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OZET

Insan safen venini greft olarak kullanmada en iyi hazirla-
ma teknigini tayin etmek ve tartigmak amaciyla soliisyon
ve basing degiskenlerinin ven morfolojisine olan etkisi ta-
ramalt elektron mikroskopisi ve 151k mikroskopisi ile kar-
silaghirldr.

Aortokoroner bypass operasyonu yapilacak olan 10 has-
tadan alinan safen ven érnekleri her bir parca 3-4 cm.
uzunlukta olmak lizere 7 segmente boliindii ve 7 grup
olusturuldu. Grup 1 kontrol olarak alindi. Grup 2 ve 3'te
salin ve heparin soliisyonu 28°C'de 100 mmHg ve 300
mmHg basingla, Grup 4 ve 5'de kan-heparin soliisyonu
28°C ve 100 mmHg ve 300 mmHg basingla, Grup 6 ve
7'de kan-salin-heparin soliisyonu 28°C'de 100 mmHg ve
300 mmHg basingla venlerde gerginlik olusturacak sekil-
de uygulamp parcalar ilgili soliisyonlarda 1 saat bekletil-
di. Daha sonra her bir par¢a ikiye béliinerek birinci par-
calar % 10°luk tamponlannug formalin soliisyonuna alinip
rutin stk mikroskopisi takibinden sonra Hematoxylin-Eo-
sin ve Elastik Van Gieson (Verhoeff) ile boyanip incelen-
di. ikinci pargalar soguk tamponlanmig (pH 7,2) % 3'liik
gluteraldehid ile in vivo arteriyal basinca karsilik gelen
100 mmHg ile perfiize edildi. Rutin elektronmikroskopik
takipten sonra scaning elektron mikroskopide (SEM) de-
Gerlendirildi.

Isik mikroskopik ve SEM diizeyindeki incelemelerde pato-
lojik hasar endotelyal hiicre separasyonu, endotelyal hiic-
re kaybi, agiga ¢ikan bazal membran, intimal ve mediyal
ddem seklinde 0-4 arasinda skorlandi. Her bir grup igin
ortalama skorlar elde edildi. Grup 1 (kontrol)de 0.6
+ 0.5, Grup 2'de (salin-heparin-100 mmHg-28°C) 6.6
+ 0.5, Grup 3'te (salin-heparin-300 mmHg-28°C) 17 +
0.7, Grup 4'te (kan-heparin-100 mmHg-28°C) 5.6 + 0.5,
Grup 5'te (kan-heparin-300 mmHg-28°C) 12 £ 0.7, Grup
6'da (kan-salin-heparin-100 mmHg-28°C) 7.6 + 0.5,
Grup 7'de (kan-salin-heparin-300 mmHg-28°C) 17.5 +
1.3 olarak bulundu. Grup 4'de veriler diger gruplarin
skorlarina kiyasla kontrol grubundaki skora en yakin ola-
rak yorumlandi. Bu grupta da her ne kadar bilgesel en-
dotelyal kayip ve endotelyal ayrilma gdriilmiis olsa bile
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bu gruba ait (Grup 4) skor, Grup 5'e (p<0.0001), Grup
2've (p<0.02), Grup 3'e (p<0.0001), Grup 6'ya
(p<0.0004) ve Grup 7'ye (p<0.0001) gore anlamli diizey-
de iyiydi.

Sonug olarak safen venlerinin, kan-heparin soliisyonunda
ve 100 mmHg basing altinda hazirlanmasinin, endotelyal
yiizeyin korunmast agisindan en uygun kosul oldugu kani-
sina varild.

Anahtar kelimeler: Endotel hasari, koroner bypass cer-
rahisi, safen veni.

