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.. 
Ozet: Bu ~~~~manm amact, clonidine tedavisinin kmk iyile~mesi Ozerine etkisini belirlemekti. Deney i~in kullamlan herbir 
St~nm sag bacagmda standart tibia k1ng1 olu~turuldu. Toplam 72 st~n kullanlldt ve bu St~nlar herbir grupta 18'er 
hayvan olacak ~kilde dart gruba aynldl. Herbir grup s19anm yansma belirli dozda intraperitoneal olarak clonidine 
verilirken diger yanst da kontorl olarak kullamldt. 7,15,28 ve 56 gOn sonra st~anlar oldOrOierek; kmk tamir durumu 
radyolojik, histokantitatif ve ~kme testi oi~Omleriyfe belirlenmeye ~~~~tldt . Herbir hayvandan olmeden hemen once kan 
alrnarak serum bOyOme hormonu tayini yaptldt. Radyolojik ve kantitatif histolojik oi~Omler sonunda, clonidine tedavisinin, 
kmk iyile~me htztm ve yeni kemik sentezini arttrabilecegi kanaatine vanldt. <;:ekme testi ve bOyOme hormonu tayini sonunda 
da, clonidine tedavisinin ilk bir haftaltk donemden sonra anlamlt bir ~ekilde degerlerde artt~a sebep oldugu gorOidO. 

Anah!ar Kelirneler: Clonldine, lank Iyil~mesi, histo-kantitatif anallz 

Effect of Ctonldine on Experimental Fracture Healing 

Summary: The purpose of this study was to clarify the effect of clonidine treatment on the healing of fracture. 
Standardized tibial fractures were produced in right hind legs of the rats·. Seventy-two rats were divided into. four 
groups of 18 animals. Half of each group received maintenance doses of clonidine intraperitoneally. The other half of 
them was used for control. Seven, fifteen, twunty-eight and fifty-six days after operation the animals were sacrified 
respectively. The fracture healing was evaluated by radiographic, histo-quantitative and tensile force measurements. 
Before sacrificafton, the serum growth hormone value of the each animal was evaluated. The radiographic examination 
and histo-quantitative anlysis of the new bone formation showed that the clonidine treatment could accelerate the 
fracture healing. The tensile forces and the serum growth hormone levels of the rats receiving clonidine were also 
significantly higher than those of the control animals after first week. 
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Deneysel K1rtk f~ile~mesinde Clonidin: BAKTIR, Alive ark. 

Antihipertansif bir ilac; olarak uzun y1llar kullamlan clonidine'nin merkezi sinir sistemi noradrenerjik reseptorleri i9in ' 
spesifik bir agonist oldu~u daha sonralan ke§fedilmi§tir. Bu ozelliginden dolay1, clonidine verilmesinden sonra, serum 
bOyOme hormonu (BH) dOzeyinin artt1~1 deneysel yah§malarla gosterilmi§tir (5,6, 12). Vine hayvanlarda yap1lan deneysel 
c;ah§malarda, clonidine'nin BH sahmmm1 artt1rmasm1; hipotalamustaki bOyOme hormonu serbestle§tirici faktorO uyararak 
yapt1~1 belirlenmi§tir (7, 14). 

K1nk tedavisinde as11 amac;, iskelet sisteminin anatomik ve fonksiyonel yap1smm en erken sOrede restore edilmesidir. 
BOyOme hormonu periostun osteoblastik hOcrelerinin proliferasyonununu, mezenkimal kemik ili~i hOcrelerininin 
kondroblastlara ve osteoblastlara donO§OmOnO ve boylece endokondral kemikle§meyi art!lrarak k1nk iyile§mesini 
h1zland1rmaktad1r (9, 11, 15,25). Vine on hipofizi stimule ederek, bOyOme hormonu sahn1m1n1 art!lran L -Dopa'nm k1nk 
iyile§mesini h1zland1rd1Q1 ve yeni kemik yap1m1n1 artt1rd1g1 gosterilmi§tir (1 0, 17,25). 

Son y1llarda, bOyOme gecik.mesi olan k1sa boylu c;ocuklara clonidine verilerek bOyOmenin stimule edildigi ve bu c;ocuklann 
serum bOyOme hormonu dOzeyinin onemli derecede art!IQI gozlenmi§tir (5,8,13,19,20). Biz de clonidine'nin bOyOme 
hormonu sahn1m1n1 art11rmasm1 gozonOne alarak, k1nk iyile§mesini h1zland1rmada ve yeni sentez edilen kemik dokusunun 
dayan1khhgm1 artllrmada etkili olup olmadiQinl s1yanlarda yapt1g1m1z bu deneyselc;ah§mayla belirlemeye yah§tlk. 

