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Amaç: Çal›flmada stabil prostasiklin analo¤u iloprost ile non-steroid anti-inflamatuvar diklofe-
nak sodyumun parenteral ve jel formlar›n›n travma sonras› geliflen yumuflak doku ödemi
tedavisinde etkilerinin karfl›laflt›r›lmas› amaçland›. 
Çal›flma plan›: Çal›flmada 32 eriflkin erkek s›çan rastgele 4 gruba ayr›ld›. Tan›ml› protokole göre
her s›çan›n bir aya¤›nda travmatik ödem oluflturuldu. Daha sonra her gruba farkl› tedavi uygu-
land›: intraperitoneal (i.p.) salin (grup 1, kontrol), topikal dikofenak jel (grup 2), i.p. diklofenak
sodyum (grup 3) ve i.p. iloprost (grup 4). Ayak hacimleri bafllang›çta (travma öncesi), travma
sonras› 1., 2., 4., 8., 24., 48. ve 72. saatlerde ölçüldü.  Uygulanan 3 ilac›n (diklofenak jel, diklofe-
nak i.p. ve iloprost i.p.) anti-ödem etkileri kendi aralar›nda ve kontrol grubu ile karfl›laflt›r›ld›.  
Sonuçlar: Ayak ödemi miktar›nda en fazla art›fl kontrol ve iloprost gruplar›nda 1. saatte gerçek-
leflmifltir. Bu durum sonraki 2. saat ve 4. saat ölçümlerinde de devam etmifltir. Kontrol grubu
hariç di¤er gruplarda 4. saat ölçümünde ödemde art›fl yüzdesi eflitlenmifltir. Genel olarak tüm
gruplarda 4. ve 8. saat ölçümlerinden sonra ayak ödemi gerilemeye bafllam›flt›r. Ayak ödemi mik-
tarlar›nda en h›zl› düflüfl 8. ve 24. saat ölçümlerinden sonra iloprost grubunda olmufltur. Bu grup-
ta 72. saat ölçümünde ödem tamamen kaybolmufltur. ‹loprost grubundan sonra ayak hacminde en
h›zl› düflüfl s›ras› ile diklofenak sodyum i.p. ve dikolfenak jel gruplar›nda gerçekleflmifltir. 
Ç›kar›mlar: Travmatik yumuflak doku ödeminin konservatif tedavisinde deneysel olarak ilo-
prost diklofenak sodyumdan daha fazla anti-ödem etkiye sahiptir. 
Anahtar sözcükler: Anti-ödem etki; diklofenak sodyum; iloprost; s›çan ayak hacmi; travmatik yumuflak
doku ödemi.
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Ayak travmalar› ortopedi ve travmatolojide s›k
karfl›laflt›¤›m›z sorunlardand›r. Trafik kazalar›, ifl ka-
zalar›, yüksekten düflmeler, spor yaralanmalar›, atefl-
li silah yaralanmalar›, s›n›kç› giriflimleri etiyolojide
rol oynarlar. Ayak travmalar›nda sadece yumuflak
doku ödemi ve inflamasyon görülebilece¤i gibi;
travman›n fliddetine göre ek olarak tendon, ba¤, da-
mar ve sinir yaralanmalar› da görülebilir. Ayr›ca

aç›k veya kapal› k›r›k ve kompartman sendromu da
birlikte olabilir. Efllik eden patolojilerin cerrahi teda-
visinin yan›nda ödem ve inflamasyonun tedavisinde
elevasyon, so¤uk uygulama, non-steroid anti-infla-
matuvar ilaçlar (NSA‹‹), antitrombotik ve vazodila-
tör ilaçlar, antioksidanlar ve aya¤›n desteklenmesi
gibi konservatif tedavi yöntemleri tercih edilir.
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Hastalar›n temel bulgular› ödem, inflamasyon,
ekimoz, hareket k›s›tl›l›¤› ve a¤r›d›r. Son y›llarda sta-
bil bir prostasiklin analo¤u olan iloprost farkl› tedavi
formlar›nda kullan›lmaktad›r. Trombositlerin agre-
gasyonunun inhibisyonu, antioksidan, hücre koruyu-
cu, kapiller geçirgenli¤i azalt›c›, mikrovasküler yap›-
larda damar çap›n› art›r›c› ve inflamatuvar cevab› bas-
k›lay›c› etkileri bulunmufltur. Kullan›m alanlar›; diya-
betik ayak, pulmoner hipertansiyon, ameliyat sonras›
dolafl›m› bozulan doku fleplerinin ve implantasyon
sonras› dolafl›m› bozulan uzuvlar›n kurtar›lmas›, par-
mak uçlar›nda meydana gelen donuklar, kemik ili¤i
ödemi sendromu, periferik damar hastal›klar›, trom-
botik mikroanjiopatiler, romatolojik hastal›klar, asep-
tik nekrozlar›n erken dönemleri olarak bildirilmifltir.

