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Amag: Calismada stabil prostasiklin analogu iloprost ile non-steroid anti-inflamatuvar diklofe-
nak sodyumun parenteral ve jel formlarinin travma sonrasi gelisen yumusak doku 6demi
tedavisinde etkilerinin karsilagtirilmas: amaglandi.

Calisma plani: Calismada 32 erigkin erkek sican rastgele 4 gruba ayrildi. Tanimli protokole gore
her sicanin bir ayaginda travmatik 6dem olusturuldu. Daha sonra her gruba farkli tedavi uygu-
land1: 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 baglangigta (travma Oncesi), travma
sonrasi 1.,2.,4., 8., 24., 48. ve 72. saatlerde 6l¢iildii. Uygulanan 3 ilacin (diklofenak jel, diklofe-
nak i.p. ve iloprost i.p.) anti-6dem etkileri kendi aralarinda ve kontrol grubu ile karsilastirildi.

Sonuclar: Ayak 6demi miktarinda en fazla artis kontrol ve iloprost gruplarinda 1. saatte gercek-
lesmistir. Bu durum sonraki 2. saat ve 4. saat Ol¢iimlerinde de devam etmistir. Kontrol grubu
hari¢ diger gruplarda 4. saat olgiimiinde 6demde artig yiizdesi esitlenmistir. Genel olarak tiim
gruplarda 4. ve 8. saat dl¢iimlerinden sonra ayak 6demi gerilemeye baglamistir. Ayak 6demi mik-
tarlarinda en hizli diisiis 8. ve 24. saat 6l¢iimlerinden sonra iloprost grubunda olmustur. Bu grup-
ta 72. saat 6lgiimiinde dem tamamen kaybolmustur. Tloprost grubundan sonra ayak hacminde en
hizli diisiis sirasi ile diklofenak sodyum i.p. ve dikolfenak jel gruplarinda gerceklesmistir.

Cikarmmlar: Travmatik yumusak doku 6deminin konservatif tedavisinde deneysel olarak ilo-
prost diklofenak sodyumdan daha fazla anti-6dem etkiye sahiptir.

Anahtar sozciikler: Anti-6dem etki; diklofenak sodyum; iloprost; sigan ayak hacmi; travmatik yumusak
doku 6demi.

Ayak travmalar1 ortopedi ve travmatolojide sik
karsilagtifimiz sorunlardandir. Trafik kazalari, is ka-
zalar, yiiksekten diismeler, spor yaralanmalari, ates-
li silah yaralanmalar1, sinike¢r girisimleri etiyolojide
rol oynarlar. Ayak travmalarinda sadece yumusak
doku o6demi ve inflamasyon goriilebilecegi gibi;
travmanin siddetine gore ek olarak tendon, bag, da-
mar ve sinir yaralanmalar1 da goriilebilir. Ayrica

acik veya kapali kirik ve kompartman sendromu da
birlikte olabilir. Eslik eden patolojilerin cerrahi teda-
visinin yaninda ddem ve inflamasyonun tedavisinde
elevasyon, soguk uygulama, non-steroid anti-infla-
matuvar ilaclar (NSAII), antitrombotik ve vazodila-
tor ilaglar, antioksidanlar ve ayagin desteklenmesi
gibi konservatif tedavi yontemleri tercih edilir.
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Hastalarin temel bulgulart 6dem, inflamasyon,
ekimoz, hareket kisithilig1 ve agridir. Son yillarda sta-
bil bir prostasiklin analogu olan iloprost farkli tedavi
formlarinda kullanilmaktadir. Trombositlerin agre-
gasyonunun inhibisyonu, antioksidan, hiicre koruyu-
cu, kapiller gegirgenligi azaltici, mikrovaskiiler yapi-
larda damar ¢apini artirici ve inflamatuvar cevabi bas-
kilayici etkileri bulunmugtur. Kullanim alanlari; diya-
betik ayak, pulmoner hipertansiyon, ameliyat sonrasi
dolagimi bozulan doku fleplerinin ve implantasyon
sonrast dolagimi bozulan uzuvlarin kurtarilmasi, par-
mak uglarinda meydana gelen donuklar, kemik iligi
0demi sendromu, periferik damar hastaliklari, trom-
botik mikroanjiopatiler, romatolojik hastaliklar, asep-
tik nekrozlarmn erken donemleri olarak bildirilmistir.

