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Amag: Nekrotizan enterokolit (NEK) yenidogan donemin-
de en sik karsilasilan gastrointestinal sistem acillerinden
biridir. Patolojik bulgular inflamasyon ve koagulasyon
nekrozu ile karakterizedir. Stabil bir prostasiklin analogu
olan iloprostun, vazodilatator, antikoagiilan ve hiicre ko-
ruyucu etkileri oldugu bilinmektedir. Bu ¢alismada yeni-
dogan siganlarda olusturulan NEK modelinde iloprostun
etkilerinin arastirilmasi planlannugtir.

Gereg ve Yontem: Calismamizda ile 30 adet Wistar Al-
bino cinsi yenidogan sican ti¢ gruba ayrilarak kullanil-
mugtir. Birinci grup, kontrol grubu olarak alindi ve her-
hangi bir strese maruz bwrakilmadi. Ikinci grup, % 100
CO, igeren ortamda ortalama 5 dk. ve +4°C’de 10 dk.
bek?etildiler._.Bu islemler giinde iki defa, 4 giin boyunca
uygulandi. Uciincii gruba her hipoksik ve soguk stresten
sonra iloprost (2 ugr/kg, intraperitoneal) verildi. 4. giiniin
sonunda deneklerden alinan kan, karaciger ve dalak doku
kiiltiirlerinde mikrobiyolojik, terminal ileum biyopsilerin-
de histopatolojik bulgular degerlendirildi.

Bulgular: Kontrol grubundan alinan doku kiiltiirlerinde
hi¢bir iireme tespit edilmedi. Ikinci gruptaki deneklerin
hepsinde tireme tespit edildi. 3. grupta deneklerin bes ta-
nesinin doku kiiltiirlerinde iireme tespit edildi. Uretilen
mikroorganizmalarin biiyiik ¢ogunlugunu gram negatif
bakteriler olusturdu. Birinci gruptaki deneklerin tama-
minda terminal ileum biyopsileri normal degerlendirildi.
Ikinci gruptaki deneklerden alinan patoloji drneklerinin
incelemesinde, iiciinde patolojik degisiklik goriilmezken,
besinde evre-2, ikisinde evre-3 degisiklikler tespit edildi.
Uctincii grubta, 7 denekte patolojik bulguya rastlanmaz-
ken, ikisinde evre-1, birinde evre-2 degisiklikler saptand.
Sonuglar degerlendirildiginde birinci grup ile ikinci grup
ve ikinci grup ile ticiincti grup arasinda istatistiksel olarak
anlamly fark bulunmustur.

Tartisma: Iloprost NEK’in etiyopatogenezinde etkili ol-
dugu diisiiniilen hipoksi ve hipoterminin neden oldugu
intestinal bulgulart hafifletmistir. iloprostun ve analogla-
rimin, dokulardaki kan akinunt arttirmalari, antitrombotik
etkileri, hiicre ve doku koruyucu etkileri nedeni ile NEK’e
neden olabilecek stres faktorlerine karsi etkili olabilecegi
diistiniilmiistiir.

Anahtar kelimeler: Yenidogan, nekrotizan enterokolit,
iloprost

Summary

Effects of iloprost, a stable prostacyclin analog on expe-
rimental neonatal necrotizing enterocolitis model

Aim: Necrotizing enterocolitis (NEC) is a common clini-
cal emergency of gastrointestinal system in the neonatal
period. Pathological findings are characterized by inf-
lammation and coagulation necrosis. It is well known that
ilioprost, a stabile prostacyclin analogue, has vasodilator,
anticoagulant and cyto-protective effects. We aimed to
evaluate the effects of iloprost on experimental neonatal
NEC.

Material and Method: 30 Wistar Albino rat pups aged 1-8
hours were separated into three groups. Group I (cont-
rol group) was not stressed with any factor. Group 1l was
stressed with hypoxia by breathing of 100 % CO, for 5
minutes and with exposure to cold at +4°C for 10 minutes.
This protocol was performed twice daily for 4 days. Ilop-
rost was used (2 pugr/kg, intraperitoneally) in group 111 at
the end of the each hypoxic and cold stress. Samples from
the blood, hepatic and splenic tissue for microbiological
study and terminal ileum biopsy for histopathological
evaluation were obtained at the end of the 4" day.