‹loprostun travmatik yumuflak doku ödemi üzeri-
ne olan etkileri ise tam olarak bilinmemektedir. Bir-
çok deneysel çal›flmada iskemi ve serbest oksijen ra-
dikallerine karfl› ve inflamatuvar cevab› bask›lay›c›
etkileri araflt›r›lm›fl olsa da, travmatik yumuflak doku
ödeminin akut ve subakut döneminde kullan›labilir-
li¤ine iliflkin bir çal›flma yap›lmam›flt›r.

Bu çal›flmada, ayak travmalar›nda karfl›laflt›¤›m›z
akut ödem ve inflamasyonun konservatif tedavisinde
s›kl›kla kullan›lan bir NSA‹‹ olan diklofenak sod-
yum’un parenteral ve jel flekli ile iloprostun anti-
ödem etkilerinin karfl›laflt›r›lmas›n› amaçlad›k.

Gereç ve yöntem
Çal›flmada 32 adet Sprague-Dawley cinsi genç

veya eriflkin erkek s›çan [ortalama a¤›rl›k 187 gr (da-
¤›l›m 122-260 gr)] kullan›ld›. S›çanlar rastgele olarak
4 eflit gruba ayr›ld›. Her grupta s›çanlar kuyruklar›n-
dan iflaretlenerek 1’den 8’e kadar numaraland›. Her
ayak bile¤i de do¤ru hacim ölçümün sa¤lamak için
iflaretlendi. Ketamin (100 mgr/kg, Ketalar, Eczac›ba-
fl›, ‹stanbul, Türkiye) ile anestezileri yap›ld›ktan son-
ra terazi (CAS Corp., Kore) ile a¤›rl›klar› ölçülerek
kaydedildi. Bafllang›ç ayak hacimleri pletismograf
(Ugo Basile 7140, Cornerio VA, ‹talya) ile ölçülerek
kaydedildi (fiekil 1). Özel bir mekanizma ile ayakta
travmatik ödem oluflturuldu (fiekil 2). A¤›rl›¤› 150 gr
olan silindir fleklindeki cisim yerçekiminin etkisi ile
sa¤ ayak üzerine 40 cm yükseklikten b›rak›ld›. Trav-
ma sonras› her gruba 3 gün süre ile ilaç uyguland›:
grup 1 (kontrol grubu) için doz ikiye bölünerek sabah
ve akflam 0.4 mL/gün (i.p.) izotonik sodyum, grup 2
için hasarl› cilt üzerine doz ikiye bölünerek sabah ve

akflam 1 mL topikal diklofenak jel (Voltaren-Emul-
gel, Novartis Pharma Stein AG, Basel, ‹sviçre), grup
3 için doz ikiye bölünerek sabah ve akflam 25
mgr/kg/gün i.p. diklofenak sodyum (Voltaren amp,

fiekil 1. Pletismograf ile ayak hacminin ölçümü.

fiekil 2. A¤›rl›k düflürülerek travmatik ödem oluflturulmas›.
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Novartis Pharma Stein AG, Basel, ‹sviçre) ve grup 4
için doz ikiye bölünerek sabah ve akflam 20
μg/kg/gün i.p. ilioprost (Ilomedin, Schering AG, Ber-
lin, Almanya). Ayak hacimleri, travma sonras› 1., 2.,
4., 8., 24., 48. ve 72. saatlerde pletismograf yard›m›
ile ölçüldü. Üçüncü günün sonunda s›çanlar sakrifiye
edildi ve travma sonras› k›r›k oluflup oluflmad›¤›n›
de¤erlendirmek için her bir s›çan›n travmaya u¤ram›fl
sa¤ ayaklar› ve travmatize edilmemifl sol ayaklar› yan
yana tutularak ayak radyografileri al›nd›. 

