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NSAll romatizmal ve yumusak dokular
ilgilendiren ve agriya sebep olan inflamatuar durum-
larin tedaisinde kullaniir. Bu ilaglarin kimyasal
yapilari degisiktir ve etki mekanizmalar farkhdir.
Amerika Birlesik Devletlerinde receteye yazilan
ilaclarin % 4,5 u NSAIi ilaclardir.

NSAII etki mekanizmalarindan biri siklooksijenaz
(COX) enzimi inhibisyonuna dayanir. COX arasi-
donik asit metabolizmasini ve dolayisiyla prostog-
landin ve tromboksan sentezinin katalizoraduir.
Prostaglandin sentezinin inhibe olmasiyla NSAIi in
hem agn kesici hem de antiinflamatuar etkileri
ortaya ¢ikar. Prostaglandinlerin agrn olusumundaki
etkileri azdir, ancak diger inflamasyon mediatorleri
agriya sebep olurlar. Prostaglandinler ayrica vasodi-
latasyona ve hiicre zar gegirgenliginin artisina
sebep olurlar. NSAIl inflamatuar cevaptaki diger
mediatorleri etkilememelerine ragmen inflamasy-
onun klinik olarak azalmasini saglarlar.

COX 1n iki ayr sekli vardir. COX1 pek ¢ok doku-
da bulunan esas enzimlerden biridir. Mide mukoza-
sinin korunmasi, bobrek kan akiminin ayarlanmasi
ve trombosit agregasyonunda onemli gorevleri
vardir. Bunun aksine COX2 agr ve inflamatuar cev-
abi ortaya cikaran esas enzimdir. COX1 isolosin
aminoasidi, COX2 ise valin Gzerinden calisi. Son
zamanlarda sadece COX2 yi inhibe eden ve gas-
trointestinal yan etkileri en az olan NSAII (refokoksib
ve selokoksib) uretilmis, ancak 6zellikle kardiyolojik
yan etkilerinden dolay1 kullanimdan kaldirilmiglardir.
Bu ilaglarla ilgili cahismalar devam etmektedir.

NSAI gesitli yollarla COX inhibisyonu yaparlar.
Ornegin asprin enzime serin (zerinden kovalen
bagla baglanir ve geridéniisiimsiiz olarak inhibisyon
saglar. Ibufrofen ve piroksikam COX 1 geridonise-
bilir bir inhibisyona ugratirlar. indometasin ve
diklofenak gibi digerleri ise lipooksigenaz Gizerinden
arasidonik asit mekanizmasini ve dolayisiyla bir
inflamasyon mediatéri olan lokotrienlari inhibe
ederler.
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Yan Etkiler

NSAIl in en énemli kontendikasyonlan toksisite-
dir. NSAIl kullanan hastalarin yaklasik % 20 sinde
toksik belirtiler goéralur.  Yan etkilerin ok
gorulmesinin sebebi bu ilaglarin yiiksek dozda uzun
stre kullaniimalar ve genellikle yash (65 yas Gstl)
hastalarda kullaniimalandir. En 6nemli yan etki gas-
trointestinal yan etkilerdir. Mide mukazasinin hasari
NSAll n direk etkisinden cok prostaglandin
inhibisyonu sonucudur. Prostaglandinler gastrik asit
salinimini inhibe ederler, mide mukozasinin kan
akimini arttirirlar ve hiicre korunmasinm saglarlar.
Prostaglandinlerin inhibisyonu sonucunda mukozal
iskemi meydana gelir ve mide mukozasin koruyan
tabaka ortadan yok olur. NSAIl ayrica trombosit
agregasyonu ve vasokonstriksiyondan sorumlu olan
tromboksan A2 fonksiyonunu da bozarlar. Bu sebe-
ple gastrointestinal hastaligi olanlarda bu ilaclar
mide kanamsina sebep olabilecegi igin dikkatli kul-
lanilmahdirlar. NSAIl a bagh gelisen mide tlser-
lerinin % 30 unun hastanede yatarak tedavisi gerek-
mektedir.

