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D‹STAL YATAK YOKLU⁄UNDA UYGULANAN ‹LOPROST SONRASI
KL‹N‹K ‹Y‹LEfiME

CLINICAL HEALING AFTER ILOPROST IN POOR DISTAL ARTERIAL BED

Fatih ‹SLAMO⁄ LU, M. Fatih AYIK, Özbek BERBER, Hakan POSACIO⁄ LU, ‹sa DURMAZ
Ege Üniversitesi T›p Fakültesi Kalp Damar Cerrahisi Anabilim Dal›, ‹zmir

Özet
Amaç: Çal›flmam›zda kronik ciddi alt ekstremite iskemisi olan olgular ve distal yata¤› cerrahi tedaviye uygun olmayan
olgularda alternatif bir tedavi iloprost uygulamas›n›n etkinli¤i ve klinik faydalar›n›n de¤erlendirilmesi amaçlanm›flt›r
Yöntem: ‹loprost uygulad›¤›m›z 16 olgu klinik yan›tlar› aç›s›ndan de¤erlendirilmifltir. Krural arterlerin proksimalindeki
darl›klara yönelik olarak 8 olguda bypass operasyonlar› uygulanm›flt›r. Bypass uygulanan olgular kombine tedavi,
uygulanamayanlar medikal tedavi gruplar›na ayr›larak tedaviye yan›tlar› karfl›laflt›rmal› olarak de¤erlendirilmifltir. Olgular
de¤erlendirilirken; istirahat a¤r›s›n›n gerilemesi, a¤r› kesici ihtiyac›n›n azalmas›, ekstremitedeki lezyonlar›n iyileflmesi, ABI
(ayak bile¤i / kol bas›nç indeksi) ve yürüme mesafesinin artmas› esas al›nm›flt›r.
Bulgular: Tedavi sonras›nda tüm olgular›n a¤r› fliddetinin azald›¤›, a¤r› kesici ihtiyac›n›n düfltü¤ü ve yürüme mesafelerinin
artt›¤› gözlemlenmifltir. Tedavi sonras›nda Fontaine evrelemesine göre olgular›n evrelerinde gerileme sa¤lanm›flt›r. Kombine
tedavi grubunda ABI de¤erindeki iyileflme medikal tedavi grubundan anlaml› derecede üstün olmufltur.
Sonuç: Olgular›m›zda iloprost uygulamas›n›n distal yata¤› cerrahiye uygun olmayan olgular›n yan›nda proksimal darl›klara
yönelik bypass cerrahisi ile kombine kullan›m›n›n klinik faydalar› gözlemlenmifltir. Daha fazla say›da olgu içeren prospektif
çal›flmalar ile iloprostun etkinli¤inin belirlenip, rutin tedavide faydal› bir alternatif olabilece¤ini düflünüyoruz. (Damar Cer Der
2006;15(1):21-24).

Anahtar Kelimeler: ‹loprost, kritik iskemi, periferik arter hastal›¤›

Abstract
Purpose: In this study, we evaluated to effectiveness and clinical benefit of iloprost that alternative therapy in patients with
chronic and critical lower limb ischemia who were not candidate for surgery because of poor distal arterial bed. 
Methods: Clinical response for iloprost administration evaluated in sixteen patients. Surgery was performed to bypass
stenoses located proximal to crural arteries in 8 patients. Patients were grouped into combined treatment group in which
patients who had a bypass procedure were included, and medical treatment group in which patients who had only iloprost
administration were included.  A comparative analysis of improvement in clinical findings was performed between two
groups. Recession of rest pain, reduce of need for analgesic drug usage, healing of limb wound, ABI (ankle / brachial
pressure index) and increasing of walk interval without pain evaluated in this cases.
Results: After the therapy, pain severity and need for analgesic drug were reduced and walk interval increased in all patients.
Patient’s Fontaigne class was decreased after the therapy. Improvement in ABI of combined treatment group was better than
that of medical therapy group.
Conclusion: Iloprost usage may be useful in patient’s with poor arterial distal bed and  may also benefit in combining of the
surgery in proximal arterial stenosis. We think that by determination of iloprost effectivity with prospective randomized
studies with more cases, it can be a.valuable alternative for routine therapy. (Turkish J Vasc Surg 2006;15(1):21-24).
Keywords: Iloprost, critical ischemia, peripheral arterial disease