Sonuçlar

Kontrol grubunda travma öncesi ortalama ayak
hacmi 0.80 mL, 1. saatte 1.15 mL, 2. saatte 1.19 mL,
4. saatte 1.27 mL, 8. saatte 1.26 mL, 24. saatte 1.13
mL, 48. saatte 1.13 mL ve 72. saatte 0.96 mL olarak
tespit edilmifltir. ‹statistiksel olarak ilk 24 saatten
sonra ayak hacim ölçümlerinde kontrol grubu ile dik-
lofenak jel grubu aras›nda anlaml› fark saptanm›flt›r
(p<0.05) (fiekil 3). Travma öncesi ortalama ayak hac-
mine göre travmadan sonraki 1. saatte ayak hacmin-
de %43.75, 2. saatte %48.75, 4. saatte %58.75, 8. sa-
atte %57.50, 24. saatte %41.25, 48. saatte %31.25 ve
72. saatte %20 art›fl izlenmifltir (fiekil 4).

Diklofenak jel grubunda travma öncesi ortalama
ayak hacmi 1.04 mL, 1. saatte 1.25 mL, 2. saatte 1.40
mL, 4. saatte 1.48 mL, 8. saatte 1.51 mL, 24. saatte
1.43 mL, 48. saatte 1.25 mL, ve 72. saatte 1.18 mL ola-
rak tespit edilmifltir. ‹statistiksel olarak diklofenak jel
grubunun diklofenak i.p. grubu ile 4. saatteki ölçüm-
den bafllayarak tüm di¤er ölçümlerde; iloprost grubu
ile 72. saat ölçümünde, kontrol grubu ile ilk 24 saatten
sonraki ölçümlerde anlaml› fark bulunmufltur (p<0.05)
(fiekil 3). Ayak hacminde travma öncesi ortalama ayak
hacmine göre travmadan sonraki 1. saatte %20, 2. sa-
atte %34.6’l›k, 4. saatte %42.3’lük, 8. saatte
%45.2’lik, 24. saatte %37.5’lik, 48. saatte %20.2’lik
ve 72. saatte %13.5’lik art›fl saptanm›flt›r (fiekil 4). 

Diklofenak sodyum i.p. grubunda travma öncesi
ortalama ayak hacmi 0.83 mL, 1. saatte 1.05 mL, 2.
saatte 1.12 mL, 4. saatte 1.18 mL, 8. saatte 1.13 mL,
24. saatte 1.01 mL, 48. saatte 0.95 mL ve 72. saatte
0.87 mL olarak tespit edilmifltir. Diklofenak i.p. gru-
bu ile iloprost grubu aras›nda 4. ve 8. saat ölçümleri
d›fl›nda di¤er tüm ölçümlerde anlaml› fark saptan-
m›flt›r (p<0.05) (fiekil 3). Kontrol grubu ile karfl›lafl-
t›r›ld›¤›nda ise anlaml› bir fark saptanmam›flt›r.
Travma öncesi ortalama ayak hacmine göre travma-
dan sonraki 1. saatte %26.5, 2. saatte %35, 4. saatte
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%42, 8. saatte %36, 24. saatte %21, 48. saatte %14
ve 72. saatte %0.03 art›fl saptanm›flt›r (fiekil 4). 

‹loprost grubunda travma öncesi ortalama ayak
hacmi 0.97 mL, 1. saatte 1.34 mL, 2. saatte 1.42 mL,
4. saatte 1.40 mL, 8. saatte 1.39 mL, 24. saatte 1.35
mL, 48. saatte 1.13 mL, ve 72. saatte 0.97 mL olarak
tespit edilmifltir (fiekil 3). Kontrol grubu ile iloprost
grubu aras›nda anlaml› bir fark olmad›¤› saptanm›fl-
t›r. Travma öncesi ortalama ayak hacmine göre trav-
madan sonraki 1. saatte %38, 2. saatte %46, 4. saatte
%44, 8. saatte %43, 24. saatte %39, 48. saatte %16.5
ve 72. saatte %0’l›k bir art›fl saptanm›flt›r (fiekil 4). 