Otolog safen veni kullanilarak yapilan aortokoroner
bypass greftleri erken ve ge¢ donemde tikanabilmek-
tedir. Operatif tekniklere iliskin problemler olarak
nitelendirilen kotii distal geri akim, hiperlipidemi,
greft iskemisi, ven hazirlama teknigi ve anastomoz
teknigi bypass greft basarisizhigina iligskin sorunlar
olarak belirtilmektedir (1,2,34.5), Greftlerde gozlenen
erken yapisal degisiklikler nedeniyle trombosit-da-
mar duvari iligkisi 6nem kazanmaktadir. Ven hazir-
lanmasi sirasinda vene yapilan travma tamamen
onlenememektedir. Trombositlerin, arteriyal ha-
sardan sonra olusan vaskiiler diiz kas hiicrelerinin
proliferasyonunu, biiyilk miktarda ekstraseliiler
matriks olusumunu ve lipid depolanmasini hizlan-
diran temel faktdr oldugu one siiriilmektedir (6,7).
Diger taraftan greftlerde olusan fibrdz hiperplaziye
neden olan mekanizma halen tam olarak anlasila-
manustir. Fibréz hiperplazinin, endotelyal hiicre-
lerdeki akut ve/veya kronik hasar sonucu olugan agir
diiz kas hiicre proliferasyonuna bagh oldugu ileri
stirlilmektedir. Bu olay trombositlerle dolayl olarak
iligkili bulunmustur (4.5). Ven greftlerinin hazir-
lanmasinda meydana gelen endotelyal hasar, damar
duvari ve trombosit arasinda bir dizi kompleks iligki-
yi baglatmaktadir. Bu olay, trombositlerin damar du-
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varina yapigmasi, buna bagka trombositlerin ilave ol-
masi ve trombositlerden serotonin, adenozin difosfat
ve lizozomal enzimler gibi potansiyel harap edici
maddelerin agia gikmasi ile gerceklesir 8.9, Bu
faktorler plazmadaki maddelerle birlikte endotel ve
perisitlerin kasilarak baglanti komplekslerinin agil-
masini, boylece intimadaki diiz kas hiicrelerinin pro-
lifere olmasim ve/veya mediadaki diiz kas hiicreleri-
nin intimaya g&¢ etmelerini uyarir. Bu proliferasyo-
na, yeni bag dokusu olusumunu ve intraseliiler-eks-
traseliiler lipid birikmesi eslik eder. Venin greftleme
amaciyla ¢ikarilmasi ¢ogu kez tunika adventisyanin
bir kisminin soyulmasiyla sonuglanir. Bununla bag-
lantil1 olarak, kismen vazo vazorumlarin kaybina
bagli olarak olusan iskeminin, kismen de arteriyal
kan basincina maruz kalmanin bir sonucu olarak en-
dotel tabakasinda hasar olusur (7.8). Endotelin kaybi,
intima ve mediada akut ancak reversibl gecici infla-
matuvar hiicre reaksiyonu ve 6dem ile sonuglanir.
Fibrin veya trombiis intima yiizeyinde toplanir, Dort
ile alt1 haftay: kapsayan bir siiregte, diiz kas hiicrele-
rinin proliferasyonu, fibroblastlar ve endotelyal hiic-
reler, intima kalinlagmasina neden olurlar (7-8). Bun-
dan dolay1 ven hazirlanmasi sirasinda hasara neden
olabilecek manipiilasyonlar istenmeyen neticelere
yol agabilir.

Biz bu ¢aligmamizda greft olarak kullamilan insan
safen veninin biitiinliigiiniin korunmasinda farkli so-
liisyonlarin ve basinglarin etkisi olabilecegini diigii-
nerek 151k mikroskopik ve tarayici elektron mikros-
kopik diizeyde, farkli soliisyon ve basing etkisini ki-
yaslamay: amagladik.

GEREC ve YONTEM

Aortokoroner bypass greft cerrahisi uygulanacak olan 20
hastanin vena saphena magnasi ¢ikarilarak her hastaya ait
7 grup olusturmak amaciyla venler her biri 3-4 cm uzun-
lukta olmak iizere 7 parcaya aynldi. Grup 1 (kontrol)'deki
ven parcalarina hemen soguk, tamponlanmig, pH's1 7.2
olan % 3'liikk gluteraldehid ile 30 mmHg basing ile gerilim
uygulandi. Basing uygulamalan i¢in Datascope monitér,
basing hatti, transdiiser, ii¢lii musluk ve ven ucu kullanild.
Hastadan alinan ven pargasinin biitiin yan dallan tek tek
4/0 ipek ile baglanarak hazirlanip, kargilagtirmas: yapila-
cak soliisyonlar ile hafifce sigirildi. Burada basing uygula-
mast ficlii musluktaki transdiiser aracili1 ile monitire ak-
tarilarak kaydedildi.

