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trometamoliin kirik iyilesmesi lGzerine etkisi
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Amag: Bu ¢alismanin amaci bir non-steroid ve anti-enflamatuar ila¢ olan deksketoprofen trometamo-
lin kirik iyilesmesi tizerine etkisini aragtirmakti.

Calisma plant: Altmig adet Wistar tipi albino erkek ratin sag tibiasinda kapali kirik olusturuldu. Ka-
pali rediiksiyon ve 0.5 mm’lik intramediiller ¢ivi ile tespit saglandi. Deney grubundaki 30 rata kas ici
5 mg/kg/giin deksketoprofen trometamol verildi. Ratlar kirik sonrasi 2., 4. ve 6. haftalarda onarli grup-
lar halinde sakrifiye edildi. Iyilesmekte olan kirik tibialar mekanik, radyolojik ve histopatolojik olarak
karsilagtirildi.

Bulgular: Tkinci, 4. ve 6. hafta deney ve kontrol gruplarmnin ortalama radyolojik ve histopatolojik in-
celeme degerleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Erken dénemdeki kirik
iyilesmesi nedeniyle 2. hafta deney ve kontrol grubundaki tiim rat tibialarinda biyomekanik degerlen-
dirme yapilamadi. Dérdiincii ve 6. hafta deney ve kontrol gruplarinin ortalama biyomekanik inceleme
degerleri arasindaki fark da istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).

Cikarimlar: Deksketoprofen trometamoliin ratlarda olusturulan ve intramediiller ¢ivi ile tespit edilen
kapali tibia kiriklarinin iyilesmesi tizerine, uzun siireli kullaniminda radyolojik, biyomekanik veya his-
tolojik bir etkisi goriilmedi. Deksketoprofen trometamol travma sonrasi kirigi olan ve cerrahi tespit ya-
pilan hastalarda beraber verilen diger ilaglar da g6z 6niinde bulundurularak kullanilabilir.

Anahtar sozciikler: Deksketoprofen trometamol; hayvan deneyi; kapali kirik; kirik iyilesmesi; tibia kirigr.

Trafik ve is kazalarinin yani sira yagl ntifusundaki
artiga paralel olarak toplumdaki kirik sayis1 artmakta ve
kirik iyilesmesine eslik eden problemler karsimiza daha
sik ¢ikmaktadir. Non-steroid anti-enflamatuar ilaclar
travma veya dejeneratif degisikliklere eslik eden agri,
6dem ve heterotopik ossifikasyon tedavisinde yaygin
olarak kullanilan ucuz ve etkili ilaglardir. Kirik ve ¢i-
mentosuz artroplasti gibi biyolojik stireclere bagl iyi-
lesme istenen durumlarda potansiyel olumsuz etkileri

nedeniyle non-steroid anti-enflamatuar ilaclardan uzak
durulmalidir. Mezenkimal dokunun iyilesmesi tizerine
olumsuz etkileri genel olarak kabul gérmiis olmasina
ragmen, non-steroid anti-enflamatuar ilaglarin kirik
iyilesmesi iizerine etkileri farkli olabilmektedir."

Kirik iyilesmesi tizerine yapilan ¢aligmalar iyilesme
tizerine olumsuz etkisi olan ilaglar veya herhangi bir et-
kisi olmayan ilaglar olarak incelenebilir. Kirik iyilesme-

Yazisma adresi: Dr. Resit Sevimli. Elbistan Devlet Hastanesi, Ortopedi ve Travmatoloji Klinigi,

Karaelbistan Kasabasi, 46300 Kahramanmaras.

Tel: 0344 - 413 80 01 e-posta: resitsevimli@mynet.com.tr
Bagvuru tarihi: 30.10.2012 Kabul tarihi: 29.08.2013
©2013 Tiirk Ortopedi ve Travmatoloji Dernegi

Bu yazinin ¢evrimici 1ngilizce versiyonu
www.aott.org.tr adresinde
doi:10.3944/A0TT.2013.3093
Karekod (Quick Response Code):




424

Acta Orthop Traumatol Turc

si lizerine olumsuz etkisi olan molekiiller arasinda in-
dometasin, aspirin, ibuprofen, piroksikam, tenoksikam,
fluniksin, ketorolak ve diklofenak sayilabilirken, trama-
dol ve parasetamoliin olumsuz etkisi yoktur.”” Nap-
roksen ise ¢ok yiiksek dozlarda kirik iyilesmesi tizerine
inhibisyon etkisi yapabilmektedir.”’ Indometasin gibi
molekiiller, bu inhibisyon 6zellikleri sayesinde heterot-
rofik ossifikasyon gibi durumlarda siklikla kullanilmak-
tadar.”