Results: No bacterial growth was detected in the blood,
hepatic and splenic tissue cultures in the control group.
Bacterial reproduction was detected in all rats in group
1l and in 5 rats in group IIl. Most of the isolated micro-
organisms were gram negative bacteria. Terminal ileum
biopsies were normal in the control group. In group II,
histopathologic findings were normal in three rats while
grade-2 and grade-3 injury was detected in five and two
rats respectively. In group 111, seven rats had normal his-
topathological findings while grade-1 and grade-2 injury
were detected in 2 and 1 rats respectively. There were sta-
tistically significant difference betweengroup I and group
1I and between group II and group I1I.

Discussion: Iloprost reduced the severity of the intestinal
damage which occurred secondary to hypoxia and hypot-
hermia causing NEC. We suggest that iloprost and its
analogues may be effective with their vasodilating, antit-
rombotic, tissue and cytoprotective effects against causes
of NEC.
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Giris

Nekrotizan enterokolit (NEK), yenidogan dénemin-
de goriilen gastrointestinal sistemi (GIS) etkileyen ve
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sik karsilasilan klinik tablolardan biridir **'¥. GIS’in
immatiir mukozal bariyerinin hastalig1 olarak da ka-
bul edilebilir. Genellikle prematiirelerde gortiliir.
1500 gramin altindaki yenidoganlarda % 12’e varan
oranlarda bildirilmistir ©. Bununla birlikte NEK’in
gozlendigi hastalarin % 10’unu term yenidoganlar
olusturur "D, Tiim intestinal sistemi etkileyebilmesi-
ne ragmen, terminal ileum ve ¢ekum en ¢ok etkilenen
bolgelerdir. Etiyolojisinde formula mamalar ile bes-
lenme, intestinal iskemi, GIS’de ortaya gikan bakte-
riyel kolonizasyon ve invazyon temel olarak sorumlu
tutulmaktadir >'¥. Histopatolojik incelemelerde en
sik g6zlenen mikroskopik bulgu belirgin koagtilasyon
nekrozudur ¢3! Biiyiik arter ve venlerde trombiis-
ler nadir gortilmekle birlikte; mikrovaskiiler diizeyde
siklikla gortiliir G139,

Hiicre membranlarindaki arasidonik asitin yikimi1 so-
nucu ortaya c¢ikan prostoglandin-12 (PGI2), bilinen en
gliclii vasodilatator ajanlardan biridir. Calismalarda
intravendz olarak verilen PGI2’nin femoral, koroner
ve mezenterik vaskiiler yatakta dilatasyon yaptig1 or-
taya konmustur. Diigtik dozlarda hipotansiyona neden
olmadan, dokulardaki kan akimini arttirdig1 gosteril-
mistir “#19, Bununla birlikte PGI2’nin yar1 6mriiniin
¢ok kisa olmasi kullanimint sinirlamigtir. Stabil bir
analogu olan iloprost, klinik ve deneysel ¢aligmalarda
kullanim imk&n1 bulmugtur. Calismamizda PGI2’nin
iskeminin zedeleyici etkilerine kars1 koruyucu etkileri
dikkate alinarak, hipoksi ve soguk stres ile yenidogan
siganlarda olusturulan nekrotizan enterokolit (NEK)
modelindeki etkisi incelenmistir.

Gerec ve Yontem

Bu calisma Istanbul Universitesi, Deneysel Tip Aras-
tirma Enstitiisii’'nde deney hayvanlart etik kurulunun
onayt alinarak gerceklestirilmistir. Calismamizda,
agirliklary 5 ile 8 gr arasinda, yaslari 1 ile 8 saat ara-
sinda degisen, 30 adet Wistar Albino cinsi yenidogan
sican kullanildi. Calisma, her birinde 10 denek bulu-
nan 3 grup olusturularak gerceklestirildi.