Materyal ve Metod 

Bu yah§ma ic;in a~1rhklan 232 ± 14 gr (ortalama ± standart sapma) olan ve ya§lan alt1 ay ile dokuz ay aras1nda de~i§en 

beyaz s1yanlar kullamldl. Toplam yetmi§ iki adet s1yan1n herbirinin sag tibiasmda, ac;1k eter anestezisi kullamlarak Aro ve 
ark (1,2) taraflndan tatif edilen standart k1nk olu§turuldu. Herbir s1yanm sag tuberosidaz tibiasm1n hemen lateralinden 
1.5 cm'lik lateral insizyon yap1ld1. El perforatoro yard1m1yla, tibial tOberkOIOn proksimalinden 0.8 mm c;ap1nda kirschner 
teli kullamlarak delik ac;1ld1. Daha sonra 0.6 mm yapmda fleksibll kirschner teli bu delikten tibiaya, intramedOIIer olarak 
mOmkOn oldugu kadar distale dogru itildi. A91lan insizyon suture edildikten sonra, daha once intramedOIIer olarak tesbit 
edilmi§ herbir s1yanm sag tibias1 mOmkOn oldugu kadar standart bir §ekilde el manOplasyonu ile k1nld1. TOm kmklar, herbir 
s1yanm deney bitiminden oldOrOimeslni takiben on-arka ve yan rontgen grafileri ile kontrol edildi. 

Toplam72 s1yan1n 36'sl deney, 36's! da kontrol grubu olarak aynld1. Deney grubu s1yanlara hergon tek doz olarak kilogram 
ba§lna 0.01 mg intraperitoneal olarak clonidine (Catapressan, Boehringer) serum fizyolojik ile sulandmlarak verildi. 
Kontrol grubu s1yanlara ise ayn1 miktar serum fizyolojik intraperitoneal yolla plasebo olarak uyguland1. Gerek deney grubu, 
gerekse kontrol grubu s1yanlar kendi aralannda dort all gruba aynld1lar. Boylece herbirinde dokuz s1c;an bulunan dort 
deney, dort de kontrol alt grubu te§ekkOI ettirildi. 

Herbir all s1c;an grubu ameliyattan 7, 15,28 ve 56 gun sonra, son clonidine ve plasebo dozunu takiben 12. saatte 
oldOrOidOier. Olmeden once herbir s1c;ana yOzeyel eter anestezisi uygulanarak, intrakardiyak yoldan 5'er cc kan ahnd1 ve 
bOyOme hormonu c;all§llmasl ic;in -20°C 'da muhafaza edildi. S1c;anlar1n c;ogu bu kan alml§l esnas1nda hipovolemik §Oktan 
OldOier. Kan bOyOme hormonu dOzeyi, ng/ml olarak radioimmunoassay metodu kullan1larak belirlendi. Kmk iyile§mesinin 
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Deneysel Kmk f$ile$mesinde Clonidin: BAKTIR, Alive ark. 

takip ve kantitatif tayininde ise radyolojik, histolojik ve biyomekanik oi~Omler kullanildl. 

Radyolojik inceleme: Herbir ra!ln, oiOmden sonra sag all ekstremitesi yumu~ak dokulardan temizlenerek once iki yoniO 
rontgen grafileri ahnd1. Yeterli kalitede olmak Ozere herbir all grup Si~andan al!l~r adet sag tibia grafisi aynlarak iki 
kali bOyOtOIOp fotograf haline getirildi. Daha sonra Moister ve ark (16)nin metodu kullanilarak kal dokusunun en geni~ 

kink oolgesindeki kesit alani • mm2 olarak" hesaplandl. On-arka ve yan olarak ~ekilen herbir rontgen fotografl Owindeki 
en geni~ kallus ~P' ayn ayn oi~OidO. Boylece ortaya ~1kan elips kesitinin alani bulunarak, herbir hayvamn kink hatt1ndan 
ge~n en geni~ transvers kesitteki kallus dokusu yOzey alani hesaplandi. 