Iloprostun travmatik yumusak doku ddemi iizeri-
ne olan etkileri ise tam olarak bilinmemektedir. Bir-
cok deneysel calismada iskemi ve serbest oksijen ra-
dikallerine kars! ve inflamatuvar cevabi baskilayici
etkileri arastirilmis olsa da, travmatik yumusak doku
0deminin akut ve subakut doneminde kullanilabilir-
ligine iliskin bir calisma yapilmamuigtir.

Bu calismada, ayak travmalarinda karsilasti§imiz
akut 6dem ve inflamasyonun konservatif tedavisinde
siklikla kullanilan bir NSAII olan diklofenak sod-
yum’un parenteral ve jel sekli ile iloprostun anti-
0dem etkilerinin kargilastirilmasini amacladik.

Gere¢ ve yéntem

Calismada 32 adet Sprague-Dawley cinsi geng
veya erigkin erkek sican [ortalama agirlik 187 gr (da-
gilim 122-260 gr)] kullanildi. Sicanlar rastgele olarak
4 esit gruba ayrildi. Her grupta sicanlar kuyruklarin-
dan isaretlenerek 1’den 8’e kadar numaralandi. Her
ayak bilegi de dogru hacim 6Slclimiin saglamak i¢in
isaretlendi. Ketamin (100 mgr/kg, Ketalar, Eczaciba-
s1, Istanbul, Tiirkiye) ile anestezileri yapildiktan son-
ra terazi (CAS Corp., Kore) ile agirliklar 6lgiilerek
kaydedildi. Baslangic ayak hacimleri pletismograf
(Ugo Basile 7140, Cornerio VA, ltalya) ile dlciilerek
kaydedildi (Sekil 1). Ozel bir mekanizma ile ayakta
travmatik 6dem olusturuldu (Sekil 2). Agirligr 150 gr
olan silindir seklindeki cisim yercekiminin etkisi ile
sag ayak iizerine 40 cm yiikseklikten birakildi. Trav-
ma sonrast her gruba 3 giin siire ile ila¢ uygulandi:
grup 1 (kontrol grubu) i¢in doz ikiye boliinerek sabah
ve aksam 0.4 mL/giin (i.p.) izotonik sodyum, grup 2
icin hasarl cilt iizerine doz ikiye boliinerek sabah ve

Sekil 1. Pletismograf ile ayak hacminin dlgima.

Sekil 2. Agirlik disurilerek travmatik édem olusturulmasi.

aksam 1 mL topikal diklofenak jel (Voltaren-Emul-
gel, Novartis Pharma Stein AG, Basel, Isvicre), grup
3 i¢in doz ikiye boliinerek sabah ve aksam 25
mgr/kg/giin i.p. diklofenak sodyum (Voltaren amp,
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Novartis Pharma Stein AG, Basel, Isvigre) ve grup 4
icin doz ikiye bdliinerek sabah ve aksam 20
pg/kg/giin i.p. ilioprost (Ilomedin, Schering AG, Ber-
lin, Almanya). Ayak hacimleri, travma sonrasi 1., 2.,
4., 8., 24., 48. ve 72. saatlerde pletismograf yardimi
ile olciildii. Ugiincii giiniin sonunda sicanlar sakrifiye
edildi ve travma sonrasi kirik olusup olugmadigini
degerlendirmek icin her bir sigcanin travmaya ugramis
sag ayaklar1 ve travmatize edilmemis sol ayaklari yan
yana tutularak ayak radyografileri alindi.

Sonuclar

Kontrol grubunda travma oncesi 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 edilmistir. Istatistiksel olarak ilk 24 saatten
sonra ayak hacim ol¢iimlerinde kontrol grubu ile dik-
lofenak jel grubu arasinda anlamli fark saptanmistir
(p<0.05) (Sekil 3). Travma Oncesi ortalama ayak hac-
mine gore 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 artig izlenmigstir (Sekil 4).

1.6

Diklofenak jel grubunda travma oncesi 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 edilmistir. Istatistiksel olarak diklofenak jel
grubunun diklofenak i.p. grubu ile 4. saatteki ol¢ctim-
den baslayarak tiim diger ol¢limlerde; iloprost grubu
ile 72. saat 6l¢limiinde, kontrol grubu ile ilk 24 saatten
sonraki ol¢iimlerde anlaml fark bulunmustur (p<0.05)
(Sekil 3). Ayak hacminde travma dncesi ortalama ayak
hacmine gore travmadan sonraki 1. saatte %20, 2. sa-
atte %34.6’lik, 4. saatte %42.3’liikk, 8. saatte
%45.2°1ik, 24. saatte %37.5’lik, 48. saatte %20.2’°lik
ve 72. saatte %13.5’lik artig saptanmistir (Sekil 4).