Deneysel Nekrotizan Enterokolit Modelinin Olustu-
rulmasu:

NEK olugturmak amact ile Caplan ve ark.’min ® daha
once tarif ettigi model temel alinmustir. Bu amagla de-
nekler ilk olarak biri gaz girisi icin kullanilan giris ve

digeri de gaz ¢ikisini saglayan cikis deligi olan cam
fanus icine yerlestirildikten sonra % 100 CO, akimi
Janus igine verildi. Fanusun % 100’liik CO, ile dolu
oldugundan emin olunduktan sonra gaz giris ve ¢i-
kislart kapatildi. Denekler bu ortamda ortalama 5
dk. boyunca bekletildiler. Bu siire sonunda denekler-
de belirgin siyanoz ve “gasping” tipi solunum pater-
ninin gelistigi goriildii. Sonra deneklere tekrar oda
havast solutuldu. Denekler, renk ve solunumlarinin
normale dondiigii goriildiikten sonra +4 derecede,
buzdolabinda 10 dk. bekletildiler. Bu sekilde hem
hipoksik hem de soguk strese maruz birakildilar. Bu
islemler sabah ve aksam, giinde iki defa olmak iize-
re 4 giin boyunca uygulandi. Denekler, strese maruz
birakildiklar donemler disinda oda 1sisinda ve hava-
sinda, annelerinin yaninda bekletildiler, anne siitii ile
beslendiler.

1. gruptaki (kontrol grubu) denekler herhangi bir
strese maruz birakilmadilar. 4. giiniiniin sonunda eter
anestezisi altinda, povidon iyot soliisyonu ile cilt te-
mizligi sonrast intrakardiak yolla kan, sonra median
insizyon ile batina girilerek karaciger ve dalaktan
aerob ve anaerob kiiltiirler icin doku ornekleri alind:.
Histopatolojik inceleme icin, ileocekal valve yaklastk
1 cm mesafeden, 2 cm’lik terminal ileum segmenti Or-
nek olarak alindu.

2. gruptaki denekler herhangi bir tedavi uygulanma-
dan, protokole uygun gekilde hipoksik ve soguk strese
maruz birakildilar. 4. giiniintin sonunda doku ornek-
leri alindl.

3. gruptaki denekler protokole uygun olarak hipoksik
ve soguk strese maruz birakildilar. Her stres atagi-
nt takiben solunum ve dolasim fonksiyonlari diizel-
dikten sonra, intraperitoneal olarak 2 u/kg iloprost
(llomedin-Schering Alman Ilag ve Ecza Tic. Ltd. Sti.)
verildi. Bu igslem hergiin sabah ve aksam yapildi. 4.
gliniin sonunda ornekler alind.

Mikrobiyolojik Degerlendirme:

Her denekten aerob ve anaerob kiiltiirler icin kara-
ciger, dalak ve kan ornekleri alindu. Orneklerin hava
ile temaswni onlemek icin kaynatilarak oksijeni gide-
rilmig transport besiyerleri kullanildi. Kan ornekleri
BACTEC Peds Plus/F vial icinde inokulasyonu taki-
ben BACTEC 9240 sistemde (Becton Dickinson Mic-
robiologic System) 37°C’de 7 inkubasyona tabii tu-
tuldu. Pozitif kiiltiirlerin eozin-methylen blue (EMB)
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agar ve kanli agarda subkiiltiirleri yapildi. Diger
orneklerin kanlt agar ve thioglukolate broth’da kiil-
tiir ekimleri yapudi. Ureme tespit edilen kiiltiirlerdeki
mikroorganizmalar standart mikrobiyolojik yontem-
lerle izole edildi. Karaciger, dalak ve kan kiiltiirlerin-
deki mikrobiyolojik iiremeler bakteriyel translokas-
yon olarak kabul edildi.

Histopatolojik Degerlendirme:

ITleocekal kapaktan yaklasik 1 cm mesafeden alinan 2
cm uzunlugundaki ileum segmenti % 4’liik formalde-
hit soliisyonu icinde oda 1sisinda fikse edildi ve para-
fin blok haline getirildi. Alinan 3-5 mikronluk kesitler
hematoksilen-eozin (H/E) boyast ile boyanip 151k mik-
roskobu ile incelendi. Degerlendirme, objektif olabil-
mesi amact ile gruplarin ozelliklerini bilmeyen bir
patoloji uzmant tarafindan gerceklestirildi. Histopa-
tolojik degerlendirmede, barsaklardaki degisiklikler,
0’dan 4’e kadar skorlanarak evrelendi (Tablo 1) .

Tablo 1. Histopatolojik evrelemede kullanilan simflandirma.

Evre—0: Normal bagirsak yapist

Evre—1: Hafif epitelyal dokiilme
Evre-2: Orta diizeyde, villus hasari
Evre-3: Ciddi diizeyde total villus hasar1
Evre—4: Transmural nekroz

Istatistiksel Degerlendirme:

Mikrobiyolojik sonuglarin istatistiksel degerlendiril-
mesinde Fisher’in ki-kare testi, histopatolojik incele-
menin istatistiksel degerlendirilmesi icin ise Mann-
Whitney U testi kullanild.