Histolojik inceleme: Herbir all gruptan be~er adet Si~n histolojik inceleme i~in, dorder adet Si~anda biyomekanik ~kme 
testi i~in kullanlldl. Histolojik inceleme i~in kullamlan herbir S1~n1n sag tibias1 tamamen yumu~k dokulardan annd1nld1ktan 
sonra 0.6 N hidroklorik asitle muamele edilerek dekalsifiye edildi. Alt1 mikron kalmhgmda sagital kesitler ahnark 
haematoxylin-eosin ile boyand1. Kallus dokusunun l§ik mikroskobunda histolojik incelemesi yaninda, Rokkanen ve Slatis 
(21 )'in "lane sampling• metodu kullan1larak kallus dokusunun komponentlerinin kantitatif tayini yap1ld1. Kantitatif 
inceleme, preparat kod numaralan hakkmda bilgi sahibi olmayan patolog tarafmdan (TO) Carl-Zeiss Zena marka 
mikroskopta • eyepiece screw micrometer• ekipmam kullamlarak yap1ld1. Sagital kesit preparatlan Ozerinde, birer 
mikroskop alam geni§liginde transvers istikamette ve e§it arahkl1 dOrt ile sekiz adet arasmda saha belirlendi. Herbir 
sahadaki lineer transvers ~izgiye tekabOI eden kallus komponenlleri; yeni kemik dokusu, hiyalin kikirdak dokusu, kalsifiye 
k1k1rdak dokusu, fibroz doku ve kemik ara bo§luklan olmak Ozere yuzde oranlan §eklinde belirlendi. Bu lineer yOzde oi~Om 

ortalamalan herbir s1~an i~in hesaplanarak deney ve kontrol grubu hayvanlann histo-kantitatif kar§Jia§tmlmalannda 
kullanlldl. 

Biyomekanik lnceleme: Biyomekanik test i~in aynlan Si~an tibialanna, Kayseri Hava ikmal ve Bakim Merkezi'nde bulunan 
"Monsanto sao· isimli digital kumandali elektronik ale lie ~ekme testi uygulandt Herbir tibiada, kink hattma kopma oncesi 
uygulanan maksimum kuwet newton (N) olarak, kaydedici tarafmdan kagi! ~erit Ozerine yazdtnldl. Deney ve kontrol 
grubu sonu~lanmn kar§tla§ltnlmasmdan ve istatistiki hesaplamalarda "Student's l·testi" ve "Mann-Whitney U testi" 
kullamldt (23). 

BulguJar 

TOm hayvanlarda gerek clonidine uygulamastna bagh , gerekse ameliyata baglt bir komplikasyon gorOimedi. Hi~bir ktnkta 
enfeksiyon ve psadoartroz geli§medi. lntrakardiyak yeterli kan alamadigtmtz dokuz Sic;anda bOyume hormonu ~all§tlamadt. 

Serum Buyeme Hormonu (BH) OI~Om Sonuc;lan: Yedi gOniOk deney ve kontrol grubu hayvanlarda olc;Oien ortalama serum 
bOyOme hermon duzeyleri kar§tla§tinldtgmda, arada onemli bir lark olmad1gt gozlendi (Table 1). Fakat15,28 ve 56 guniOk 
deney ve kontrol gruplanntn ortalama BH serum duzeyleri kar§tla§tinldtginda, aradaki farklann onemli oldugu (P<0.01); 
dolaytsiyle clonidi!llledavisi alan st~nlann serum BH konsantrasyonlartnm anlamlt bir §ekilde arttrgt belirlenmi§tir. 
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Deneysel Kmk f~il~mesinde C/onidin: BAKTIR, Ali ve ark. 

Tablo I. Kan BOyOme Honnonu Tayin Sonu9lan (ng/ml) 

TEDAVl GRUBU KONTORL GRUBU 
All Gruplar n Ort±SD n Ort±SD p 

7g0nl0k 8 2.06 ± 0.63 7 1.69 ± 0.51 1.28 >0.05 
15gOniOk 8 4.48 ± 0.58 8 2.95 ± 0.39 6.19 <0.01 
28 gOniOk 8 6.93 ± 3.13 8 3.34 ± 0.42 3.21 <0.01 
56gOniOk 8 7.0 ± 1.49 8 4.0 ± 0.63 5.26 < 0.01 

n: denek say1s1, Ort: ortalama , SD: standart sapma 

Radyolojik Somxtlar: Ilk yedi gOniOk gruplarda, rontgende gorOiebilen yeterli kallus dokusu olu§mad1gmdan radyolojik 
o~Om yap1lamad1. Fakat 15,28 ve 56 gOniOk raUarda oi90ien kallus dokusu kesit alanlan kar§lla§tmldlgmda deney grubu 
ratlarda, anlamh derecede fazla kesit alanlan tesbit edildi (Tablo II, Resim 1 ). 