Diger 6nemli bir yan etki nefrotoksisitedir.
Prostaglandinler boébrek  medullasinda ve
gromerullerde uretilir ve inen ve gikan arteriollerde
guglu vasodilatator etki yaparlar. Boylece bobrek
kan akiminin ve glomerdler stizme igleminin énem-
li ayarlayicisidirlar. Kalp, karaciger ve bobrek
hastaligi olanlarda NSAIl akut bobrek yetmezligine
sebep olabilirler. Bunun digsinda yan etki olarak
bronkospazm, dokintiiler, trombosit fonksinon-
larinda azalma, ¢inlama, basagdrisi ve hepatit
gorulebilir. Ek olarak in vitro deneylerde secilen bazi
NSAIi verilmesi ile eklem kikirdaginda bozulma sap-
tanmugtir.

Klinik Kullanim

En o6nemli kullanim endikasyonu dejeneratif
osteoartritin tedavisidir. Her bir NSAIl etkinligini
belirlemek icin yapimis pek c¢ok klinik calisma

TOTBID (Tiirk Ortopedi ve Travmatoloji Birligi Dernegi) Dergisi _



Steroid Olmayan Antiinflamatuar flaclar (Nsaii)

TABLO: Baz sik kullanilan NSAIi

Generik adi Ticari ad1
Asprin Asprin
Diklofenak Voltaren, Myadren
Ibuprofen Brufen, Artril
Naproksen Apranax, Naprosyn
Nabumeton Relifax
indometasin Endol, Endosetin
Piroksikam Felden, Oksikam

Sodyum salisilat

Etodolac Lodine

vardir. Bu calismalardan elde edilen veriler top-

landiginda sunlar séylenebilir:

1. Hareket acikhgi, agn derecesi ve hareket duru-
mu dikkate alindiginda osteoartrit tedavisinde
biitiin NSAIl plasebodan iistiindiir.

2. Farkl NSAII etkileri arasinda belirgin fark bulun-
mamuistir.

3. llaclarin etkileri ve dozlan hastadan hastaya
degisiklik gosterir.

4. NSAIi secimi biiyitkk oranda hasta ve doktora,
tecriibe ve yan etkilerine baghdir. Degistirmeden
once ilaglar en az 2-4 hafta kullanilmalidir.

Doz araligi da ilag tercihinde 6nemlidir. ilag
dozlan arahgi plazma yar1 dGmriine gore ayarlanir.

NSAIi ayrica akut veya kronik Rotator manset
tendinitinden plantar fasiitise kadar pek cok cesitli
yumusak doku hastaliklarinda da yaygin bir sekilde
kullanilir. Hastalarda belirtileri azaltmasina ragmen
bu durumlardaki etki mekanizmalari muglaktir.

TOTBID (Tiirk Ortopedi ve Travmatoloji Birligi Dernegi) Dergisi

Maksimum doz Yarilanma omri (saat)

325 mg 0,25
75 mg 2
800 mg 2
500 mg 14
750 mg 24
50 mg 4
20 mg 30-85
650 mg 0,5
300 mg 6

Tenosinovit ve bursit gibi bazi durumlarda infla-
masyonun varligi histolojik olarak gosterilmesine
ragmen asirnt kullanim veya ani gerilmelere bagh
olarak gelisen kas ve tendon zedelenmelerinde infla-
masyon ya yoktur veya ¢ok azdir.

Heterotrofik ossifikasyondabir NSAIi olan
indometasin profilaktik olarak kullanmlr. Bununla
beraber son calismalar asetabulum kiriklariyla birlik-
te bulunan heterotrofik  ossifikasyonlarda
indometasinin etkinligini sorgulamaktadirlar.

Yazisma Adresi: Safa Kapicioglu
e-posta:
Kaynaklar

Orthopaedic Basic Science Ed. J.A.Buckwalter, T:A:Einhorn,
S.R.Simon 2.ed 2000.

2007 e Cilt: 6 Sayr: 1-2