Bulgular

Calisma stiresince 6len olmadi. Kontrol grubu olarak
incelenen deneklerden (1. grup) alinan kan, karaciger
ve dalak kiiltiirlerinde hicbir tireme tespit edilmedi.
Ikinci gruptaki deneklerden alinan kiiltiir érnekleri-
nin hepsinde tireme tespit edilirken, deneklerden bir
tanesinin karaciger, bir tanesinin de dalak kiiltiiriinde
tireme tespit edilmedi. Uretilen mikroorganizmalarin
biiylik cogunlugunu gram negatif bakteriler olusturdu
(Tablo 2). 3. grupta tli¢ denegin kan ve karaciger kiil-
tiirlerinde, bir denegin sadece dalak kiiltiiriinde, bir
denegin de sadece karaciger kiiltiiriinde olmak tizere
toplam 5 denegin Orneklerinde lireme tespit edildi.
(Tablo 3).
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Tablo 2. NEK olusturulan gruptaki (2. grup) deneklerden
alinan Kkiiltiir 6rneklerinin sonuclari.

Denek Kan Kiiltiirii Karaciger Kiiltiirii Dalak Kiiltiirii

No

1 E.coli E.coli E.coli

2 E.coli E.coli E.coli

3 E.coli E.coli Steril

4 E.coli E.coli E.coli

5 E.coli E.coli E.coli

6 E.coli E.coli E.coli

7 E.coli E.coli E.coli

8 E.coli E.coli E.coli

9 Klebsiella Klebsiella Gram (+) Kok

pneumonia Pneumonia
10 Gram (+) Kok Steril Gram (+) Kok

Koagiilaz negatif
Stafilokok

Koagiilaz negatif
Stafilokok

Tablo 3. NEK olusturulan gruptaki (2. grup) deneklerden
alinan Kkiiltiir 6rneklerinin sonuclari.

Denek Kan Kiiltiirii Karaciger Kiiltiirii Dalak Kiiltiirii

No
1 S. aureus ve S. aureus Steril
Koagtilaz (-)
Stafilokok
2 S. aureus S.aureus Steril
Enterokok
3 Steril Steril S. aureus
Enterokok
4 Steril Steril Steril
5 Steril Clostridium cinsi Steril
bakteriler
6 Steril Steril Steril
7 Steril Steril Steril
8 Steril Steril Steril
9 Steril Steril Steril
10 Clostridium cinsi Clostridium cinsi Steril
bakteriler bakteriler

Birinci gruptaki deneklerin tamaminda terminal ile-
um biyopsileri histopatolojik olarak normal degerlen-
dirildi (Resim 1). Tkinci gruptaki deneklerden alnan

Resim 1. 1. gruptaki (kontrol grubu) deneklerden al-
nan normal villus yapisina sahip terminal ileum gorii-
niimii (H/E x 125).
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Resim 2. 2. grupta ciddi diizeyde total villus hasari
(evre-3) gozlenmektedir (H/E x 125).

Resim 3. 3. grupta gozlenen hafif epitelyal dokiilme
(evre-1) goriilmektedir (H/E x 125).

patoloji 6rneklerinin incelemesinde, ti¢ denekte pa-
tolojik degisiklik goriilmezken, bes denekte evre-2,
iki denekte evre-3 degisiklikler tespit edildi (Resim
2). Ugtincii grubun histopatolojik incelemesinde 7
denekte patolojik bulguya rastlanmazken, 2 denekte
evre-1, 1 denekte evre-2 degisiklikler saptandi (Re-
sim 3).

Ureme tespit edilen 6rneklerin gruplara gére dagilimi
tablo 6’da goriilmektedir.

Kan, karaciger ve dalak kiiltiir sonuglari incelendi-
ginde, 2. grup ile 1. grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmustur (p<0.05). Yine 2. grup ile
3. grup arasinda da istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (p<0.05). 3. grup ile 1. grup kargilagtiril-
diginda ise sadece karaciger kiiltlirlerinde istatistiksel
olarak anlamli fark bulunurken kan ve dalak kiiltiiri
sonuglart bakimindan fark bulunmamuistir (Tablo 4).