Ayak ödem miktar›nda en fazla art›fl 1. saatte kon-
trol ve iloprost gruplar›nda gerçekleflmifltir. Bu durum
sonraki 2. saat ve 4. saat ölçümlerinde de devam et-
mifltir. Kontrol grubu hariç di¤er gruplarda ayak
ödemi % art›fl› 4. saat ölçümünde eflitlenmifltir. Ayak
ödemi miktarlar›nda en h›zl› düflüfl 8. saat ve 24. saat
ölçümlerinden sonra iloprost grubunda olmufltur. Bu
grupta 72. saat ölçümünde, ayak travmadan önceki
hacmine geri kavuflmufl ve ödem tamamen kaybol-
mufltur. ‹loprost grubundan sonra ayak hacminde en
h›zl› düflüfl s›ras› ile diklofenak i.p. ve diklofenak jel
gruplar›nda gerçekleflmifltir. Çal›flma sonunda diklo-
fenak i.p. grubunda ayak hacmi art›fl› %0.03’e gerile-
mifl, diklofenak jel grubunda ise %13’e inmifltir. Kon-
trol grubunda ise bu oran %20 olmufltur. 

Tart›flma
Yara iyileflmesi; travmaya inflamatuvar cevap ve

doku ödemi ile hücresel, metabolik ve biyolojik olay-
lar›n rol ald›¤› karmafl›k bir süreçtir. Dokular stimu-
late hasar görünce, hemen inflamatuvar cevap bafllar.
Dokuda inflamatuvar cevaba neden olan durumlar
mikroorganizmalar, so¤uk, s›cak, radyasyon enerjisi,
kimyasal maddeler, elektrik ve mekanik travmalar gi-
bi durumlard›r. Hasarl› hücreler ve yabanc› maddeler
yok edilerek doku tamir süreci ilerler.[1]

Çal›flmam›zda, mekanik ayak travmalar›nda
meydana gelen ödem ve inflamasyonu, deneysel ola-
rak s›çanlarda asl›na yak›n bir flekilde gerçeklefltir-
meye çal›flt›k. Literatürde çok farkl› steril ödem mo-
delleri tan›mlanm›flt›r: Freud adjuvan›, carrageenan
veya zymosan gibi antijenik maddeler ile oluflturulan
inflamasyon modelinde immun sistem komponentle-
ri aktive olur.[2] U.V. radyasyon ile steril yaralanma
modeli oluflturanlar da mevcuttur.[2] Çal›flmam›zda
kulland›¤›m›z yüksekten a¤›rl›k düflürme modeli, s›-
çanlarda travmatik beyin hasar› yap›lan çal›flmalar-
dan esinlenerek gelifltirildi.[3,4]

Mekanik travmaya yan›t olarak yumuflak dokular-
da meydana gelen mikrodolafl›m de¤iflikliklerinde, fo-
kal kapiller dansitede düflme, makromoleküllerin da-
mardan kaç›fl›nda artma, yerel inflamatuvar süreci
uyaran lökositlerin aktivasyonunda artma saptanm›fl-
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t›r.[5] Doku yaraland›¤›nda inflamatuvar olay›n düzen-
leyicisi olan kimyasal maddeler dokularda ve dokula-
ra komflu damarlarda sal›n›r. Histamin, kinin, prostag-
landinler, lökotrienler ve di¤erleri inflamatuvar olay›n
düzenleyicileridir. Bu düzenleyicilerden baz›lar› kan
damarlar›n›n çaplar›n› geniflletirken, baz›lar› kan da-
marlar›n›n geçirgenli¤ini artt›r›r. P›ht›laflma ile bölge-
deki inflamasyona neden olan maddeler vücuttan izo-
le edilirler.[1] ‹nflamasyon lökositlerin ve yumuflak do-
ku hücrelerinin yaralanan sahaya göçü ile bafllar. ‹yi-
leflmeye neden olan sitokinler ortama sal›n›r. Primer
iyileflme granülasyon dokusu ve skar oluflumu ile ta-
mamlan›r. Erken tan› ve uygun tedavi ifllev kayb›n›
azalt›r.[6,7] Son aflamada ise lenfositler, monositler ve
makrofajlar görev al›r.[8] Artan kan bas›nc› ve kapiller
damarlardaki geçirgenlik kandan s›v› kayb›n› artt›r›r.
Artm›fl kapiller geçirgenlik hemen hemen dokudaki
bir yang› sonucu ortaya ç›kar. Hipoproteinemi sonucu
geliflen düflük kolloidal ozmotik bas›nç da ödeme ne-
den olan bir di¤er faktördür.[9] Klinik çal›flmalarda,
ekstremitelere mekanik travma; venöz tromboz oluflu-
mu, lenfatik yollar›n t›kanmas› ve lokal inflamatuvar
faktörlerin aktivasyonu ile ödeme neden olur.[10]