Kontrol gruplar igin (Grup 1), ayakta dik pozisyonda in
vivo hidrostatik basinca karsilik gelen 30 mmHg, diger so-
lisyonlar igin ise 100 mmHg ve 300 mmHg'lik basinglar
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Sekil 1. Kontrol Grubu (Grup 1): Ven liimenini kaplayan endotel

hiicrelerinin yiizeyin diizgiin topografisini yansitacak bigimde
normal yassi hiicreler olarak goriiniimii
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Sekil 2. Grup 4 (Kan - 100 mmHg): Biiyiik biiyilitmede yiizeyi
olugturan endotel hiicrelerinin muntazam dizilimi

uygulandi, Tiim deneyler boyunca soliisyonlarin 1silan
28°C'de tutuldu.

Grup 2'de, heparinize normal salin (% 0.9 NaCl) soliisyo-
nuyla (100 cc salin igine lec-5000 U heparin konuldu), 100
mmHg basingla, 2 dakika siireyle sisirilmeyi takiben, ven-
ler 1 saat ayni soliisyon iginde bekletildi.

Grup 3'de venler heparinize salin soliisyonu ile 300
mmHg'lik basingla, 2 dakika sigirilerek, yine aym soliis-
yonda 1 saat bekletildi.

Grup 4'de heparinize kan kullanildi, 100 cc otolog kan igi-
ne 1 cc (5000 U) heparin konuldu. 100 mmHg basingla, 2
dakika siire ile sisirilen venler aym soliisyonda | saat bek-
letildi.

Grup 5'de yine 100 cc heparinize kan 300 mmHg'lik ba-
sing ile 2 dakika uyguland: ve takiben venler 1 saat boyun-
ca soliisyonda tutuldu.

Grup 6 ve 7'de 50 ml salin, 50 ml kan karnstirilarak buna
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5000 U (1 cc) heparin eklendi. Yiiz ve iigyiiz mmHg'lik
basincin 2 dakika uygulanmasini takiben venler soliisyon-
da 1 saat bekletildi (Tablo 1).

Basing uygulamalarindan sonra tiim venler 2 parcaya bg-
liindii. Birinci pargalar, 151k mikroskopi diizeyinde deger-
lendirme amaciyla, tamponlanmig % 10 formalin soliisyo-
nunda tespit edildi ve yiikselen alkol serilerinden gegirildi
(% 70, % 90, % 96, % 100). Alkol ile dehidratasyon ve to-
luen ile seffaflandirma iglemlerini takiben parcalar parafin
inkliizyonu sonrasi bloklandi, 4-5 pm kalinliginda alinan
doku kesitleri genel damar histolojisini gdstermek amaciy-
la Hematoxylin-Eosin ve Elastik Van Gieson boyasiyla
boyanarak 151k mikroskopisi diizeyinde degerlendirildi.