Histopatolojik inceleme sonuglariin toplu degerlen-
dirilmesinde 1. grup ile 2. grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmustur (p<0.05). Yine 2.

Tablo 4. Kiiltiir sonuclarinda iireme tespit edilen denek say-
larmin gruplara gore dagilimi.

Ureme Tespit edilen Denek Sayisi

Ornek 1. Grup 2. Grup 3. Grup
Kan Kiiltiirt 0 10* 3
Karaciger Kiiltiirii 0 o* 4%
Dalak Kiiltiirti 0 9% 1

* 1. grup ile karsilagtirildiginda p<0.05
1 2. grup ile karsilastirildiginda p<0.05

Tablo 5. Histopatolojik degisikliklerin gruplara gore dagili-
mi.

1. Grup 2. Grup 3. Grup
Evre-0 10 3% 7
Evre-1 0 0 2%
Evre-II 0 5% 1+
Evre-II1 0 2% 0f
Evre-1V 0 0 0

* 1. grup ile karsilagtirildiginda p<0.05
1 2. grup ile karsilastirildiginda p<0.05

grup ile 3. grup karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmustur (p<0.05). 1. grup ile 3. grup
karsilagtirildiginda ise p degeri 0,06 bulunmustur. Bu
iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark bu-
lunmamustir (Tablo 5).

Tartisma

NEK e yatkinlik olugturan faktorlerin etyopatogenez-
deki rolleri halen tartigmalidir. Formula mamalar ile
beslenme, iskemi ve bakteriyel kolonizasyon disinda
asfiksi, konjenital kalp hastaliklari, polistemi veya
hipervizkozite, intrauterin gelisme geriligi, kan de-
gisimi ve umbilikal kateter mevcudiyeti patogenez-
de etkili olduklari ileri stiriilen diger faktorlerdir 719,
Ana faktorlerden biri olarak kabul edilen iskeminin
onemi ¢aligmalarla desteklenmistir. Yenidogan done-
mindeki hipoksi, hipotansiyon ve hipoterminin gelis-
tigi durumlarda yasamsal organlar olarak tarif edilen
beyin ve kalbe yeterli kan akiminin saglanmasi amaci
ile dolagim sisteminde refleks olarak gelisen shunt-
larin ortaya ¢iktig1 ve bunun sonucunda barsaklarda
iskeminin gelistigi gosterilmistir 117, Lloyd 19, GIS
perforasyonu tespit ettigi 87 hastanin incelenmesi ne-
ticesinde hastalarin % 80’ninde hipoksik atak belirle-
mistir. Bu bulgular Santulli ve ark.’nin ®? yaymladik-
lar1 ¢aligma ile desteklenmistir.

Barlow ve ark. @ yaptiklari ¢alismada hipoksik ve so-
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guk strese maruz birakilan siganlarda NEK gelistigi
gostermiglerdir. Bagka calismalarda da, soguk stres
sonucu intestinal kan akiminin belirgin olarak azaldi-
gin1 ve deneklerin, normotermik ortama alinmalarina
ragmen, kan akiminin uzun siire diigiik seyrettigi tes-
pit edilmisgtir ¢,

Calismamizda denekler, dort glin boyunca sabah ve
aksam giinde ikiser defa, hipoksik strese ve hipo-
termiye maruz birakildilar. Patolojik incelemelerde
NEK’de goriilen, epitelyal dokiilme, orta derece-
de villus hasari, ciddi diizeyde total villus hasar1 ve
transmural nekroz varlig aragtirildi. Strese maruz bi-
rakilan deneklerden alinan 6rneklerin % 50’°sinde orta
derecede villus hasar1, % 20’sinde ciddi diizeyde vil-
lus hasari goriiliirken % 30’unda patolojik degisiklige
rastlanmadi. Bu bulgular kontrol grubu ile karsilasti-
rildiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark oldugu goriilmiistiir.

Bakteriyel translokasyon, intestinal sistemdeki canli
bakterilerin ve iirlinlerinin mezenter lenf diiglimlerine
ve sistemik dolagima gecmesi olarak bilinmektedir.
Mukozal bariyerin bozuldugu, mukus salgisinda, pe-
ristaltik aktivitede ve intestinal florada patolojik degi-
sikliklerin gelistigi, bagisiklik sisteminin zayifladigi
durumlarda kolaylikla geligir **!'». NEK’in etiyopa-
togenezi incelendiginde bakteriyel translokasyonu
kolaylastiran faktorlerin etkili oldugu goriilmektedir
(220 Hipoksik stres neticesinde mukozal bariyerin
bozuldugu, mukus salgisinda ve peristaltik hareket-
lerde patolojik degisikliklerin gelistigi gortiliir. Biitiin
bu sayilan faktorlerin sonucu olarak bakteriyel trans-
lokasyonun NEK’te de olustugu goriiliir.

