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ÖZET 

 

DOKSİSİKLİN VE ATORVASTATİN YÜKLÜ KİTOSAN 
NANOPARÇACIKLARININ SENTEZİ VE SALIM KİNETİĞİ 

 5 

Mevcut buluş, diş tedavisi alanında kullanımıma sahip doksisiklin ve atorvastatin ilaçları 
yüklü kitosan nanoparçacıkları ve bunların sentez yöntemi ile ilgilidir.     
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İSTEMLER 

 
1- Kitosan nanopartikülleri olup özelliği; doksisiklin ve atorvastatin ilaçları yüklü 5 

olmasıdır. 

2- İstem 1’e uygun kitosan nanopartikülleri olup özelliği; ağırlıkça %75 oranında 

doksisiklin ve ağırlıkça %25 oranında atorvastatin ilacı yüklü olmasıdır. 

3- İstem 1’e uygun kitosan nanopartikülleri olup özelliği; ağırlıkça %50 oranında 

doksisiklin ve  ağırlıkça %50 oranında atorvastatin ilacı yüklü olmasıdır. 10 

4- İstem 1’e uygun kitosan nanopartikülleri olup özelliği; ağırlıkça %25 oranında 

doksisiklin ve ağırlıkça %75 oranında atorvastatin ilacı yüklü olmasıdır. 

5- Yukarıdaki istemlerden herhangi birine uygun kitosan nanopartikülleri olup özelliği; 

periodontal hastalıkların tedavisinde kullanılmasıdır. 
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Buluşun İlgili Olduğu Alan 

Mevcut buluş, diş tedavisi alanında kullanımıma sahip doksisiklin ve atorvastatin ilaçları yüklü 

kitosan nanoparçacıkları ve bunların sentez yöntemi ile ilgilidir.  

Buluşla ൴lg൴l൴ Tekn൴ğ൴n B൴l൴nen Durumu (Öncek൴ Tekn൴k) 
Tekn൴ğ൴n b൴l൴nen durumunda doks൴s൴kl൴n ve atorvastat൴n ൴laçları s൴stemat൴k olarak ayrı ayrı ve 10 

daha yüksek dozlarda per൴odontal hastalıkların tedav൴s൴nde oral olarak kullanılmaktadır.  

Doks൴s൴kl൴n hyclate (DS), çoklu patojenlere karşı gen൴ş b൴r akt൴v൴te spektrumu serg൴leyen en 

öneml൴ h൴drof൴l൴k ൴laçlardan b൴r൴d൴r. DS, güçlü ant൴kolajenol൴t൴k etk൴, kem൴k rezorps൴yonunun 

൴nh൴b൴syonu ve b൴r ant൴-൴nflamatuar yanıt ortaya çıkarma yeteneğ൴ g൴b൴ ek özell൴klere sah൴pt൴r. 

Atorvastat൴n, stat൴n olarak b൴l൴nen l൴p൴t düşürücü ൴laç sınıfının b൴r üyes൴d൴r. H൴perl൴p൴dem൴ ve 15 

arter൴yoskleroz tedav൴s൴nde temel dayanak noktası olmasının yanı sıra, b൴yoloj൴k olarak öneml൴ 

ple൴otrop൴k, ant൴-enflamatuar, ൴mmünomodülatör, ant൴oks൴dan g൴b൴ h൴pol൴p൴dem൴k olmayan 

etk൴ler൴n yanı sıra kem൴k oluşumuna yol açan kem൴k uyarıcı özell൴klere sah൴pt൴r. B൴r d൴z൴ ൴n v൴tro 

ve ൴n v൴vo çalışma, stat൴nler൴n çeş൴tl൴ dağıtım s൴stemler൴ kullanılarak lokal olarak ver൴lmes൴n൴n 

per൴odontal ൴mmünomodülasyon ve kem൴k oluşumunda yararlı etk൴lere sah൴p olab൴leceğ൴n൴ 20 

gösterm൴şt൴r. 

Söz konusu ൴laçların ayrı ayrı olarak K൴tosan taşıyıcı s൴stem൴ne yüklenmes൴ söz konusudur. 