fkinci pargalar kontrol grubu hari¢ soguk tamponlanmig
(pH = 7.2) % 2'lik gluteraldehid ile in vivo arteriyal basin-
ca kargilik gelen 100 mmHg basing altinda perfiize edildi.
Fiksasyonu takiben, ven segmentleri SEM diizeyinde ince-
leme amaciyla hazirlandi. Bu amagla, alinan damar kesit-
leri 0.13 M fosfat tamponu (pH=7.2) icerisindeki % 3'liik
gluteraldehid soliisyonunda +4°C'de 2 saat siire ile tespit
edildi. Aymi tampon igerisinde hazirlanan % 1'lik Osmium
tetraoksit ile 1 saat siireli ikinci tespit yapildi. Dehidratas-
yon amaciyla, yiikselen alkol serilerinden (% 30, %50,
%70, %95, %100) gegirilen érnekler 3/1, 1/1, 1/3 oranla-
rindaki alkol/amilasetat serilerini takiben saf amilasetata
alindi. Pargalar, "Kritik Nokta Kurutma" seklindeki sivi
CO2 ile belli basing ve sicaklik altinda kurutuldu. Belli bir
basing altinda altin kaplama cihaziyla doku yiizeyleri kap-
lanarak JEOL JSM 5200 SEM ile incelendi. Patolojik ha-
sar, endotelyal hiicre kaybi, agifa ¢ikan bazal lamina, inti-
mal 6dem ve mediyal 6dem seklinde degerlendirildi. Bu
patolojik hasarlar 0: hasar yok, 1: hafif hasar, 2: orta hasar,
3: siddetli hasar, 4: ¢ok siddetli hasar seklinde skorlandi.
Bu degerlerin toplami degigik greft hazirlama tekniklerinin
kullanildig1 7 farkln gruptaki verilerin patolojik degisken-
lerinin sayisal tanimlanmasi i¢in kullanildi.

Istatistiksel galigmalar unpaired t-test kullanilarak yapildi,
p<0.05 degerleri anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Tiim gruplara ait kesitlerin 151k mikroskopisi ve tara-
yic1 elektron mikroskopisi (SEM) ile incelenmesi so-
nucu asagidaki sonuglar bulundu:

Grup 1 (Kontrol Grubu)

Isik mikroskopik incelemeler i¢in kontrol grubu ven-
lerden hazirlanan Hematoxylin-Eosin ve Elastik Van
Gieson (Verhoeff solliisyonu) boyasi ile boyanan ke-
sitlerde, tunika intima, tunika media ve tunika ad-
ventisya normal yapiy1 yansitan bélgeler olarak iz-
lendi. Tunika intimada endotel hiicreleri yass: hiicre-
ler olarak gozlendi. Subendotelyal tabaka normal ya-
pida idi.

SEM diizeyinde yapilan incelemelerde, tunika inti-
ma, tunika media ve tunika adventisya birbiriyle de-
vamlilik gosteren katmanlar olarak damar duvarinda
normal yapida izlendi. Limeni 6rten endotel hiicre-
leri normal yassi1 hiicreler olarak izlenirken, damar
boyunca yiizeyin topografisi diizenli bir yapidaydi
(Sekil 1).

Grup 2 (Salin-heparin-100 mmHg-28°C)
Hematoxylin-Eosin ve Elastik Van Gieson ile boya-
nan kesitlerde intima tabakasinda dejenerasyon alan-
lar1, bolgesel endotelyal hiicre kayb ile belirgindi.
Ayrica endotelyal bolgede yer yer ayrilmalar dikkati
gekti. Tunika mediada kas demetleri arasindaki hafif
diizeydeki ddem diiz kas demetlerinin birbirinden
ayrilmas geklinde izlendi.

SEM diizeyinde yapilan yiizey taramasinda, ven du-
varinin tiim katmanlar1 normal yapida idi. Endotel
tabakasim olusturan uzamina hiicre dizilimlerinin
bozuldugu dikkati ¢ekti. Bazi endotel hiicre grupla-
rinda yer yer kopma izlenirken, yiizeyde yogun ol-
mayan fibrin birikintileri gdzlendi.

Grup 3 (Salin-heparin-300 mmHg-28°C)

Hematoxylin-Eosin ve Elastik Van Gieson ile boya-
nan kesitlerde, belirgin endotelyal hiicre hasar izlen-

Tablo 1. Gruplarin patolojik hasar ortalama skoru ve uygulanan basing degerleri

Soliisyon Ortalama Skor Basin¢ (mmHg)
Grup 1 Kontrol 0.6+05 30
Grup 2 Salin-Heparin-100 mmHg-28°C 6.610.5 100
Grup 3 Salin-Heparin-300 mmHg-28°C 17+£0.7 300
Grup 4 Kan-Heparin-100 mmHg-28°C 5.6+0.5 100
Grup 5 Kan-Heparin-300 mmHg-28°C 12+£0.7 300
Grup 6 Kan-Salin-Heparin-100 mmHg-28°C 7.6+0.5 100
Grup 7 Kan-Salin-Heparin-300 mmHg-28°C 175+ 13 300
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di. Endotelyal yiizeyde yer yer kopmalar ve ayrilma
bolgeleri goriildii. Subendotelyal tabakada tunika
media ve tunika adventisyada belirgin 6dem varli§1
dikkati ¢ekti.