Çal›flmam›zda mekanik travma ile oluflturulan
ayak ödemine karfl› NSA‹‹ olan diklofenak sodyu-
mun parenteral flekli ve jel flekli ile stabil bir prosta-
siklin analo¤u olan iloprostun anti-ödem ve anti-inf-
lamatuvar etkileri karfl›laflt›r›lm›flt›r. Bu ilaçlar›n
ödem azalt›c› etkileri 72 saatlik süreçte kontrol grubu
olan izotonik grubu ve birbirleri ile karfl›laflt›r›lm›flt›r. 

Direk travma sonras› siklooksijenaz (COX) bask›-
lay›c›lar›n verilmesi ile inflamatuvar cevap geriye dö-
ner ve doku tamiri desteklenir.[11] Özellikle NSA‹‹’ler
baflta olmak üzere de¤iflik farmakolojik ilaçlar ödem
ve inflamasyonda kullan›lmaktad›r. Diklofenak sod-
yum s›k kullan›lan ilaçlardan birisidir ve yap›lan bir-
çok çal›flmada etkinli¤i ortaya konmufltur.[12-17] Hedefi
COX’dur. COX-1 ve COX-2 prostaglandin sentezin-
de rol alan iki ana izoenzim olup, COX-1 hemen he-
men tüm dokularda, COX-2 ise karaci¤er, beyin ve
overlerde mevcuttur. COX-2’nin inhibisyonu ile
inflamasyon bask›lan›rken, COX-1’in inhibisyonu
ile daha çok gastointestinal yan etkiler görülür.[18]

COX-2, inflamasyonun öncüsü moleküller olan in-
terlökin-1 (IL-1), tümör nekroz faktörü-α (TNF-α)
ve lipopolisakkarid (LPS) taraf›ndan inflamatuvar
süreçte artan bir flekilde üretilir.[19] Artroskopi öncesi
a¤›zdan al›nan 50 mgr diklofenak, cerrahi s›ras›nda
intra-artiküler uygulanan ropivakaine göre daha etki-

li postoperatif analjezi sa¤lamaktad›r.[20] Diklofenak
romatoid artrit, osteoartrit ve ankilozan spondilit gi-
bi hastal›klarda uzun süreli, akut kas iskelet yaralan-
mas›, operasyon sonras› a¤r›, dismenore gibi durum-
larda da k›sa süreli olarak tedavide kullan›lmaktad›r.

Bu çal›flmada diklofenak sodyumun travmatik yu-
muflak doku ödeminde kullan›ld›¤›nda etkili bir infla-
matuvar ve ödem bask›lay›c›s› oldu¤u gözlenmifltir.
Özellikle parenteral formu olan ampul formülünün
periton içine verilmesi sistemik etkilerinin daha h›zl›
ve etkili flekilde ortaya ç›kmas›na neden olmufltur.

Yan etkileri en s›k gastrointestinal yan etkiler ol-
mak üzere, renal ifllevlerin bask›lanmas›, hepatik
aminotransferazlar›n yükselmesidir. Karaci¤erde bi-
yotransformasyona u¤rar ve %1 oran›nda böbrekler-
den de¤iflmeden at›l›r.[12] Kronik NSA‹‹ kullan›m› ile
iliflkili gastrointestinal toksisite Amerika’da y›lda
16,000 ölüme varabilen mortalite oranlar›na sahip-
tir.[21] Çal›flmam›zda periton içine verilen ampul for-
mu kullan›lan gruptaki s›çanlarda ilk günün sonunda
ishal görülmüfltür. Bu grupta sadece bir s›çan 72. sa-
at ölçümünden önce ölü bulunmufltur. Bu ölüm ila-
c›n yan etkisi olarak de¤erlendirilmemifltir. ‹zotonik
ve diklofenak jel grubunda da birer s›çan çal›flmay›
tamamlayamadan ölmüfltür.