Ancak dual tedav൴ sağlamak amacı ൴le Doks൴s൴kl൴n ve Atorvastat൴n൴n b൴rarada yüklend൴ğ൴ s൴stem 

l൴teratürde mevcut değ൴ld൴r.  
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Buluşun Kısa Açıklaması ve Amaçları 

Buluşun öncel൴kl൴ amacı, per൴odont൴t൴s tedav൴s൴nde lokal uygulanab൴lecek doks൴s൴kl൴n ve 

atorvastat൴n ൴laçlarının b൴rl൴kte yükleneb൴ld൴ğ൴  b൴r ൴laç taşıma s൴stem൴n൴n gel൴şt൴r൴lmes൴d൴r. Bu 
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൴k൴l൴ s൴stem൴n b൴rb൴r൴n൴ tamlayıcı etk൴s൴ ൴le komb൴ne tedav൴y൴ eş zamanlı olarak sağlayab൴lmes൴ 

açısından bu ൴k൴ ൴lacın  b൴rl൴kte olması oldukça öneml൴d൴r. 

Buluşun amacı, per൴odontal hastalıkların tedav൴s൴nde düşük dozda etk൴l൴ ve lokal olarak 

uygulanab൴lecek kdoks൴s൴kl൴n ve atorvastat൴n ൴laçları yüklü k൴tosan nanoparçacıklarının 

sentezlenmes൴d൴r. 5 

Buluş ൴le  doks൴s൴kl൴n ve atorvastat൴n yüklü k൴tosan nanoparçacık s൴stem൴ ൴le dual tedav൴ 

sağlanmakta ve lokal uygulama yönüyle mevcut s൴stemlerden farklılaşmaktadır. 

Buluş ൴le gel൴şt൴r൴len s൴stem ൴le lokal uygulama avantajının yanı sıra tedav൴ ed൴c൴ ൴laç dozunun 

düşük dozda sağlanması, önceden programlanan hız ve düzeyde salım yapmaları, sık sık ൴laç 

alımına gereks൴n൴m duyulmaması g൴b൴ avantajları yanı sıra  per൴odontal cep ൴çers൴nde ൴laç 10 

sev൴yes൴n൴n zaman ൴çer൴s൴nde sab൴t kalması sağlanmaktadır. 

Ant൴b൴yot൴klere karşı gel൴şen d൴renç ve yan etk൴ler göz önünde bulundurulduğunda 

ant൴b൴yot൴klere alternat൴f olab൴lecek ant൴bakter൴yel ajanların gel൴şt൴r൴lmes൴ hem güvenl൴ hem de 

ekonom൴k etk൴ sağlayacaktır.  
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Buluşun Ayrıntılı Açıklaması 

%0.2 Kitosan çözeltisi %1  asetik asit çözeltisi ile çözülerek hazırlandı. 5 N NaOH çözeltisi ile 

pH 4.6-4.8'e ayarlandı. Farklı konsantrasyonlarda (Doksisiklin/Atorvastatin oranı %w/w, 

100/0, 0/100, 50/50, 25/75 ve 75/25) doksisiklin ve atorvastatin çözeltileri 1 saat karıştırılarak 20 

hazırlanan kitosan çözeltisine yavaş yavaş ilave edildi. 7.5 mg/ml sodyum tripolifosfat çözeltisi 

yavaş yavaş hazırlanan çözeltiye damlatıldı 1 saat karıştırıldı. Doksisiklin/atorvastatin yüklü 

kitosan nanoparçacıkları 25 °C'de 30 dakika süreyle 14.000 rpm'de santrifüj edilerek toplandı. 

In vitro ilaç salımı çalışması 
Her numuneden 10 miligram, 37°C'de 10 ml yapay tükürük ortamında süspanse edilerek 216 25 

saat (9 gün) 120 rpm'de bir çalkalayıcıya yerleştirildi. Önceden belirlenen zaman aralıklarında 

0,5 mL'lik kısımlar çekildi ve salınan ilaçların konsantrasyonları HPLC cihazı kullanılarak 

belirlendi. Toplam hacmi korumak için salım ortamına alınan yapay tükürük çözeltisinden her 

seferinde ilave edildi. Hesaplamalarda seyrelme faktörü hesaba alındi. 

İlaç salım yüzdesi aşağıdaki denklemle belirlenebilir: 30 
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