Doç. Dr. Fatih ‹slamo¤lu
Ege Universitesi T›p Fakültesi 
Kalp Damar Cerrahisi Anabilim Dal›
35100 Bornova, ‹zmir-Türkiye
Telefon:0232 3882866
Fax:0232 3390002
e-mail: fatih.islamoglu@ege.edu.tr

fislam@med.ege.edu.tr



‹R‹fi

Periferik arter hastalar›nda ciddi istirahat a¤r›s› olmas›
(Fontaine Evre III) ve bölgesel doku nekrozu ile
ülserlerin varl›¤› (Fontaine Evre IV) ekstremite
hayat›n›n tehlikede oldu¤una iflaret eder (1,2) (tablo 1).
Uygun olan hastalarda cerrahi ya da giriflimsel
anjiyografik yöntemler ile tedavi sa¤lanmaktad›r. Ancak
fliddetli iskemisi olan olgular›n yaklafl›k %39’unda
rekonstrüktif bir cerrahi uygun olamamaktad›r ve bu
hastalar›n ancak %25’inin ekstremitesi
kurtulabilmektedir (3). Son dönemlerde, özellikle bu tip
hastalarda intravenöz prostaglandin E1 ve I2
uygulamalar›n›n faydalar›n› de¤erlendiren çeflitli
çal›flmalar bildirilmifltir(4,5). Bizim çal›flmam›zda da
kronik ciddi alt ekstremite iskemisi olan ve distal yata¤›
cerrahi tedaviye uygun olmayan veya sadece proksimal
stenotik lezyonlar› için cerrahi uygulan›p distal yata¤›n
cerrahi flans› bulunmad›¤› olgularda alternatif bir tedavi
olarak iloprost (prostaglandin I2 analo¤u)
uygulamas›n›n etkinli¤i ve klinik faydalar›n›n
de¤erlendirilmesi amaçlanm›flt›r.

Tablo 1: Fontaine Evrelendirmesi

Evre Klinik 

I         Asemptomatik

IIa Hafif  Kladikasyo

IIb Orta-fliddetli kladikasyo

III ‹stirahat a¤r›s›

IV Ülser ya da gangren

HASTALAR VE YÖNTEM
Klini¤imizde Ocak 2004- fiubat 2005 tarihleri  aras›nda
iloprost  uygulanm›fl olan 16 olgu tedaviye olan klinik
yan›tlar› aç›s›ndan de¤erlendirilmifltir (tablo 2). Bu
olgulardaki klinik yan›t olarak; istirahat a¤r›s›n›n
gerilemesi, a¤r› kesici ihtiyac›n›n azalmas›,
ekstremitedeki lezyonlar›n iyileflmesi ve yürüme
mesafesinin artmas› esas al›nm›flt›r. Çal›flmaya
al›nanlar›n 6’s› bayan, 10’u erkek ve ortalama yafl 61,87
± 12,93 y›l idi. Diyabetik olan olgu say›s› 7 olup
bunlar›n tümü insülin kullanmakta ve genel olarak
regüle kan flekeri de¤erlerine sahip olgulard›. Tüm