Diklofenak sodyum i.p. grubunda travma oncesi
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 edilmistir. Diklofenak i.p. gru-
bu ile iloprost grubu arasinda 4. ve 8. saat dlciimleri
disinda diger tiim olclimlerde anlamli fark saptan-
mustir (p<0.05) (Sekil 3). Kontrol grubu ile karsilas-
tirlldiginda ise anlamli bir fark saptanmamuistir.
Travma Oncesi ortalama ayak hacmine gore travma-
dan sonraki 1. saatte %?26.5, 2. saatte %35, 4. saatte
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Sekil 3. Ortalama ayak hacimleri ve zaman iligkisi.
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Sekil 4. Ortalama % ayak hacim artisi ile zaman iligkisi.

%42, 8. saatte %36, 24. saatte %21, 48. saatte %14
ve 72. saatte %0.03 artig saptanmustir (Sekil 4).

Iloprost grubunda travma 6ncesi 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 edilmistir (Sekil 3). Kontrol grubu ile iloprost
grubu arasinda anlamli bir fark olmadig1 saptanmis-
tir. Travma oncesi ortalama ayak hacmine gore 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’lik bir artig saptanmustir (Sekil 4).

Ayak 6dem miktarinda en fazla artig 1. saatte kon-
trol ve iloprost gruplarinda gergeklesmistir. Bu durum
sonraki 2. saat ve 4. saat dl¢limlerinde de devam et-
migtir. Kontrol grubu hari¢ diger gruplarda ayak
o0demi % artig1 4. saat Ol¢limiinde esitlenmistir. Ayak
0demi miktarlarinda en hizli diisiis 8. saat ve 24. saat
Olctimlerinden sonra iloprost grubunda olmustur. Bu
grupta 72. saat Olclimiinde, ayak travmadan onceki
hacmine geri kavusmus ve 6dem tamamen kaybol-
mustur. Iloprost grubundan sonra ayak hacminde en
hizli diisiis siras ile diklofenak i.p. ve diklofenak jel
gruplarinda gergeklesmistir. Calisma sonunda diklo-
fenak i.p. grubunda ayak hacmi artig1 %0.03’e gerile-
mis, diklofenak jel grubunda ise %13’e inmistir. Kon-
trol grubunda ise bu oran %20 olmustur.

24

48 72

Tartisma

Yara iyilesmesi; travmaya inflamatuvar cevap ve
doku 6demi ile hiicresel, metabolik ve biyolojik olay-
larin rol aldig1 karmasgik bir siirectir. Dokular stimu-
late hasar goriince, hemen inflamatuvar cevap baslar.
Dokuda inflamatuvar cevaba neden olan durumlar
mikroorganizmalar, soguk, sicak, radyasyon enerjisi,
kimyasal maddeler, elektrik ve mekanik travmalar gi-
bi durumlardir. Hasarli hiicreler ve yabancit maddeler
yok edilerek doku tamir siireci ilerler."

Calismamizda, mekanik ayak travmalarinda
meydana gelen 6dem ve inflamasyonu, deneysel ola-
rak sicanlarda aslina yakin bir sekilde gerceklestir-
meye calistik. Literatiirde ¢ok farkli steril 6dem mo-
delleri tammlanmistir: Freud adjuvani, carrageenan
veya zymosan gibi antijenik maddeler ile olusturulan
inflamasyon modelinde immun sistem komponentle-
ri aktive olur.”” U.V. radyasyon ile steril yaralanma
modeli olusturanlar da mevcuttur.” Caligmamizda
kullandigimiz yiiksekten agirlik diistirme modeli, s1-
canlarda travmatik beyin hasar1 yapilan caligsmalar-
dan esinlenerek gelistirildi.""