SEM diizeyinde, ven duvarinda belirgin 6dem goz-
lendi. Diizgiin bir topografi yansitmakla beraber en-
dotel hiicre kaybina paralel olarak agiga ¢ikan bazal
lamina yapis: dikkati ¢ekti. Bu haraplanmig bolgeler-
de fibrin ve hiicre artiklar1 belirgin bulgular olarak
izlendi.

Grup 4 (Kan-heparin-100 mmHg-238°C)

Hematoxylin-Eosin ve Elastik Van Gieson ile boya-
nan kesitlerde, kontrol grubuna benzer bir ven duva-
r1 yapisi izlendi. Az sayidaki endotel hiicresinde
gozlenen vakuolizasyon, bazi bolgelerdeki endotel
hiicre kayb1 ve endotel hiicre ayrnilmas: hafif diizey-
deki endotel harabiyetini yansitmaktaydi. Baz1 bél-
gelerde endotel hiicre niikleuslarinin liimene dogru
yaptif1 cikintilar hafif diizeydeki dejenerasyonu yan-
sitan bulgular olarak dikkati gekti. Subendotelyal ta-
bakadaki hafif 6dem bulgusunun yanisira tunika me-
- dia ve tunika adventisya normal yapida izlendi.

SEM diizeyindeki bulgular, ven duvarinin normal bir
morfolojik dizilimde oldugunu ortaya koymakla be-
raber, subendotelyal tabakada yer yer 6dem dikkati
¢ekti. Liiminal yiizeyde ¢ok sayida eritrosit ve fibrin
varlif1 izlendi. Biiyiik bilyiitmelerde yiizeyi olustu-
ran endotel hiicrelerinin muntazam dizilimi belirgin-
di (Sekil 2).

Grup 5 (Kan-heparin-300 mmHg-28°C)

Hematoxylin-Eosin ve Elastik Van Gieson ile boya-
nan kesitlerde, yer yer belirgin endotel yiizeyi hara-
biyeti ile birlikte, endotel hiicrelerinin kopma ve ay-
nilma alanlan dikkati ¢eken bulgular arasinda idi.
Hasarli yiizeyde eritrosit kiimelenmeleri gozlendi.
Subendotelyal tabakada ve tunika mediada ise hafif
6dem izlendi.

SEM diizeyindeki incelemelerde, ven duvarim olug-
turan subendotelyal tabakada ve tunika mediada
6dem gozlendi. Liiminal yiizeyde yogun fibrin ve
eritrosit birikimine paralel olarak endotel hiicre kay-
b1 ve bundan kaynaklanan bazal lamina goriintiisii
izlendi. Biiyiik biiyiitme ile yapilan gézlemler, bazi
bolgelerde endotel hiicre niikleuslarinin digari ¢ikin-
tilar yaptigini ortaya koydu.

Grup 6 (Kan-serum-heparin-100 mmHg-28°C)

Hematoxylin-Eosin ve Elastik Van Gieson ile boya-
nan kesitlerde, tunika intimada yer yer endotel hiicre
kayb1 izlendi. Tunika media ve tunika adventisyada
diiz kas demetlerinin birbirlerinden ayrilmalar sek-
linde 6dem gozlendi.

SEM gozlemleri, damar duvarinda 6zellikle tunika
mediada 6dem varligim ortaya koydu. Endotel hiic-
relerinin yer yer dokiildiigii, ancak fibrin birikintile-
rinin yaygin olmadig: dikkati ¢eken bulgulardi.

Grup 7 (Kan-salin-heparin-300 mmHg-28°C)

Hematoxylin-Eosin ve Elastik Van Gieson ile boya-
nan kesitlerde, yer yer endotel hiicre niikleuslarinin
liimene dogru yaptig1 ¢ikintilar, endotelyal tabakada
kopmalar dikkati cekti. Tiim tabakalarda yaygin
o6dem varlig1 gozlenen diger bir bulgu idi.