Calismamizda, deneklerin karaciger, dalak ve kan
kiilttirlerinde ayn1 mikroorganizmalarin izole edilme-
si ve bunlarin da GIS florasinda bulunan mikroorga-
nizmalar olmasi nedeni ile modelimizde bakteriyel
translokasyonun gelistigi kabul edilmistir. Sonuglar
incelendiginde kontrol grubunda herhangi bir mik-
roorganizma izole edilemezken, 2. gruptan alinan
kiilttirlerde cesitli mikroorganizmalarin izole edildigi
gortilmiistiir. Bu bulgular NEK’te gortilen bakteriyel
translokasyonun, bizim model olarak kullandigimiz
NEK modelinde de gelistigini gdstermektedir. Kiiltiir
sonuglari incelediginde, klinikte de sik¢a tespit edilen
E.coli, Stafilokok ve Klebsiella cinsi bakterilerin izo-
le edildigi gortilmektedir.
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Cesitli ¢alismalarda, iloprostun trombositlerin fonk-
siyonlarin1 bozdugu, olusmus trombosit agregatlarini
dagittig1 ve fibrinolitik aktiviteyi arttirdigr gosteril-
mistir. Iskemi ve reperfiizyondan sonra ortaya ¢ikan

mikrovaskiiler gecirgenligi azalttigr gosterilmistir.
(6,18)

Erlansson ve ark. © yaptiklari deneysel ¢alismada is-
kemi ve reperfiizyon hasarindan sonra ortaya ¢ikan
I6kosit adezyonun ve vaskiiler gecirkenlik artiginin,
iloprost infiizyonu ile engellendigini gostermislerdir.
Gateley ve ark. ® mikrovaskiiler cerrahide, iloprost
kullanimt ile fleplerin canliliginin korunmasinda en
biiytik tehlikeyi olusturan trombiis gelisiminin 6ntine
gecildigini gostermislerdir.

Bostanoglu ve ark. @ iloprostu 2 wkg dozdan int-
raperitoneal yolla uygulayarak kolon anastomozlari
lizerine olan etkilerini incelemislerdir. Iloprostun fib-
roblastik aktiviteyi ve neovaskiilarizasyonu arttirarak
anastomoz iyilesmesi tizerine pozitif etkilerinin oldu-
Sunu ortaya koymuglardir.

Iloprostun asil kullanim sekli intravenéz infiizyon
seklinde olmakla birlikte, topikal kullanimu ile ilgili
yapilmis ¢esitli deneysel ve klinik calismalar vardir
@1920 Caligmamizi yeni dogan sicanlarda yaptigimiz
ve bu deneklerin venéz kaniilasyonunun teknik ola-
rak miimkiin olmamasi nedeniyle, daha once yapilan
caligmalar da dikkate alinarak, iloprostu intraperi-
toneal yol ile verdik. floprost verilen ve verilmeyen
gruplar kargilastirildiginda, iloprost verilen grupta
bakteri tiremelerinde anlamli azalma tespit edilmistir.
Histopatolojik incelemeler degerlendirildiginde, ilop-
rost verilen gruptaki degisikliklerin daha hafif oldugu
goriilmiistiir. Hem mikrobiyoloji sonuglar1 hem de
histopatolojik inceleme sonuclart degerlendirildigin-
de iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur. Bunun da floprost’un hiicre ve doku ko-
ruyucu etkileri ile birlikte antitrombotik ve vazodila-
tator etkilerinin neticesinde ortaya ¢ikmis olabilecegi
distiniImiistiir.

PGI2’nin ve analoglarinin, klinikte kullanimi hentiz
cok sinirlh olmasina ragmen, dokulardaki kan akimini
arttirmalari, antitrombotik etkileri, hiicre ve doku ko-
ruyucu etkileri nedeni ile GIS’in, NEK’e neden ola-
bilecek stres faktorlerine karsit korunmasinda etkili
olabilecegi diistintilmtistiir.
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