibiği, 
bakteriler, deniz canlıları, omurilik, deri ve eklem 
sıvısı gibi farklı birçok kaynaktan izole edilmek-
tedir. HA’nın büyük ölçekli üretimi, hayvan do-
kularından ekstraksiyon ve Streptococcus’tan 
bakteriyel ekspresyon ile yapılmaktadır.  

Organizmanın oluşumunda oldukça önemli 
bir role sahiptir. Bağ dokusu, sinoviyal sıvı, gözün 
vitrözü ve göbek kordonu gibi dokuların hücre dışı 
matriksini oluşturmakta, ayrıca periküler ve intra-

selüler olarak da bulunmaktadır. HA, memelilerde 
yoğun olarak deride sentezlenmektedir. Güneş 
ışını, sitokinler, düşük pH, meyve asitleri, lipo-
polisakkaritler sentezlenme hızını artırır iken; 
glukokortikoidler, östrojen, düşük sıcaklık azalta-
bilmektedir. HA’nın biyodegradasyonu hiyalüro-
nidaz, β-D-glukuronidaz ve β-N-asetil glukoz 
aminidaz enzimleri aracılığıyla olmaktadır. Bo-
zunma ürünleri olan oligosakkaritler ve çok düşük 
molekül ağırlıklı hiyalüronan, aynı zamanda pro-
anjiyogenik özellik göstermektedir. Son yıllarda 
yapılan çalışmalarda, hem HA’nın hem de hiyalü-
ronidazlar gibi eliminasyon enzimlerinin, kanser 
ilerlemesi ile ilişkili olabileceği düşünülmektedir.  
Hiyalüronidaz, HA’nın viskozitesini düşürmekte ve 
geçirgenliğini artırmaktadır. Bu özelliğinden dolayı 
HA, bazı ilaçların dağılımını artırmak ve dokulara 
ulaşmasını hızlandırmak amacıyla da kullanılmak-
tadır.  

HA, dünya çapında birçok üründe 20 yılı aşkın 
bir süredir kullanılmaktadır. Özellikle son yıllarda 
tedavide, farmasötik teknolojide ve kozmetolojide 
yaygın olarak değerlendirildiği gözlenmektedir. 
Embriyo implantasyon çalışmalarında in vitro fer-
tilizasyon sırasında kültür ortamı olarak kullanılan 
albumin yerine; osteoartritin semptomlarını hafif-
letmede, göz cerrahisinde, estetik cerrahide, yara 
iyileştirilmesinde, antimikrobiyal biyopolimer el-
desinde, kardiyovasküler implantların kan ile 
uyumlarını artırmada, dermatolojide birçok has-
talıkta, kozmetolojide dolgu maddelerinde ve cilt 
bakım ürünlerinde kullanılmaktadır. İlaç üretimi 
için ticari olarak temin edilebilen çeşitli HA tü-
revleri ve çapraz bağlı HA materyalleri geliştiril-
miştir. Bu materyaller; filmler, mikrosferler, 
lipozomlar, fiberler ve hidrojeller gibi farklı form-
larda olabilmektedir.   

Son zamanlarda, HA’nın ilaç teknolojisinde, 
tedavide ve kozmetolojide kullanımı, canlılarda bu-
lunan doğal bir bileşen olarak ciddi yan etkilere 
sebep olmaması nedeni ile de artmıştır. Üzerinde 
daha kapsamlı ve yeni biyolojik fonksiyonlarının 
keşfedileceği ileri araştırmalara hâlen ihtiyaç duyul-
maktadır. Günümüz teknolojisine ve gerekliliklerine 
uygun ürün geliştirme çalışmaları için de uygun bir 
materyal olmaya devam edecektir. 
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Finansal Kaynak 

Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğ-
rudan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi 
alet, gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya 
herhangi bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sü-
recinde, çalışma ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileye-
bilecek maddi ve/veya manevi herhangi bir destek 
alınmamıştır. 

Çıkar Çatışması 

Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin çıkar 
çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite üye liği 
veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, herhangi bir fir-
mada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer durumları yoktur. 
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