SEM diizeyindeki bulgular, ven duvarindaki belir-
gin 6dem varhigin1 ortaya koydu. Kan hiicrelerinin
seyrek goriildiigii endotelyal yiizeyde, hiicre kaybi-
na bagh olarak agiga ¢ikmis bazal lamina yapisi iz-
lendi.

Materyal ve metod boliimiinde belirtilen skorlama
sistemine gore SEM ve 151k mikroskopik diizeydeki
incelemelerin sonucunda Grup 1'de 0.6 + 0.5, Grup
2'de 6.6 £+ 0.5, Grup 3'de 17 £ 0.7, Grup 4'de 5.6 £
0.5, Grup 5'te 12 £ 0.7, Grup 6'da 7.6 + 0.5, Grup
7'de 17.5 £ 1.3 ortalama skorlar elde edildi (Tablo
1). Bu sonuglara gore en az puan Grup 4 (kan-hepa-
rin-100 mmHg-28°C)'de bulundu. Yiiz mmHg ba-
sing altinda tiim gruplar, kontrol ile kargilagtirildikla-
rinda, Kontrol-Grup 2 (p<0.0001), Kontrol-Grup 3
(p<0.0001), Kontrol-Grup 4 (p<0.00), Kontrol-Grup
5 (p<0.0001), Kontrol-Grup 6 (p<0.0001), Kontrol-
Grup 7 (p<0.0001) seklinde anlamli farkliliklar bu-
lundu.

Yiiz mmHg basing altinda soliisyonlarin karsilagtiril
masida Grup 4 ile Grup 2 arasinda (p<0.02), Grup
4 ve 6 arasinda (p<0.0004) istatistiksel olarak an-
lamli fark oldugu goriildi. Yiiz mmHg basingh
gruplarin 300 mmHg basingh ve eg soliisyonlarla
kargilagtirmas: yapildiginda Grup 2'nin Grup3'e gore
(p<0.0001), Grup 4'tin Grup 5'e gére (p<0.02), Grup
6'min Grup 7'ye gére (p<0.001) anlaml fark tasidig1
goriildii.
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TARTISMA

Koroner arter cerrahisinde safen ven agiklik oram
anastomozu takiben 1 yil iginde belirgin olarak azal-
maktadir. Bu agiklik oram ilk yil i¢in % 50'den %
85'e kadar degismektedir (17,18,19,20,21,22),

Ven greftleri, venin fonksiyonunu ciddi bigimde ki-
sitlayan veya tikanmasina neden olan fibromiiskiiler
hiperplazi ve ateroskleroz gibi yapisal degisikliklere
ugrayabilirler. Greftlerde gtzlenen bu yapisal degi-
siklikler nedeniyle trombosit-damar duvar iligkisi
6nem kazanmaktadir. Operasyon esnasinda vene ya-
pilan travma tamamen ortadan kaldirilamaz. Bu trav-
ma, trombosite damar duvar arasinda seri bir komp-
leks iligkiyi baslatir. Vaskiiler endotel harabiyetinin
intimal fibrinolitik aktiviteyi azalttig1, mural trombo-
sit ve fibrin depolanmasina sebep oldugu, sonug ola-
rak da trombositlerden potansiyel hasarlandirici
maddelerin agi8a ¢iktif1 bilinmektedir. Bu maddeler
vaskiiler diiz kas hiicrelerinin proliferasyonuna, eks-
traseliiler matriks olusumuna ve lipid depolanmasina
neden olmaktadir (6.7),

Nitekim intimal hiperplazinin trombositlerle olan
iligkisi deneysel ¢aligmalarda uygulanan bypass
greftlerinde trombosit agregasyonu ve adhezyonunu
inhibe eden ajanlarin, intimal kalinlif1 azaltic: etkisi-
nin ortaya konmas: ile desteklenmigtir (23),