Non-steroid anti-enflamatuar bir ila¢ olan dekske-
toprofen trometamol giiclii agr kesici 6zelligi ve kana-
ma zamanini uzatmamasl nedeniyle ameliyat sonrast
erken donemde agr1 tedavisinde kolayca uzun siire kul-
lanimina izin vermesi ile dikkat ¢cekmektedir. Parente-
ral, oral ve topikal formlarda olabilen deksketoprofen
trometamoliin, bildigimiz kadariyla, kirik iyilesmesi
tizerine etkisini inceleyen bir ¢alisma daha 6nce yapil-
mamistir.

Bu c¢aligmamizda deksketoprofen trometamoliin
ratlarda olugturulan ve intramediiller ¢ivi ile tespit edi-
len tibia kiriklarinin iyilesmesi sirasinda ilk giinden
baglayarak orta ve uzun siireli kullaniminin etkilerini
aragtirmay1 amacladik.

Gerec ve yontem

Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi Etik Ku-
rulu’ndan ¢alisma icin gerekli olan izinler alindi. Calis-
ma deneysel arastirma laboratuvarinda yapildi. Bu calis-
mada 60 adet Wistar cinsi albino erkek rat kullanild.
Calismadaki ratlarin ortalama yast 2.9 (dagilim: 2.5-3.2)
ay ve ortalama agirliklar1 190 (dagilm: 172-213) gram
idi. Hayvanlar rastgele ve esit olarak kontrol ve deney
grubu olarak 6nce ikiye, bu iki grup da kendi icinde ticer
alt gruba ayrildi. Toplamda 6 gruba ayrilarak her bir ka-
feste 10 hayvan olacak sekilde ayrilan ratlar laboratuvar
ortaminda ameliyat 6ncesi 48 saat siire ile izlendiler. Ca-
lisma stiresince su ve standart yem verildi. Hayvanlar
22°C sicaklikta, 12 saat aydmlikta ve 12 saat karanlikta
kalacak sekilde takip edildiler.

Anestezi amaciyla 50 mg/kg ketamin hidrokloriir
(Ketalar flakon, Parke Davis, Istanbul) periton icine uy-
gulandi. Anestezi durumu 5 dakikada bir sican derisi s1-
kistrilarak verilen tepkiye gore izlendi. Betadin soliisyo-
nu ile lokal saha temizligi yapilip, ratlar steril yesil 6rti-
lerle ortiildi. Sag tibia st ucuna 6nden yaklagtk 1 cm’-
lik kesi ile girilip cilt ve cilt alu dokular gegilerek, he-
mostatik pens yardimuyla tibia platosu ortaya kondu. Ti-
bia platosu 6n yiiziinden 0.3 mm’lik (12 gauge) dental
igne ucu medulla icine kilavuz tel olarak ilerletilip yer-
lestirildi. Daha sonra ii¢ nokta bitkme prensibine uygun
olarak tibia cisim kir1g1 olusturulduktan sonra kirik frag-

Sekil 1. Tibia platosu 6n yiztnden 0.3 mm (12 gauge) dental igne
ucu intrameddller kilavuz olarak kullanilip, ¢ nokta bikme
prensibine uygun olarak tibia cisim kirngi olusturuldu. Dental
igne ucunun kesimini muteakip, 0.5 mm (20 gauge) kalinli-
ginda siyah enjektor ignesi intrameduller tespit icin dental ig-
ne Uzerinden ilerletildi. [Bu sekil, derginin www.aott.org.tr
adresindeki cevrimici versiyonunda renkli gorulebilir.]

manlari elle muayene edildi. Kiriklar iki ana parcadan
olusan basit kiriklar idi. Dental igne ucu kesildi ve 0.5
mm (20 gauge) kalinliginda siyah enjektor igneleri den-
tal igne tzerinden ilerletilerek intramediiller tespit sag-
land:. Siyah enjektor igne ucu kesilip pens yardimiyla
cildi rahatsiz etmeyecek sekilde kemige dogru gémiildii.
Kesi yeri 4/0 ipek ile dikildi. Klinik muayeneyi takiben
olusturulan basit kirtklar hemen direkt radyografilerle
dogrulandi. Parcali ve acik kirik geligen ratlar calisma di-
sinda tutuldu (Sekil 1).