Yan etki oranlar›n› azaltmak için lokal olarak uy-
gulanabilen NSA‹‹’ler gelifltirilmifltir. Yumuflak doku
inflamasyonunun tedavisinde lokal uygulananlar›n
oral NSA‹‹ preparatlar›na göre avantajlar› vard›r.[13,22]

Bu flekilde ilaç karaci¤erden ilk geçifl y›k›l›m›na ma-
ruz kalmaz, sürekli verilebilir ve yan etkileri azd›r.
Tek önemli dezavantaj› ise düflük cilt emilimidir. Stra-
tum korneum tabakas› ilac›n emilimini engelleyen bir
set gibi davran›r. Bu bariyerin zay›flat›lmas› ile ilaçlar
cilt yolu ile al›nd›klar›nda daha fazla emilebilecekler-
dir.[23] Hyaluranon jel içindeki %3’lük diklofenak yerel
uyguland›¤›nda epidermisten emilir. Bu durumda sis-
temik emilim oral al›m›na göre daha az miktarda olur,
ancak yan etkiler de bu oranda düflüktür.[24] Yüksek cilt
geçifli olan diklofenak formülleri kas-iskelet sistemi
kaynakl› inflamatuvar olaylar›n tedavisini kolaylaflt›-
rabilir. Oleik asit ve d-limonene deriden diklofenak
emilimini h›zland›rabilir.[25] Diklofenak jel etkili bir fle-
kilde ciltten emilmekte ve analjezik ve inflamatuvar
olaylar› bask›lay›c› etkiler göstermektedir.[26]

Çal›flmam›zda yumuflak doku travmas›na ba¤l›
ayak ödeminin giderilmesinde diklofenak jel flekli
diklofenak ampul flekline göre daha az etkili bulun-
mufltur. Hasar görmüfl s›çan cildi nedeniyle jel for-
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munun yeterince emilememesi ve sistemik dolafl›ma
yeterince geçememesi buna neden olabilir.

Prostasiklinler etkili vazodilatörler olup trombosit
kümelenmesini ve inflamatuvar olaylar› bask›lar.[27]

Prostasiklinin de içinde bulundu¤u endotel arac›lar›
trombosit ve lökositleri bask›layarak trombotik olay-
lardan dokuyu korur, dokunun kanlan›m›n› sa¤lar ve
akut hasara ve kronik remodülasyona karfl› vasküler
duvar› korur.[28,29] Prostasiklinler TGF-α2’ye karfl› olu-
flan fibrotik cevab› Ras/MEK/ERK yolunu bask›laya-
rak önlerler.[30] Propentofilin ve iloprost makrofajlar
taraf›ndan üretilen IL-6 ve TNF-α üretimini bask›lar-
lar.[31-36] ‹loprost uzun etkili stabil bir prostasiklin ano-
lo¤udur. Prostasiklin endotel hücrelerinin COX ürü-
nüdür. Trombosit kümelenmesini, lökosit aktivasyo-
nunu, kemotaksisi, süperoksit anyon üretimini bask›-
lar. Güçlü bir vazodilatördür.[37] Farelerin cildinde lö-
kotrien B4 (LTB4) taraf›ndan uyar›lan hücre infiltras-
yonunu etkileyerek yerel uygulama sonras› proinfla-
matuvar aktivite göstermifltir.[38] ‹loprost kan damarla-
r›n› gevfleterek damar darl›klar›n›n önüne geçer. Daha
fazla kan› vücut alanlar›na tafl›r. Kan›n ak›flkanl›¤›n›
artt›rarak p›ht›laflmay› azalt›r ve oluflmufl p›ht›lar› çö-
zer. Hasarl› kan damarlar›nda y›k›lan hücrelerin biri-
kimini önler.[39,40] Mekanik travma sonucu meydana
gelen ödem ve inflamasyona ek olarak do¤rudan veya
dolayl› olarak travmaya u¤rayan bölgedeki kan dola-
fl›m› üzerine de etki etmektedir. ‹skemi geliflmekte ve
dokunun kan sa¤lan›m› ve oksijenizasyonu da bozul-
maktad›r. Bu anlamda iloprost bilinen etkileri ile bu
durumu ortadan kald›rmaya çal›fl›r. Belki de di¤er
ilaçlara göre ödeme karfl› daha etkili olmas›n›n alt›n-
da yatan sebep budur. ‹skelet kas› iskemi-yeniden
kanlanma yaralanmas›nda prostaglandinler kas kan
ak›m›n› artt›rmaktad›r.[41] Diyabetik ayak ülserli hasta-
lar üzerinde plesebo ile kontrollü yap›lan çal›flmalar-
da belirgin tedavi edici etkisi saptanm›flt›r.[42-44] Bir
prostasiklin analo¤u olan beraprost sodyum diyabetik
retinopati ve diyabetik nöropati tedavisinde ve korun-
mas›nda kullan›labilir.[45] ‹loprost ile tedavi sonucunda
a¤r›da azalma, iskemik ülserlerde iyileflme, tedavi sü-
resince ve sonraki 3-6 ay boyunca amputasyon riskin-
de azalma meydana geldi¤i klinik olarak gösterilmifl-
tir.[46] ‹loprost hücre büyümesi ve inflamasyonda rol
alan genlerin üretimini düzenler ve sitokinlerin in vit-
ro üretimini bask›lar. ‹loprost iyi bilinen vazodilatör
ve antiagregan etkileri yan›nda inflamatuvar olaylar›
bask›lay›c› etkilere de sahip olabilir.[47] ‹loprostun
mikrodamarlar üzerine olan olumlu etkileri, iskemik