Deneysel hayvan g¢aligmalan safen ven greftlerinde
ilk haftalardaki basansizhigin, 6zellikle trombozdan
kaynaklandigin1 ortaya koymaktadir (). Ilk yildaki
yiiksek tikanma orani her yil igin % 2 oraninda azal-
maktadir (23.24), Erken ve geg greft basanisizhif: ara-
sindaki belirgin oran farki, bunlarin 2 farkli nedene
bagh oldugunu diisiindiirmektedir: erken tromboz ve
geg liiminal stenoz veya tikanma (23.24),

Post-mortem ve cerrahi ven drneklerinin incelenme-
si, ilk yilda olugan liimen tikanmalarinin % 70'inin
endotelyal hiicre kaybinin oldugu bolgelerdeki mural
trombiislere sekonder olarak gelistigini ortaya koy-
maktadir (25). Barboriak (1) ve Reiche (12) ven greft-
lerinde soyulan endotel iizerinde fibrin ve trombiis
gozlerken, Bulkley ve Hutckins (26) ise, operasyonu
takiben 1 saat ile 1 ay sonra elde edilen insan ven
greftlerinin % 73'linde intimal trombiisiin varligini
saptamugtir. Kopeklerde yapilan deneysel ven greft
¢aligmalari, hasarh endotelde agifa ¢ikmig bazal
membran, kollajen ve fibriller iizerine mikrotrom-
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biislerin, eritrositlerin ve fibrinlerin yapistifini gos-
termektedir (2,27,28,29), Bsylece hasarli endotel varli-
g1, mural trombiis olusumunu kolaylastirict bir fak-
tor olarak ortaya ¢ikmaktadir. Mural trombiisiin ven
duvar yapisina katilimi ve mitojenlerin salinimi gibi
trombosite bagimli fakttrler, miyointimal hiperplazi-
yi tetiklemektedir (16),

Geg greft yetersizligi, subendotelyal fibromiiskiiler
hiperplazi veya atermatoz bir plaga sekonder olarak
gelisen fokal veya difiiz liminal stenoz nedeniyle
olusabilmektedir (1.25.26.30), Anastomoz yapilmis ve
anastomozu takiben iyilesmis ven greftlerindeki en-
dotelin altindaki tunika intima hasarlanmamus tunika
intimaya gore daha kalin ve daha fazla lipid depo-
lanmasina sebep olacak yapidadir (13). Dequid JB
(3D, Jones (30) ve Ross (6) geg intimal trombiis olusu-
munda, trombosit-fibrin agregasyonuna sekonder
olarak geligen fibromiiskiiler hiperplazinin rol oyna-
digin1 vurgulamaktadirlar. Bdylece endoteldeki iyi-
lesmeye ragmen operasyon baglangicinda safen ve-
ninin hazirlanmasinda, gerek basing gerekse kullani-
lan soliisyonun meydana getirdigi endotelyal hasar,
fibromiiskiiler hiperplaziyi ve ge¢ greft stenozunu
veya tikanmasini hazirlayici faktor olarak kargimiza
¢ikabilir. Bu nedenle yapisal biitiinliigiin korunmasi
biiyiik 6nem tagimaktadir (6,13,30),

Ven saklama soliisyonu hem teknik, hem de fizyolo-
jik agidan onemlidir. Soliisyon teknik agidan implan-
tasyonda yeterli ven gevsemesini saglamali, fizyolo-
jik agidan ise uzun dénemde greft canliligim koruyu-
cu igerige sahip olmalidir (36),