Cerrahi girisimler sirasinda ve sonrasinda antibiyotik
profilaksisi yapilmadi. Operasyon sonrast 4. hafta kon-
trol grubunda bir raun 6ldigu gorildi. Takiplerde 2.
hafta ve 6. hafta deney gurubundaki iki rat osteomiyelit
gelismesi tizerine caligmadan alindi. Alt alt grup 1A, 1B,
1C, 2A, 2B ve 2C olarak isimlendirildi (Tablo 1). 1A (10
rat), 1B (10 rat) ve 1C (10 rat) gruplarina ameliyat gi-
niinden itibaren deksketoprofen trometamol (Arveles®

Tablo 1. Deney ve kontrol grubundaki ratlarin dagilimi.

Grup Rat Sonlandirma
adi sayisl
Grup 1 (Deney) 1A 9* 2. hafta
Kirik + IM tespit + ilag 1B 10 4. hafta
1C 9* 6. hafta
Grup 2 (Kontrol) 2A 10 2. hafta
Kirik + IM tespit 2B 9% 4. hafta
2C 10 6. hafta

*Ikinci ve altinci hafta deney grubunda birer ratta osteomiyelit gelismesi ve
dordiinct hafta kontrol grubunda bir ratin operasyon sonrasi 6lmesi tizerine
bu denekler calisma disi tutuldu. IM:Intramediiller.
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Sekil 2. (a) Kontrol ve (b) deney grubunun 2. hafta radyografileri.

ampul 50 mg/2 ml; LE. Ulagay, Istanbul) 5 mg/kg/giin
miktarda intramuskiiler olarak uygulandi.” Deksketop-
rofen ise 1A grubundakilere 2 hafta, 1B grubundakilere
4 hafta, 1C grubundakilere ise 6 hafta siire ile verildi.
Enjeksiyonlar insiilin enjektorii ile hep sol kasik bolgele-
rinden aym kigi tarafindan yapildi. 2A (10 rat), 2B (10
rat) ve 2C (10 rat) gruplarindaki ratlarda ise herhangi bir
enjeksiyon yapilmadi. Servikal dislokasyon yoluyla 1A ve
2A grubu ratlar 2. haftanin sonunda, 1B ve 2B grubu 4.
hafta sonunda ve 1C ve 2C grubundakiler ise 6. hafta so-
nunda sakrifiye edildiler. Ratlarin sag tibialar diz eklem-
lerinden dezartikiile edildi. Tibia tizerindeki yumusak
dokular kallus dokusuna zarar vermeyecek sekilde, bir
patoloji uzmani tarafindan rutin histopatolojik islemlere
uygun olarak kemikten siyrildi. Tiim sag tibialar radyo-
lojik, histopatolojik ve biyomekanik olarak incelendiler.

Radyolojik degerlendirme i¢in kontrol ve deney
gruplarina, ratlarin bacaklari 105 cm mesafeden 6n-arka
grafi ¢ekilecek sekilde yerlestirilerek, Siemens marka
konvansiyonel radyografi cihazi ile direkt grafiler ¢ekil-
di ve %100 buyutilda (Sekil 2-4). Her grubun ¢ekimi
bir kasete kaydedildi. Grafiler hangi gruba ait olduklar:
belirtilmeden ayn1 ortopedi uzmani tarafindan iki hafta
ara ile Lane-Sandhu siniflamasma gore degerlendirildi

(Tablo 2).”

Histopatolojik degerlendirme i¢in kirik bolgesinden
ornekler alindi. Alinan kemik doku 6rnekleri % 10’luk
notral formaldehit igerisinde tespit edilip, % 5’lik formik
asitte bekletildi. Rutin histopatolojik hazirliklardan son-
ra parafin bloklara alinan materyaller Leica marka doner
mikrotom yardimuyla 5 mm’lik kesitlere ayrildi. Alinan
kesitler hematoksilen-eozin ve hematoksilen-van Gie-
son boyalar1 ile boyandi. Doku mikrograflar: dijital fo-

Sekil 3. (a) Kontrol ve (b) deney grubunun 4. hafta radyografileri.

tograf makinesi baglantuli binokiiler arasturma mikros-
kobu ile bir patoloji uzmani tarafindan degerlendirildi
(Sekil 5).