hastal›klar›n tedavisinde etkili bir flekilde kullan›labi-
lece¤ini göstermektedir.[48-55] Tromboanjitis obliteran-
sa ba¤l› nekrotik alt ekstremite ülserine sahip olan
hastalar aras›nda yap›lan çal›flmada iloprost ve aspiri-
nin tedavide etkinlikleri karfl›laflt›r›lm›fl, a¤r› ve ülse-
rin iyileflmesi de¤erlendirilmifltir. Bu çal›flmada ilop-
rostun aspirine göre daha etkili oldu¤u saptanm›flt›r.[51]

S›k görülen yan etkileri, yüzde ve vücutta k›zar›kl›k,
bafl a¤r›s›, hipotansiyon, senkop, bulant›, kusma ve
kar›n kramplar›d›r.[39] Çal›flmam›zda iloprostun s›çan-
lar üzerinde herhangi bir yan etkisi gözlenmemifltir.  

Yukar›daki literatür bilgilerinden de anlafl›laca¤›
gibi kulland›¤›m›z 3 ilaç ödem ve yang›n›n tedavisin-
de kullan›labilecek en ideal ilaçlardand›r. Diklofenak
sodyumun parenteral, oral ve lokal formülleri flu an-
da klinikte rutin olarak kullan›lmaktad›r. ‹loprost ise
son y›llarda keflfedilen bir ilaç olup, intravenöz infüz-
yon ve inhalasyon yolu ile verilebilir.[39] ‹ntravenöz
infüzyon fleklinde verilmesi hasta uyumunu güçlefl-
tirmekte ve tedavinin süreklili¤i için yatarak tedavi
zorunlulu¤u oluflmaktad›r.[39,56] Pulmoner hipertansi-
yonlu ve akut akci¤er ödemli hastalarda iloprost ge-
nellikle inhalasyon yolu ile verilmektedir.[27,37,57-59] Ça-
l›flmam›zda, intravenöz infüzyonun s›çanlarda uygu-
lama zorlu¤u nedeniyle, iloprost periton içine enjek-
te edilerek verilmifltir. Literatürde baz› çal›flmalarda
genel anestezi alt›nda jugüler kateterizasyon ile intra-
venöz infüzyon fleklinde verilmifltir.

Sonuç olarak, bu deneysel çal›flma parenteral dik-
lofenak sodyum ve iloprostun travmaya ba¤l› yumu-
flak doku ödemini gidermede izotonik sodyum ya da
diklofenak jelden daha etkili olduklar›n› göstermifl-
tir. Özellikle iloprostun damarlar üzerindeki etkileri,
ezilme yaralanmalar›nda daha avantajl› bir ilaç ola-
ca¤›n› göstermektedir. fiu anda ilac›n etkili ve klinik
kullan›ma uygun formüllerini gelifltirmeye yönelik
çal›flmalar devam etmektedir. 
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