olgular›n damarsal patolojileri DSA (dijital
substraksiyon anjiyografisi) yöntemi ile görüntülendi.
Hastaneye yat›r›ld›klar›nda olgular›n ABI (ankle /
brachial: ayak bile¤i / kol sistolik bas›nç oran›) bas›nç
indeksleri ölçülmüfl ve Fontaine evrelemesine göre
dereceleri belirlenmifltir. Olgulara hastaneye
yat›r›ld›ktan sonra 0.5-2 ng/kg/dk. dozdan günde 6 saat
intravenöz infüzyonla 21-28 gün iloprost tedavisi
uygulanm›flt›r. Krural arterlerin proksimalindeki
darl›klara yönelik olarak 8 olguda bypass operasyonlar›
uygulanm›flt›r. Opere edilen olgularda proksimal
darl›klar için acil ve erken cerrahi zamanlamal› olarak
bypasslar uygulanm›flt›r. Bypasslar tüm olgularda diz
alt› popliteal artere uzat›lm›fl, 3 olguda krural arterlere
distal bypasslar yap›lm›flt›r. Greft olarak ya sadece safen
ven,  ya da safen ven ile PTFE greftin uç uca
anastomozu sonras› elde edilen kompozit greftler
kullan›lm›flt›r ve bypass yap›lamayan distal yatak için
peroperatif iloprost infüzyonu bafllanm›flt›r. Ayakta
yaras› olan olgular›n yara bak›mlar› (debridman,
pansuman) düzenli olarak yap›lm›flt›r. Olgular, cerrahi
tedavi ile ‹loprost tedavisinin uyguland›¤› "kombine
tedavi" ve sadece iloprost uygulanan "medikal tedavi"
gruplar› olarak ikiye ayr›lm›fl ve tedaviye olan yan›tlar›
ile iyileflme düzeyleri karfl›laflt›rmal› olarak
incelenmifltir. Tüm olgular cerrahi iyileflme ve ilaç
tedavisinin bitimini takiben klinik olarak ayl›k poliklinik
takipleriyle yeniden de¤erlendirilmifllerdir.
‹statistiksel analiz: Bütün verilerin de¤erlendirmelerinde
PC için SPSS (ver.10.0) program› kullan›lm›flt›r.
Olas›l›k de¤eri (p) 0.05 ve alt›nda ise anlaml› kabul
edilmifltir. Kategorik verilerin yüzde ve frekans
de¤erleri, sürekli de¤iflkenlerin ise ortalama ve standard
deviasyon (SD) de¤erleri saptanm›flt›r. Kombine ve
medikal tedavi gruplar›n›n karfl›laflt›rmal› analizinde
kategorik veriler için χ2 ve Fisher exact test; sürekli
de¤iflkenler için ise student’s t test ve one-way Anova
univaryans analizleri olarak kullan›lm›flt›r. 

BULGULAR
Olgular›n tümünün distal damar yataklar› bozuk ve bu
olgular›n 8’i cerrahi uygulanan, di¤er 8’i cerrahi
uygulanamayan olgulard›r. Olgular›n hastaneye
baflvurduklar› dönemde yap›lan Fontaine evrelemesine
göre durumlar›, 4 olgu evre 2b, 6 olgu evre 3 ve 6 olgu
evre 4 olarak de¤erlendirilmifltir. Olgular›n tedavi öncesi
ortalama ABI de¤eri 0,29±0,18 (min. 0- maks. 0,61)
olarak saptanm›flt›r.  Tüm olgularda anamnezlerinde
yo¤un bir a¤r› kesici kullan›m› oldu¤u gözlendi. Tedavi
süresince de a¤r› kesici almalar› gerekmifltir. Olgular›n
3’ünde (%18,7) ilaç verimini takiben geliflen ortostatik
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hipotansiyon haricinde ilaca ba¤l› komplikasyon
geliflmemifltir. Tedavi süresi ve sonras›nda tüm olgular›n
a¤r› fliddetinin azald›¤›, a¤r› kesici ihtiyac›n›n düfltü¤ü
ve yürüme mesafelerinin artt›¤› gözlemlenmifltir.
Olgular›n tümünde bacakta s›cakl›¤›n ve venöz doluflun
artt›¤› görülmüfltür. Tedavi sonras›nda Fontaine
evrelemesine göre 3 olgu evre 1, 2 olgu evre 2a, 8 olgu
evre 2b ve 1 olgu evre 4 olarak evrelendirilmifltir. Bir
(%6,25) olguya minör amputasyon uygulanm›flt›r ve bu
olguyla birlikte olan di¤er evre 4 olan olgular›n yara
yerlerinde tam ve h›zl› bir iyileflme görülmüfltür (tablo
2). Tüm olgular göz önüne al›nd›¤›nda tedavi sonras›
ortalama ABI 0,71±0,23 (min. 0,30- maks. 1,10) olarak
bulunmufltur ve tedavi öncesine göre istatistiksel anlaml›
(p<0,001) bir iyileflme görülmüfltür. 
Kombine ve medikal tedavi gruplar› aras›nda yafl,
cinsiyet, diyabet, sigara kullan›m› ve tedavi öncesi ABI
de¤erleri (kombine tedavi grubu ortalama ABI: 0,26 ±
0,20; medikal tedavi ortalama ABI: 0,31 ± 0,17) gibi
demografik ve klinik bulgular aç›s›ndan anlaml› bir fark
yoktur (tablo 3). Bununla birlikte, tedavi sonras›
kombine tedavi grubunda ortalama ABI de¤erindeki
(0,85 ± 0,24) iyileflme, sadece medikal tedavi alan
grubun ortalama ABI de¤erinden (0,56 ± 0,12) anlaml›
olarak üstündür (p=0,014) (tablo 3).