(a) (b) 

Resim 1. Clonidine verilen gruptaki 15 gOniOk (a) ve 56 gOniOk (b) ratlann iki yoniO radyolojik gorOnOmleri. Elliall1 gOniOk 
kmkta kallusun rezorbe oldugu ve remodelin hadisesinin tamamland1g1 gorOimektedir. 
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[)snSyS8I Kmk {§i~nc/9 Clonidin: BAKTIR, Af ve ark. 

Tablo 11. Radyolojik So~ (kesit alan ortalamalan mm2 olarak) 

15G0NL0K 28G0NL0K 56G0NL0K 

D K D K D K 

1 6.48 3.53 8.30 4.91 4.41 3.53 

2 7.16 5.40 6.48 5.94 4.18 3.92 

3 7.65 4.64 7.34 5.40 4.19 3.10 

4 7.49 3.93 7.36 5.15 3.96 3.53 

5 7.02 4.17 7.65 5.66 4.17 3.24 

6 7.07 4.86 7-.05 5.64 3.90 3.15 

x 7.15 4.21 7.36 5.45 4.14 3.41 

u 30 29 30 
p <0.05 <0.05 <0.05 

X: ortalama, D: deney, K: kontrol 

Histolojik Sonu9lar: Bir haftahk gruptaki ratlann histolojik kesitleri incelendiginde, k1nk u9lan arasmda hematom 
bulundugu ve bunun etraflmn da fibroz doku ile 99vrildigi gorOidii. Tamir dokusu daha 90k fibroz kallus §eklinde idi ve yer 
yer hiyalin k1k1rdak adac1klan mecuttu. Yeni kemik dokusu olu§umu olduk~ azd1. Bu sebeple clonidine uygulanan ve 
uygulanmayan grup aras1nda yeni kemik sentezi bak1m1ndan onemli bir lark yoktu. 

Onbe§ Giinliik Bulgular: Rbroblastik proliferasyonun yan1s1ra bol h1yalin k1k1rdak te§ekkiilii ve yer yer osteoblastik yonde 
degi§im mevcuttu. Yeni kemik te§ekkiilii deney grubu s19anlarda daha fazla dikkat 9ekmekte idi. Kantitatif olr;Omde ise, 
kontrol grubunda yeni kemik te§ekkOIO oram % 16.09 iken deney grubuda bu oran% 23.95 olarak bulunmu§tur ($ekil1). 
Aradaki fark istatistiki bak1m1ndan onemli idi (U= P<O.OS). 
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Deneysel Kmk f$ifB$mesinde C/onidin: BAKTIR, Ali ve cuk. 

15 28 56 

~kil1 . Kontrol grubu ve clonidine LJYQUianan gruptaki sl(;anlann kallus dokulanm olu§turan komponentlerin 
yOZde oranlan gorOimektedir. 

Yirmisekiz GOniOk Bulgular: Deney ve kontrol s1~anlar arasmdaki lark iyice belirginle§mi§tir. Deney grubu hayvanlarda 
hakim olan histolojik doku, te§ekkOI eden yeni kemik dokusu % 42.62 iken, kontrol grubunda fibroz doku hakimiyeti halen 

devam etmekte idi. Yeni kemik yap1m oram ise % 28.87 olup, clonidine alan gruba gore anlamll derecede dO§OktO (U= 

23,P < 0.05, Resim 2a). 

Ellialt1 GOniOk Bulgular: Bu devrede histolojik alanlarda en fazla yer kaplayan doku, hem kontrol hem de deney grubu 
hayvanlarda yeni sentez edilen kemik dokusu idi. Fakat k1k1rdak ve fibroz doku oran1 halen kontrol grubu ratlarda onemli 
yer i§Qal etmekte idi. Deney grubu Sl~anlardaki yeni kemik dokusu oran1 % 55.87 iken, kontrol grubunda % 39.57 idi. 
Aradaki lark yine anlamll idi (U= 22, P< 0.05, Resim 2b). 
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t:Jt~Mysel Ktnk i¥ile$mesinde Cloni~in: ~AKTIR, Ali ve ark. 