Gundry 34 ve Angelini 37), morfolojik ve biyokim-
yasal ¢aligmalar sonucunda vendeki hasarda saklama
soliisyonunun yapis: ve saklama siiresinden ziyade,
direkt mekanik travmanin ve uygulanan yiiksek geri-
lim basincimin etkili oldugunu oOne siirmiistir.
Gundry G4), 100 mmHg'dan yiiksek basincin uygu-
landig1 kanda saklanan venlerin en iyi sonucu verdi-
gini vurgulamistir. Biz bu ¢alismamizda, 100 mmHg
basing uygulanip deney grubu olan Grup 4'de (kan-
heparin-100 mmHg), damar duvar yapisim iyi bir
koruma yiizeyi yansitir sekilde kontrol grubuna ben-
zer yapida izledik. Catinella (33) ise salin soliisyo-
nunda bekletilen venlerde daha iyi damar gevsemesi
olustugunu 6ne siirmektedir. Catinella'ya gore, kanin
ven duvarindaki kas hiicrelerine daha iyi bir enerji
substrat1 saglamast, ven duvarinda kasilmaya neden
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olmaktadir. Bu nedenle kanda bekletilen venlerdeki
vazospazmin endotel ve diiz kas hiicresi hasarim te-
tikledigini 6ne siirerek, kanda bekletilen venlerdeki
duvar kasilmasini ve endotel hiicre kaybini goster-
mistir. Ancak buna kargin biz, Grup 4'de diger deney
gruplarina kiyasla en alt diizeyde hasar izledik. Aym
soliisyonu yiiksek basingla (300 mmHg) uyguladigi-
miz Grup 5'te daha giddetli bir hasar gozlemis olma-
miz, olugan endotel hasarinda soliisyon kadar basin-
cin da etkili oldugunu gostermektedir. Sanchez (36),
greft morfolojisi agisindan 1lik plazmalit soliisyonu-
nun salin soliisyondan daha iyi bir ven duvar gevse-
mesi yaptigim1 vurgulamistir. Lo Gerfo (35), 500
mmHg'ya kadar olan gerilme basinglarinin venin in-
ce yapisina zarar1 olmadigim 6ne siirmektedir.

Biz ise, 300 mmHg basing uyguladigimiz tiim deney
gruplarinda (Grup 3,5,7), yiiksek basincin ven duva-
rina yaptigi olumsuz degisiklikleri SEM diizeyinde
belirgin olarak izledik.

Yapilan ¢alismalarda belirtildigi gibi endotel kayb,
akut fakat gecici inflamatuar hiicre reaksiyonu ile tu-
nika intima ile tunika mediada 6dem olusumuna se-
bep olmaktadir (4.1032), Bizim ¢alismamizda yiiksek
basing gruplarinda (Grup 3,5,7) diger gruplara kiyas-
la daha belirgin olarak gozledigimiz endotel hasarn
ve damar duvan odeminin, erken ve ge¢ dénemde
greft basarisizliginda etkisi olacagini diiglinmekte-
yiz.

Ven saklama soliisyonlarinin diiz kas kontraksiyonu-
na neden olduklar: bilinmektedir 33). Bu soliisyon-
lar, subendotelyal alanda diiz kas hiicrelerinin kasil-
masina neden olmaktadir. Bunun sonucunda endotel
hiicreleri limene dogru ¢ikinti yapmakta ve dokiil-
mektedirler 33), Endotel diizeyindeki bu degisiklik-
leri biz salin soliisyonunun uygulandig1 gruplarda
(Grup 2,3,7), diger gruplara kiyasla daha belirgin
olarak gozledik. Ancak bu soliisyonu normal basing-
la uyguladigimizda (Grup 2'de) ortaya ¢ikan ven ha-
rabiyeti daha hafifti. Bu olgu soliisyon ve basincin
harabiyet olusumundaki ortak katkisini ortaya koy-
maktadir.

Caligmamizin sonucunda, greft olarak hazirlama si-
rasinda, insan safen ven endotelinin dzellikle salin
soliisyon uygulanmasinda ve 100 mmHg'nin tizerin-
deki gerilim basincinda hasara ugradigini, bulgular-
miza dayanarak séyleyebiliriz. Insan safen veni, na-
zik bir miidahale (dokunmadan ¢ikarma teknigi), he-

parinize kan ve fizyolojik basing tatbiki ile ideal dii-
zeyde korunmaktadir. Endotelin korunmasinin ve
mural édemin 6nlenmesinin, erken donemde trom-
biis olusumunu, ge¢ dénemde ise subendotelyal fib-
romiiskiiler hiperplazi gelisimini dnledigini goz
oniinde bulundurarak, safen veninin greft olarak ha-
zirlanmasinda endotel yiizeyinin korunmasinin ol-
dukg¢a dnemli oldugunu diigiinmekteyiz.
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