Tablo 3: Olgular›n tedavi gruplar›na göre karfl›laflt›rmal›
verileri
ABI: Ayak bile¤i / kol bas›nç indeksi.

Kombine Tedavi Medikal Tedavi p
Yafl (ortalama) 58,62 ± 13,13 65,12 ± 13,62 0,348
Cinsiyet (kad›n / erkek) 5 / 3 1 / 7 0. 059
Diyabet (yok / var) 5 / 3 4 / 4 0.500
Sigara (yok / var) 4 / 4 4 / 4 0.690
ABI (önce) 0,26 ± 0,20 0,31 ± 0,17 0,639
ABI (son) 0,85 ± 0,24 0,56 ± 0,12 0,014

Olgular›n iloprostun iyilefltirici etkilerine yan›t›na, diyabet
(p=0,827) ve sigara kullan›m›n›n (p=0,696) bir etkisi
görülmezken, kad›n olgular›n tedavi sonras› ortalama ABI
de¤erindeki (0,88 ± 0,21) iyileflme, erkek olgulardan
(0,60 ± 0,19) anlaml› derecede üstündür (p=0,027).

TARTIfiMA
Distal periferik ateroskleroz sonucu bypass cerrahisinin
uygulanamad›¤› ya da yeterince faydal› olamad›¤› hasta
grubunda ekstremite amputasyonu son tedavi seçene¤i
olarak karfl›m›za ç›kmakta ve hem hasta hem de cerrah
taraf›ndan kabul edilmesi son derece güç olan bir
morbidite sonucu ile karfl› karfl›ya kal›nmaktad›r. Bu
nedenle bu hasta gruplar›nda tedavi alternatifleri sürekli
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Tablo 2: Bütün olgular›n tedavi öncesi ve sonras› verileri. 
K. Kad›n; E: Erkek.

Olgu Cins Yafl Diyabet Fontaine Fontaine A/B A/B Operasyon
No Evre (Yat›fl) Evre (Ç›k›fl) ‹ndex (Yat›fl) ‹ndex (Ç›k›fl)