Resim 2. Clonidine tedavisi alan ratlardan 28 gOniOk (a) ve 56 gOniOk (b) kink iyile~me durumunu gosteren 
histolojik kesitler (HEx 125). 

<;ekme Testi SonlJ9Ian: Diger oi~Omlerde de oldugu gibi, ilk yedi gOnde kink hattmda kopma saghyan maksimum kuwetler 
arasmda onemli bir lark yokken; 15,28 ve 56 gOniOk deney grubu Si~anlarda kallus dokusunun dayamkhhgimnm kontrol 
grubu Si~nlara gore onemli derecede arttiQI gozlenmektedir (Tabla Ill). 
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Deneyse/ Kmk l§ile§mesinde Clonidin: BAKT/R, Ali ve ark. 

Tablo Ill. Qekme Testi Sonu~lan (Newton=N) 

7G0NL0K 15G0NL0K 
SaYJ 

2 
3 
4 

X 

u 
p 

D 

40.87 
15.44 
27.64 
29.32 

28.31 

K 

56.68 
14.68 
18.30 
21.14 

27.70 

10 
>0.05 

x :ortalama, D:deney, K:kontrol 

TartJ§ma 

D K 

41.79 28.00 
58.16 31.40 
64.90 24.63 
37.70 32.81 

50.75 29.21 

16 
<0.05 

28G0NL0K 56G0NL0K 
D K D K 

72.54 44.19 99.60 88.35 
64.22 33.59 101.70 86.87 
68.40 43.72 105.71 90.21 
56.64 57.28 104.40 89.90 

65.45 44.70 102.86 88.63 

15 16 
<0.05 <0.05 

On hipofizi stimule ederek bOyOme hromonu sahnimlni artlran L -Dopa'nm kmk iyile§mesini hizlandirdiQi gosterilmi§se de 
(1 0, 17,25), yine hipotalamusa etki ederek bOyOme hormonu salgilanmasim art iran clonidine'nin (5· 7,12,14) kmk iyile~esi 
ve yeni kemik sentezi Ozerine etkilerini ara§t~ran bir ~h§maya rastlamadik. Kala travmasi ge~iren hastalarda kink 
iyile§mesinin hizlandiQi ve hiperkallus te§ekkOIO oldugu bildirilmektedir (18). Waisman ve Schweppy (25), beyin travmasi 
sonucu normal hipotalamik fonksiyonun bozuldugunu ve a§ifi dopamin sekresyonu olu§tugunu, bunun da somatostatin 
sallmmini inhibe ederek bOyOme hormonu salgilanmasinl artlrdiQinl, dolayisiyle bu yolla kink iyile§llleslni hizlandirdiQinl Olle 
sOrmektedirler. 

Kaynama gecikmesi alan veya psedoartroz geli~n uzun kemik kmklannda bOyOme hormonu verilerek yeterli kaynama temin 
edilmi§tir (11). Fakat bOyOme hormonu; temini gO~. pahah, oral yoldan kullanilamiyan bir materyaldir. Bu sebeple, BH 
sahmmmi endojen stimOiasyonla arllran ve oral yoldan verilebilen clonidine gibi bir ila~. kmk kaynamasinda kar§ila§ilan 
problemlerin ~zOmOnde yeni ba§anlann saglanmasmda yardimCi olabilir. 

Vliet ve ark (24) bOyOme hormonu vererek hipofizer cuceligi olan ~ocuklarm boylannda belirgin bir uzama saglami§lardir. 
Vine bir~ok ara§tirmaci oral clonidine vererek konsti!Osyonel boy kisallgi olan ~cuklann onemli oi90de uzunluk 
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OfMYSSI Ktrlk /~le§mesinde Clonidin: BAKTIR, Ali ve ark. 

IIIZJIIITialanm temin etmi§lerdir. Bu 9CJCuklann hepsinin de kan BH dOzeylerinde anlamli derecede yOkselme olduOu da 

IISbit edilmi§tir (5,8, 13, 19,20). . 

DIN onceki klasik gorO§; normal ktnk tamirinin htzlandtnlamtyacag•. ancak normal iyile§menin gOzlenmedigi durumlarda 
a gecikmesi veya psOdoartroz) kmk iyile§mesini hlzland1nct tedavilerin uygulanabilecegi §eklinde idi. Basset ve 
~ darbeli elektromagnetik alan kullanarak taze klnklann iyile§me sOresinin ktsalttlabilecegini ve osteoblastik 
aktivitenin artmlabilecegini denyesel9all§malannda gostermi§lerdir. Kallus dokusu 'dOzensiz ve iyi organize olmaml§ bir 
eplfiz plagt' olarak kabul edilebilir (3). 

