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Ozet:

Enjekte edilebilir doku iskeleleri kemik dokusu miihendisliginde yaygin olarak
kullanilmaktadir. Kusur geometrisinden bagimsiz enjekte edildigi yerde kusurlar
dolduracak osteo iletken ve hasarli kemik dokusunu iyilestirebilecek hidroksiapatit
(HAp) ve silimarin ile birlestirilmis sodyum aljinat (SA)-jelatin (GE) bazl jellerle enjekte
edilebilir doku iskeleleleri hazirlanmistir.

Deve dikeninden (silybum marianum) ¢oziicii ile ekstraksiyon yontemi uygulanarak
%7,3 verimle %57,5 silimarin iceren toz (ES) elde edilmistir. Capraz baglanmay1 ve
jellesmeyi kontrol edebilmek icin glukono-d-lakton (GDL) kullanilmistir. Sisme ve
jellesme siiresi goz oniinde bulundurularak SA/GDL (hacim/hacim) oraninin 5/1
olmasina karar verilmistir. Bu oran sabit tutularak SA jellerinin optimizasyonu jellesme
sitiresi ve sisme ylizdesine gore yapilmistir. Jellesme siiresi ve sisme yiizdesine etki eden
GE, GDL, ¢apraz baglayici ve HAp miktarlar (agirlik/hacim) degistirilerek optimizasyon
yapimistir. Optimum jel igerigi (% agirlhik/hacim) SA/GE/HAp:1,5/0,5/0,75
bulunmustur. Jellerin yilizey morfolojileri SEM ile, kristal yapilar1 XRD ile karakterize
edilmistir. Jellerin 1 saat jellesme sonrasinda 6l¢tlen pH degerleri 7,10-7,26 araliginda
bulunmustur.

Hidrojellerin sisme davranisi 37°C'de 1 mM CaCl2 ilaveli fosfat tampon ¢ozeltisi (PBS)
icerisinde 24 saat siiresince bekletilerek incelenmistir. Optimum jelin sisme ytizdesi
%?27,33 olarak bulunmustur. Jellerin jellesme stireleri reometre ile 0,5 Hz sabit frekansta
ve 0,05 sabit gerilimde frekans tarama testlerinden elde edilmistir. Optimum jelin
jellesme stiresi 317 s olarak ol¢iilmustiir. Tim 6rneklerin reometre ile agisal frekans
tarama testi sonucunda kayip modiillerinin (G') depolama modiillerinden (G") bliytlk
oldugu gériilmiistiir. Orneklerin ASTM-D1621’e gore yapilan sikistirma testlerinden
elastik modiilleri ve akma gerilimleri elde edilmistir. Jellere HAp eklenmesi, elastik
modilii 25.6 MPa'dan 23.44 MPa'ya diisiirmiistiir. Jelatin ve HAp ilavesi aljinat jelinin
elastikiyetini azaltmistir. Orneklerin elastik ve mekanik olarak dayanikli oldugu
bulunmustur.

Optimum SA/GE hidrojeline HAp, ES (veya orijinal silimarin (OS)) eklenmesinin, sisme
ylzdesi, jellesme siiresi, pH, mekanik mukavemet ve bozunma {izerine etkileri
incelenmistir.

Hidrojellerin bozunma deneyleri 37°C'de 1 mM CaCl2 ilaveli PBS icerisinde 21 giin
stresince yuritilmiustir. Bozunma deneyleri hidrojellerin viicut icerisinde hiicrelerin
biiylimesi i¢in yeterli siirede bozunmadan ve par¢calanmadan kalabilecegini gostermistir.



0OS ve ES eklenen optimum SA/GE/HAp jeller de silimarin salim deneyleri
gerceklestirilmistir. Silimarin salim sonuclarina gore, ilk 6 saatte kiimilatif silimarin
salim1 %30, 21 giin sonunda ise %85 olarak bulunmustur.

ES eklenen optimum SA/GE/HAp jelin toksisitesi laktat dehidrogenaz (LDH) analizi ile
sitotoksisitesi de suda ¢oziinen formazan-1 (WST- 1) analizi ile belirlenmistir. WST-1 ve
LDH aktivite testleri hidrojel igerisindeki katkilarin hiicre metabolizmasini hizlandiracak
yonde etki yaptigin1 ve HAp ve ES ile birlestirilmis aljinat-jelatin bazli hidrojelin toksik
olmadigini gostermistir.
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