Tim preparatlar fibr6z doku, kikirdak, yeni kemik ve
olgun kemik oranlarina gére Huo ve ark.’nin 6nermis

oldugu skala ile degerlendirildiler (Tablo 3).”

Kontrol ve deney gruplarinin radyografik ve histopa-
tolojik skorlart kargilagtirildi (Tablo 4).”

Biyomekanik degerlendirmeye kadar rat tibialar
% 10’luk nétral formaldehit ierisinde korundu. Intrame-
diiller tespit i¢in gonderilen ince teller ¢ikarildi. 1A ve 1B
grubundaki tiim rat tibialarinda intramediiller tespit 2.
haftada ¢ikarildiktan sonra rediiksiyonun bozuldugu go-

Sekil 4. (a) Kontrol ve (b) deney grubunun 6. hafta radyografileri.
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ruldi. Her iki gruptaki 2. hafta tibialarina biyomekanik
degerlendirme yapilamadi. 1B, 1C, 2B ve 2C gruplarin-
daki tibialar intramediiller tespit ¢ikarildiktan sonra g
nokta bitkme testi uygulamak amaciyla, uzama kontrolli
olarak calisan, saniyede 2 mm hizla hareket ederek uygu-
lanan kuvvet bilgisayar ekranina grafiksel ve sayisal ola-
rak aktarabilen TA.XT2i Texture Analyzer (Stable Mic-
ro Systems Ltd., Godalming, Surrey, Birlesik Krallik)
test cihazina yerlestirildi. Kallus bolgesine kuvvet uygula-
narak her grubun elemanlarinin biikiilmeye kargi direng
kuvvetleri Newton cinsinden 6lciiltip kargilagtirildi (Sekil
1 ve 2). Kontrol ve deney gruplarinin sonuclari Mann-
Whitney U testi kullanilarak istatiksel olarak kargilagtiril-
di. 0.05’ten buyiik p degerleri anlamli kabul edildi.

Bulgular

Ikinci, 4. ve 6. hafta deney ve kontrol gruplarinin
ortalama radyolojik ve histopatolojik inceleme degerle-
ri arasindaki fark istatiksel olarak anlamli degildi
(p>0.05). Tkinci hafta deney ve kontrol grubundaki tiim
rat tibialarinda biyomekanik degerlendirme yapilamad:
(Sekil 6). Dordiincii ve 6. hafta deney ve kontrol grup-
larmnimn ortalama biyomekanik inceleme degerleri ara-
sindaki farkin da istatiksel olarak anlamli olmadig1 go-
rildi (p>0.05) (Sekil 7).

Tartisma

Kirik olugurken travmatik veya bagka nedenlerle ke-
migin anatomik ve fonksiyonel biitiinligti bozulmakta-
dir. Kemikle birlikte ¢evre yumusak dokularin da etki-
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Tablo 2. Radyolojik verileri degerlendirmek icin kullanilan Lane-
Sandhu siniflamas.®
0 Kallus yok
1 Kallus formasyonu var
2 Kemiksel kaynama baslangici
3 Kirik hattinin gértlmemesi
4 Tam kemiksel kaynama
Tablo 3. Kirk iyilesmesinin histolojik degerlendirimesinde Huo ve
ark.’nin” kullandigi skorlama sistemi.
Skor Kirik bolgesi histolojik bulgulari
Derece 1 Fibréz doku
Derece 2 Agirlikli fibréz doku, az miktarda kikirdak
Derece 3 Esit oranda fibroz ve kikirdak doku
Derece 4 Agirlikh kikirdak, az miktarda fibréz doku
Derece 5 Kikirdak doku
Derece 6 Agirlikli kikirdak, az miktarda immattr kemik
Derece 7 Esit oranda kikirdak ve immatar kemik doku
Derece 8 Agirlikli immatur kemik, az miktarda kikirdak doku
Derece 9 Immatair kemik ile kirik iyilesmesi
Derece 10 Matur kemik ile kirik iyilesmesi

lenmesi s6z konusudur. Kirik iyilesme siirecine etkisi
olan bircok faktor tanimlanmigtir. Kirik tiirt, tedavi se-
cenegi, tespit sekli, sistemik problemler ve ¢esitli ilag-
lar bunlardan bazilaridir.™”

Tleri yaglarda sik¢a goriilen dejeneratif degisiklikle-
re bagli kronik agrisi olan hastalarda non-steroid anti-