Mekanik travmaya yanit olarak yumusak dokular-
da meydana gelen mikrodolagim degisikliklerinde, fo-
kal kapiller dansitede diisme, makromolekiillerin da-
mardan kacisinda artma, yerel inflamatuvar siireci
uyaran lokositlerin aktivasyonunda artma saptanmis-
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tir.”) Doku yaralandiginda inflamatuvar olaym diizen-
leyicisi olan kimyasal maddeler dokularda ve dokula-
ra komsu damarlarda salinir. Histamin, kinin, prostag-
landinler, I6kotrienler ve digerleri inflamatuvar olayin
diizenleyicileridir. Bu diizenleyicilerden bazilar1 kan
damarlarinin ¢aplarim genisletirken, bazilar1 kan da-
marlariin gecirgenligini arttirir. Pihtilagma ile bolge-
deki inflamasyona neden olan maddeler viicuttan izo-
le edilirler." inflamasyon lokositlerin ve yumusak do-
ku hiicrelerinin yaralanan sahaya ggii ile baslar. Tyi-
lesmeye neden olan sitokinler ortama salinir. Primer
iyilesme graniilasyon dokusu ve skar olusumu ile ta-
mamlanir. Erken tan1 ve uygun tedavi islev kaybini
azaltir.*” Son agamada ise lenfositler, monositler ve
makrofajlar gérev alir.*’ Artan kan basinci ve kapiller
damarlardaki gecirgenlik kandan sivi kaybini arttirir.
Artmig kapiller gecirgenlik hemen hemen dokudaki
bir yangi sonucu ortaya ¢ikar. Hipoproteinemi sonucu
gelisen diisiik kolloidal ozmotik basing da 6deme ne-
den olan bir diger faktordiir.” Klinik ¢alismalarda,
ekstremitelere mekanik travma; vendz tromboz olusu-
mu, lenfatik yollarin tikanmasi ve lokal inflamatuvar
faktorlerin aktivasyonu ile ddeme neden olur."”

Calismamizda mekanik travma ile olusturulan
ayak odemine karsi NSAII olan diklofenak sodyu-
mun parenteral sekli ve jel sekli ile stabil bir prosta-
siklin analogu olan iloprostun anti-6dem ve anti-inf-
lamatuvar etkileri karsilagtirilmigtir. Bu ilaglarin
odem azaltict etkileri 72 saatlik siirecte kontrol grubu
olan izotonik grubu ve birbirleri ile karsilagtirtlmisgtir.

Direk travma sonrasi siklooksijenaz (COX) baski-
layicilarin verilmesi ile inflamatuvar cevap geriye do-
ner ve doku tamiri desteklenir."" Ozellikle NSAII’ler
basta olmak iizere degisik farmakolojik ilaglar 6dem
ve inflamasyonda kullanilmaktadir. Diklofenak sod-
yum sik kullanilan ilaglardan birisidir ve yapilan bir-
cok calismada etkinligi ortaya konmustur."*"”' Hedefi
COX’dur. COX-1 ve COX-2 prostaglandin sentezin-
de rol alan iki ana izoenzim olup, COX-1 hemen he-
men tiim dokularda, COX-2 ise karaciger, beyin ve
overlerde mevcuttur. COX-2’nin inhibisyonu ile
inflamasyon baskilanirken, COX-1’in inhibisyonu
ile daha ¢ok gastointestinal yan etkiler goriiliir."”
COX-2, inflamasyonun onciisii molekiiller olan in-
terlokin-1 (IL-1), tiimoOr nekroz faktorii-o (TNF-a.)
ve lipopolisakkarid (LPS) tarafindan inflamatuvar
siirecte artan bir gekilde iiretilir."” Artroskopi dncesi
agizdan alinan 50 mgr diklofenak, cerrahi sirasinda
intra-artikiiler uygulanan ropivakaine gore daha etki-

li postoperatif analjezi saglamaktadir.”” Diklofenak
romatoid artrit, osteoartrit ve ankilozan spondilit gi-
bi hastaliklarda uzun siireli, akut kas iskelet yaralan-
masi, operasyon sonrasi agri, dismenore gibi durum-
larda da kisa siireli olarak tedavide kullanilmaktadir.

Bu calismada diklofenak sodyumun travmatik yu-
musak doku 6deminde kullanildiginda etkili bir infla-
matuvar ve ddem baskilayicisi oldugu gozlenmistir.
Ozellikle parenteral formu olan ampul formiiliiniin
periton icine verilmesi sistemik etkilerinin daha hizli
ve etkili sekilde ortaya ¢ikmasina neden olmustur.