1 K 62 Var 3 2a 0.47 1 sol femoropopliteal bypass

2 E 52 Yok 2b 1 0,55 0,88 iliopopliteal diz alt› bypass+ Revizyon: 
iliopopliteal greft interpozisyonu ve 
trombektomi

3 K 79 Yok 4 2b 0,42 0,8 sa¤ femoropopliteal diz alt› bypass + 
nekrotik parmak amputasyonu

4 E 72 Var 2b 2a 0,32 0,54 0

5 E 75 Var 4 4 0,61 0,72 0

6 E 78 Var 4 2b 0,23 0,35 0

7 E 59 Yok 3 2b 0,32 0,63 0

8 K 42 Yok 2b 1 0 0,95 aortabifemoral bypass+sol femoropopliteal 
bypass

9 E 78 Yok 4 2b 0,3 0,5 0

10 K 49 Yok 3 2b 0 0,9 sa¤ femorotibial distal bypass

11 E 39 Yok 4 4 0,4 0,6 0

12 K 74 Var 2b 1 0,25 1,1 bilateral femoropopliteal bypass

13 K 55 Var 3 2b 0 0,5 0

14 E 48 Yok 4 3 0,25 0,3 femorotibial distal bypass

15 E 65 Yok 3 2b 0,32 0,68 0

16 E 63 Var 3 2b 0,2 0,84 sa¤ femorotibial distal bypass



gündemde olmufltur. Periferik damar hastal›klar›nda risk
faktörlerinin düzeltilmesi (sigaran›n b›rak›lmas›,
hiperlipidemi ve diyabetin regülasyonu gibi) hastal›¤›n
ilerleyiflini yavafllatmada yard›mc› olmaktad›r. ‹laç
tedavisi olarak antiagreganlar, antikoagulanlar,
eritrositlerde fleksibiliteyi art›ran pentoxifylline rutin
olarak kullan›lan tedavi yöntemleridir. Al›fl›lagelmifl
rutin tedavilere ek olarak hiperbarik oksijen tedavileri
prostaglandin analoglar›, kök hücre kullan›mlar›
gündemdedir(6,7). Kemik ili¤i mononükleer hücrelerinin
iskemik bölgede vaskülogenezisi ve anjiogenezisi
uyar›c› özellikleri periferik iskemik modellerde de
kemik ili¤i kök hücrelerinin kullan›m›na yönelik
çal›flmalar›n temel dayana¤› olmufltur (7).                               
Son y›llarda yeni bir tedavi alternatifi olarak gündeme
gelen iloporost uzun süreli vazodilatasyon yapan,
trombosit agregasyonunu inhibe eden bir prostasiklin
analo¤udur, intravenöz verildi¤inde karaci¤erden
metabolize olmaktad›r. Bafla¤r›s›, hipotansiyon ve
gastrointestinal rahats›zl›k gibi yan etkileri
geliflebilmektedir. ‹loprostun klinik iyilefltirmeye neden
olan mekanizmas› henüz yeterince aç›k de¤ildir. Yap›lan
çal›flmalarda total ekstremite kan ak›m›nda de¤ifliklik
yapmamas› klinik düzelmeyi bu yönden aç›klamaya
engel olmaktad›r. ‹loprostun yap›lan farmakolojik
çal›flmalarda özellikle iskemik alanlarda
mikrosirkülatuvar ak›m›n  bozulmufl kontrol
mekanizmalar›n› normale çevirdi¤i belirtilmifltir ve bu
özelli¤i teropatik etkisi için oldukça önemlidir. Yap›lan
klinik çal›flmalarda da 14-28 gün süre ile intravenöz
olarak uygulan›m›n›n ülser ve gangrenle birlikte olan
fliddetli bacak iskemilerinin tedavisinde etkili ve güvenli
olup major amputasyonlar›n oran›n›n azalmas›na
yard›mc› oldu¤u bildirilmifltir (8-10). 
Olgular›m›zda iloprost uygulamas›n›n distal yata¤›
cerrahiye uygun olmayan olgular›n yan›nda proksimal
darl›klara yönelik bypass cerrahisi ile kombine
kullan›m›n›n klinik faydalar› gözlemlenmifltir. Distal
yata¤› dizalt›nda popliteal arter sonras› görülmeyen ve
cerrahi uygulanan olgulara klini¤e yat›r›ld›ktan hemen
sonra bafllanan ‹loprost infüzyonu peroperatif olarak da
devam ettirilmifltir. Darl›klardan bir ya da birkaç›
nedeniyle uygulanan revaskülarizasyon sonras› artt›r›lan
kan ak›m›n›n distal yataktaki etkisini, iloprost daha fazla
artt›rm›flt›r. Hickey ve arkadafllar›n›n plasebo kontrollu
yapt›klar› bir çal›flmada da femoro-distal bypass sonras›
uygulanan iloprostun greft kan ak›m›n› anlaml› derecede
artt›rd›¤› gösterilmifltir (11). 
Çal›flmam›z›n di¤er önemli bulgular› diyabetin iloprosta
olan yan›t› etkilememesine ra¤men, kad›n cinsiyetin
tedaviye daha iyi yan›t vermesidir. Diyabete iliflkin
bulgular›m›z Meini ve arkadafllar› ile Castagno ve

arkadafllar›n›n yapt›¤› iki çal›flmadaki bulgularla z›tl›k
olufltursa da, GISAP çal›flmas› ve Alstaed ve
arkadafllar›n›n bulgular›yla uyumludur (12-15).   Castagno
ve arkadafllar›n›n çal›flmas› da bizim çal›flmam›za benzer
flekilde kad›n cinsiyetin iloprsta daha iyi yan›t verdi¤ini
göstermifltir (13).
Sonuç olarak, özellikle cerrahi tedavi ile kombine
edilebilen hastalarda etkin bir fayda gösteren iloprost
uygulamas›n›n çeflitli yandafl faktörlerin varl›¤›ndaki
etkinli¤inin daha fazla say›da olgu içeren prospektif
çal›flmalar belirlenmesinden sonra rutin tedavide faydal›
bir alternatif olabilece¤ini düflünüyoruz. 
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