Sekil 5. Histopatolojik boyama. Ikinci hafta kontrol ve deney grubunda agirlikli oranda fibréz dokunun yaninda yer yer kikirdak doku olusumu
gorilmekte (HE x100). [Bu sekil, derginin www.aott.org.tr adresindeki ¢evrimici versiyonunda renkli gorilebilir.]
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Tablo 4. Radyografik ve histopatolojik skorlar

2. hafta

4. hafta 6. hafta

DX grubu Kontrol grubu p

DX grubu Kontrol grubu p

DX grubu Kontrol grubu p

0.12+0.35 0.00 0.642
6.37+0.51 6.7+0.48 0.655

Radyografik skor
Histopatolojik skor

3.87+0.35
8.8+0.64

3.5+0.84 0.698 4 4 0.587
9.33+0.50 0.458 9.75+0.46 10 0.387

DX: Deksketoprofen trometamol

enflamatuar ilaclar sik¢a ve uzun siireli kullanilmakta-
dir. Kirik ve cimentosuz artroplasti gibi biyolojik sti-
reclere bagli iyilesme istenen hallerde, potansiyel
olumsuz etkileri nedeniyle bu ilaglardan uzak durulma-
lidir."” Anti-enflamatuar etkisi saptanan non-steroid
anti-enflamatuar ilaglar ise heterotrofik ossifikasyon

tedavisinde, kalga ameliyatlarindan sonra uzun siire
kullanilabilmektedir.""""

Kirik veya cerrahi girisim sonrasi, 6zellikle 6dem ve
agrinin ¢ok olmasi beklenen olgularda asir1 enflamas-
yonu kismen baskilamak ve analjezik etkisinden fayda-
lanmak i¢in non-steroid anti-enflamatuar ilaglar kulla-
nilabilir."*"¥ Bununla birlikte, ilacin doz ve siiresi dik-
katli secilmelidir. Kemik iyilesmesi iizerine olumsuz et-
kisi ortaya konmamis olmasina ragmen kullanildig: di-
ger ilaclarla olan etkilesimlerinin g6z 6niinde bulundu-
rulmasi gerekir."”"”

Non-steroid anti-enflamatuar ilaclarin kullanim sii-
releri ve dozlar1 kemik tizerine etkileri a¢isindan farkli-
liklar yaratabilmektedir. Siklooksijenaz inhibitorleri
anti-enflamatuar etkileri nedeniyle sik¢a kullanilmakta-
dirlar. Agr kesici 6zelliklerinin tatminkar ve gastroin-
testinal yan etkilerinin az olmasi nedeniyle bu inhibi-
torler ortopedi kliniklerinde siklikla tercih edilmekte-
dirler. Deksketoprofen trometamoliin de gastrointesti-
nal yan etkilerinin olmamasi ve kanama zamanini uzat-

mamast bilinen tercih nedenlerindendir."”

Alien ve ark., aspirin ve indometasin ile ilag ve doza
bagl bir gecikme saptamis ama psodoartroz oraninda
anlamli bir farklilik bulmamiglardir.” Elves ve ark., in-
dometasinin kirik olusumundan 1 hafta 6nce baglanmig
ratlarda olumsuz etkisi oldugunu géstermislerdir.”
Tornkvist ve ark. ise, calismalarinda hem indometasin
hem de ibuprofen kullanilan gruplarda torsiyonel daya-
nmimin 5 ila 8 haftada, kontrol grubunun aksine, norma-
le dénmedigini saptamiglardir.”

More ve ark.,” tavsanlarda kirik iyilesmesinin birin-
ci gliniinden itibaren bagladiklar1 ve 3 hafta siireyle uy-
guladiklart piroksikam ve fluniksinin iyilesme siirecini
geciktirebilecegini ancak bozmayacagini belirtmisler-
dir. Yazarlar bu gecikmeyi ilacin anti-enflamatuar etki-
si ile aciklayabilmiglerdir. Naproksen ile sicanlarda ya-

pilan bir ¢alismada, ancak ¢ok yiiksek dozlarda kemik
olusumunun yavagladigini, buna karsilik disiik dozlar-
da naproksenin kemik rezorpsiyonunu yavaglattg: bil-
dirilmistir ki, bu, ilacin dozunun kirik tzerindeki farkl
olas1 etkilerine isaret etmektedir.”