Yan etkileri en sik gastrointestinal yan etkiler ol-
mak iizere, renal islevlerin baskilanmasi, hepatik
aminotransferazlarin yiikselmesidir. Karacigerde bi-
yotransformasyona ugrar ve %1 oraninda bobrekler-
den degismeden atilir."” Kronik NSAII kullanimu ile
iligkili gastrointestinal toksisite Amerika’da yilda
16,000 oliime varabilen mortalite oranlarina sahip-
tir.”"" Caligmamizda periton i¢ine verilen ampul for-
mu kullanilan gruptaki sicanlarda ilk giiniin sonunda
ishal goriilmiistiir. Bu grupta sadece bir sican 72. sa-
at ol¢timiinden 6nce 6lii bulunmustur. Bu 6liim ila-
cin yan etkisi olarak degerlendirilmemistir. izotonik
ve diklofenak jel grubunda da birer sican calismay1
tamamlayamadan dlmiistiir.

Yan etki oranlarin1 azaltmak i¢in lokal olarak uy-
gulanabilen NSAII’ler gelistirilmistir. Yumusak doku
inflamasyonunun tedavisinde lokal uygulananlarin
oral NSAII preparatlarina gore avantajlari vardir."**
Bu sekilde ila¢ karacigerden ilk gecis yikilimina ma-
ruz kalmaz, siirekli verilebilir ve yan etkileri azdir.
Tek 6nemli dezavantaji ise diisiik cilt emilimidir. Stra-
tum korneum tabakasi ilacin emilimini engelleyen bir
set gibi davranir. Bu bariyerin zayiflatilmast ile ilaglar
cilt yolu ile alindiklarinda daha fazla emilebilecekler-
dir.”' Hyaluranon jel i¢indeki %3’liik diklofenak yerel
uygulandiginda epidermisten emilir. Bu durumda sis-
temik emilim oral alimina gore daha az miktarda olur,
ancak yan etkiler de bu oranda diisiiktiir.”" Yiiksek cilt
gecisi olan diklofenak formiilleri kas-iskelet sistemi
kaynakli inflamatuvar olaylarin tedavisini kolaylasti-
rabilir. Oleik asit ve d-limonene deriden diklofenak
emilimini hizlandirabilir.”' Diklofenak jel etkili bir se-
kilde ciltten emilmekte ve analjezik ve inflamatuvar
olaylar1 baskilayici etkiler gostermektedir.”™

Calismamizda yumusak doku travmasina bagh
ayak odeminin giderilmesinde diklofenak jel sekli
diklofenak ampul sekline gore daha az etkili bulun-
mustur. Hasar gormiis sican cildi nedeniyle jel for-
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munun yeterince emilememesi ve sistemik dolasima
yeterince gecememesi buna neden olabilir.