Genellikle ktnk iyile§mesinin radyolojik takibinde, eksternal kallus dokusu ancak 15. gOnde gorOnOr hale gelmektedir (2). 
Olu~rdugumuz kmk modelinde intramedOIIer s1k1 tesbit teli kulland1Q1m1z i9in, eksternal kallus dokusunun fazla 
on•vacaO• bilinen bir husustur (16). Bundan dolayt alan olarak te§ekkOI eden eksternal kal dokusu miktar1an fazla deOilse 
de, clonidine tedavisi alan 15, 28 ve 56 gOniOk hayvanlarda kallus dokusunun kesit alanlan kontrol hayvanlara gore Onemli 
dereced8 fazla idi. Eliall1 gOniOk gerek deney gerekse kontrol grubu s19anlardaki kallus dokusunun miktarlanna gorOien 
azatma beklenen bir sonu9 olup, ilk bir aydan sonraki remodelizasyon hadisesisine ve fazla kal dokusunun rezorbsiyonuna 

baglidlr. 

Rokkanen ve Slatis (21) taraflndan kullamlan kantitatif histolojik 9all§ma, kink iyile§mesinin takibinde onemli bir objektif 
metoddur. Degi§ik sOrelerdeki kallus dokusunun kompozisyonu bu metodla kolayca belirlenmekte, ele alman bir degi§kenin 
dtlumu rahat~ incelenebilmetedir (22). Daha onceki kink iyile§mesinin takip edildgi 9ali§malarda da, ilk dart haftalik 
devrede kesit sahasma daha 90k fibroz doku ve hiyalin ktklrdak hakimken, daha sonraki devrede yeni te§ekkOI eden kemik 
dokusu hakimiyeti yava§ yava§ artmaktadtr (21 ,22). Bizim 9alt§mam1zda da kmk tamiri bu seyri takip etmi§Se de , 
donidine alan S19anlarda 15. gOnden itibaren yeni kemik te§ekkOIO oranmdaki artt§ onemli derecede fazlayd1. Karaka§ 
(10)'tn yapt1g1 bir 98li§mada L-Dopa verilen St98"larda 3. hafladan sonra yeni kemik te§ekkOIOnOn htzlandtgt gorOimO§ ve 
buna sebep olarak da BH salimmmm artmt§ olabilecegi one sOrOimO§tOr. Waisman ve Schweppy (25) de kopeklerde 
yapt•O• ~li§mada 20 mm'lik osteotomi mesafesinin L -Dopa verOen hayvanlarda 6 haftada tamamen kallus dokusuyla 
doldugunu, kontrol hayvanlarda ise bunun daha da geciktigini bildirmi§lerdir. Oz~kt ve Memikoglu (17) ise, L-Dopa'nm 
lwlk iyile§mesini daha 90k ilk~ haftada etkiledigini soy10yorlarsa da: bizim ~li§mamtzda elde ettigimiz parametreler bu 
el<inin daha uzun sOrdOgOnO gostermektedir. · 

lw ve ark (2) 9ekme testinin ilk 15 gOniOk kink iyile§me devresinde daha anlamll sonu9 verdigini soyiOyorlarsa da, biz 
gayet hassas oi90m yapabilen "Monsanto 500" cihaztyla sekizinci haflaya kadar tOm ktnk iyile§me devrelerinde, 
tisto-kantitatif 9alt§mamtzla tam bir paralezim gosteren anlamli sonu9lar ald1k. Bu nedenle biz, bilhassa St98n 
~t§malannda sekizinci haflaya kadar 9ekme testinin, k1nk iyile§me mekanizmastntntakibinde onemli ve gOvenilir oldugu 
kanaatindeyiz. 
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Deneysef Kmk f$ife$mesinde Cfonidin: BAKTIR, Alive ark. 

Sonug olarak; kmk iyile~mesinde clonidine kullamlmas1 gerek hastanede kalma suresinin asgariye indirilmesinde, gerekse 
klnklardaki kaynama gOgiOgO problemlerinin 90zOmOnde etkili bir tedavi metodu olabilir. Bu konuda daha kesin bir yarg1ya 
varabilmek igin, daha etrafh klinik ve deneysel ~~~~malann gerekli oldugu kanatindeyiz. 
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