Huo ve ark., ibuprofen iizerine yaptiklar: calismada
kirigin ilk giiniinden itibaren bes hafta siireyle bagla-
diklar1 hayvan dozundaki ibuprofenin kirigin hem bi-
yomekanik hem de histomorfometrik parametrelerinde
anlamli bir fark olusturdugunu gosterememislerdir.”
Ho ve ark. ise ketorolak ile yaptklar: ¢alismada doza

140 —+— TEST954
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120 TEST956
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Kuvvet (N)

Zaman (sn)

Sekil 6. Dordinct ve 6. hafta gruplarinda olusan kallus dokularinin
bukulmeye karsi direncleri (N/sn).

120 -

80 I

=z 60

40

20

4. hafta 6. hafta

[Jolgu HEKontrol

Sekil 7. Gruplarin biyomekanik sonuglari. Dérdiinct ve 6. hafta grup-
lar arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi.
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bagli bir inhibitor etkiye isaret etmektedirler." Rat ti-
bialar1 tzerinde yapilan deneysel bir calismada, non-
steroid anti-enflamatuar ilaglar grubundan tenoksika-
min kirik olusturulduktan hemen sonra intramuskiiler
uygulanmasi durumunda kirik iyilesmesini engelledigi
gosterilmistir."! Non-steroid anti-enflamatuar ilaglar-
dan diklofenakin da ratlarda olusturulan kemik defekt-
lerinin iyilesmesinde negatif yonde etkili oldugu goste-
rilmigtir."” Bagka bir klinik ¢aligmada, perioperatif dé-
nemde kullanilan non-steroid anti-enflamatuar ilagla-
rin kemik iyilesmesini geciktirdiginden s6z edilmekte-
dir.”” Hugo ve ark., yaptiklari hayvan caligmasinda
deksketoprofen trometamol ile morfin ve parasetamol
etkinligini kargilagtirmiglar neredeyse morfine yakin bir
bagari elde ettiklerini belirtmislerdir.””

Deksketoprofen trometamoliin kirik iyilesmesi tize-
rine etkisinin, literatiir incelendiginde hi¢ aragtirilma-
mis oldugu gorilmektedir. Etki mekanizmalari hala
tam olarak bilinmeyen non-steroid anti-enflamatuar
ilaglarin kas-iskelet sistemi tizerine etkilerinin de daha
detayli olarak arastirilmasma ihtiyag¢ vardir. Ciinki bu
ilaclar cok yaygin olarak ve ¢ogu zaman da esas kulla-
nim amaci olan kronik enflamatuar hastaliklar disinda
da siklikla kullanilmaktadar."**"**

Deksketoprofen trometamol anti-enflamatuar,
analjezik ve antipiretik etkiye sahip sentetik, non-stero-
id ve asidik bir ilactir.””*’ Kiriklarin konservatif tedavi-
lerinden ve ekstremite ameliyatlarindan sonra agriy1
azaltmak icin non-steroid anti-enflamatuar ilaglar kul-
lanilabilir. Agriyr azaltmanin yani sira, travmadan son-
ra dokulardaki aseptik enflamatuar reaksiyonlar: inhibe
etmek gerekli olabilir. Kirik iyilesmesi modeli litera-
tiirdeki bircok calismada kullanilmustir.®***

Caligmamizda ayni tibialarda mekanik ve histopato-
lojik ¢alismanin yapilmast tam kirik hatt degerlendiri-
lemedigi icin elestirilebilecek bir noktadir. Bununla
birlikte, kemiklerin tamaminda iyilesmenin yeterli ol-
dugu ve gruplar arasinda anlamli fark olmadig: radyo-
lojik olarak 6nceden saptandigi i¢in, kirik hatt etrafin-
dan histopatolojik incelemenin yapilmasinin biiyiik bir
problem yaratmadigini disinmekteyiz.

Sonug olarak, deksketoprofen trometamoliin ratlar-
da olusturulan ve intramediiller ¢ivi ile tespit edilen ka-
pali tibia kiriklariin iyilesmesi sirasinda ilk giinden
baglayan ve 6 haftaya ulasan orta ve uzun sireli kulla-
mmlarinda kirik iyilesmesi tizerine etkisi yoktur. Kulla-
nilan diger ilaglar da géz 6niinde bulundurularak, deks-
ketoprofen trometamoliin hastalarda simiiltane sekilde
kullanilabilecegini distiniiyoruz.

Cikar Ortiismesi: Cikar rtiismesi bulunmadig: belirtilmistir.
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