Prostasiklinler etkili vazodilatorler olup trombosit
kiimelenmesini ve inflamatuvar olaylar1 baskilar.””
Prostasiklinin de i¢cinde bulundugu endotel aracilar
trombosit ve lokositleri baskilayarak trombotik olay-
lardan dokuyu korur, dokunun kanlanimin saglar ve
akut hasara ve kronik remodiilasyona kars1 vaskiiler
duvari korur.”*" Prostasiklinler TGF-a2’ye kars1 olu-
san fibrotik cevab1 Ras/MEK/ERK yolunu baskilaya-
rak Onlerler.”” Propentofilin ve iloprost makrofajlar
tarafindan iiretilen IL-6 ve TNF-a iiretimini baskilar-
lar.”"** Tloprost uzun etkili stabil bir prostasiklin ano-
logudur. Prostasiklin endotel hiicrelerinin COX iirii-
niidiir. Trombosit kiimelenmesini, 16kosit aktivasyo-
nunu, kemotaksisi, siiperoksit anyon iiretimini baski-
lar. Giiclii bir vazodilatordiir.”” Farelerin cildinde 16-
kotrien B4 (LTB4) tarafindan uyarilan hiicre infiltras-
yonunu etkileyerek yerel uygulama sonrasi proinfla-
matuvar aktivite gostermistir.” floprost kan damarla-
rint gevseterek damar darliklarinin dniine gecer. Daha
fazla kani viicut alanlarina tagir. Kanin akigkanligini
arttirarak pihtilagmayi azaltir ve olusmus prhtilart ¢o-
zer. Hasarli kan damarlarinda yikilan hiicrelerin biri-
kimini 6nler.””* Mekanik travma sonucu meydana
gelen 6dem ve inflamasyona ek olarak dogrudan veya
dolayl olarak travmaya ugrayan bolgedeki kan dola-
stmu iizerine de etki etmektedir. Iskemi gelismekte ve
dokunun kan saglanimi ve oksijenizasyonu da bozul-
maktadir. Bu anlamda iloprost bilinen etkileri ile bu
durumu ortadan kaldirmaya calisir. Belki de diger
ilaclara gore ddeme karsi daha etkili olmasinin altin-
da yatan sebep budur. Iskelet kasi iskemi-yeniden
kanlanma yaralanmasinda prostaglandinler kas kan
akimini arttirmaktadir.”" Diyabetik ayak iilserli hasta-
lar tizerinde plesebo ile kontrollii yapilan ¢alismalar-
da belirgin tedavi edici etkisi saptanmstir.”** Bir
prostasiklin analogu olan beraprost sodyum diyabetik
retinopati ve diyabetik noropati tedavisinde ve korun-
masinda kullanilabilir."” floprost ile tedavi sonucunda
agrida azalma, iskemik tlserlerde iyilesme, tedavi sii-
resince ve sonraki 3-6 ay boyunca amputasyon riskin-
de azalma meydana geldigi klinik olarak gosterilmis-
tir."*" Tloprost hiicre biiyiimesi ve inflamasyonda rol
alan genlerin iiretimini diizenler ve sitokinlerin in vit-
ro iiretimini baskilar. Tloprost iyi bilinen vazodilator
ve antiagregan etkileri yaninda inflamatuvar olaylar
baskilayict etkilere de sahip olabilir.*” Tloprostun
mikrodamarlar ilizerine olan olumlu etkileri, iskemik

hastaliklarin tedavisinde etkili bir sekilde kullanilabi-
lecegini gostermektedir.**' Tromboanjitis obliteran-
sa bagli nekrotik alt ekstremite {ilserine sahip olan
hastalar arasinda yapilan ¢alismada iloprost ve aspiri-
nin tedavide etkinlikleri karsilastirilmis, agr ve iilse-
rin iyilesmesi degerlendirilmistir. Bu ¢alismada ilop-
rostun aspirine gore daha etkili oldugu saptanmistir.”"
Sik goriilen yan etkileri, yiizde ve viicutta kizariklik,
bas agrisi, hipotansiyon, senkop, bulanti, kusma ve
karin kramplaridir.” Caligmamizda iloprostun sigan-
lar iizerinde herhangi bir yan etkisi gdzlenmemistir.

Yukaridaki literatiir bilgilerinden de anlasilacagi
gibi kullandigimiz 3 ila¢ 6dem ve yanginin tedavisin-
de kullanilabilecek en ideal ilaglardandir. Diklofenak
sodyumun parenteral, oral ve lokal formiilleri su an-
da klinikte rutin olarak kullamlmaktadir. floprost ise
son yillarda kesfedilen bir ilag¢ olup, intravenoz infiiz-
yon ve inhalasyon yolu ile verilebilir.”” Intravensz
infiizyon seklinde verilmesi hasta uyumunu giigles-
tirmekte ve tedavinin siirekliligi icin yatarak tedavi
zorunlulugu olusmaktadir.””** Pulmoner hipertansi-
yonlu ve akut akciger 6demli hastalarda iloprost ge-
nellikle inhalasyon yolu ile verilmektedir.” """ Ca-
lismamizda, intravendz infiizyonun sicanlarda uygu-
lama zorlugu nedeniyle, iloprost periton i¢ine enjek-
te edilerek verilmistir. Literatiirde baz1 calismalarda
genel anestezi altinda jugiiler kateterizasyon ile intra-
vendz infiizyon seklinde verilmistir.

Sonug olarak, bu deneysel caligma parenteral dik-
lofenak sodyum ve iloprostun travmaya baglh yumu-
sak doku 6demini gidermede izotonik sodyum ya da
diklofenak jelden daha etkili olduklarini gostermis-
tir. Ozellikle iloprostun damarlar iizerindeki etkileri,
ezilme yaralanmalarinda daha avantajl bir ilac ola-
cagini gostermektedir. Su anda ilacin etkili ve klinik
kullanima uygun formiillerini gelistirmeye yonelik
calismalar devam etmektedir.
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