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ÖÖzzeett    
Bu çalýþmada, koroner bypass cerrahisinde kullanýlan safen ven grefti için iyi bir hazýrlama tekniðini tespit etmek amacýyla solüsyon
deðiþkenlerinin ven morfolojisine olan etkisi araþtýrýldý. Koroner bypass ameliyatý yapýlan 10 hastadan alýnan safen ven greft örnekleri
her biri en az 3 cm boyunda olmak üzere üç ayrý gruba ayrýldý. Grup I kontrol grubu olarak kabul edildi. Grup II’de serum fizyolojik,
Grup III’de nitroprussid solüsyonunda eþit süreli olarak bekletilerek kontrol grubunda 20 mmHg, diðer gruplar da ortalama 100 mmHg
basýnçla safen ven greftleri þiþirildi. Safen ven grefti örnekleri hazýrlýk aþamasýndan sonra ýþýk mikroskopisinde incelendi. Gruplar
endotelyal hücre kaybý, intima ve mediadaki ödeme göre 0-3 arasýnda skorlanarak deðerlendirildi. Her grup için ortalama skorlar
karþýlaþtýrýldýðýnda nitroprussid kullanýlan grupta sonuçlarýn daha iyi olduðu görüldü. Sonuç olarak, nitroprussid solüsyonu ile
hazýrlanan safen ven greftlerinde endotelin daha iyi korunduðu tespit edildi.
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SSuummmmaarryy
In this study we investigated to find out one of the best preparation technique by the effect of different solutions on venous morphology
for harvested saphenous vein graft for CABG. Saphenous veins harvested from 10 patients were divided into three groups, and
saphenous veins were divided to 3 cm segments. Group I was the control group and saphenous vein graft was enlarged by 20 mmHg,
in Group II saphenous vein graft put in isotonic sodium chloride for 20 minutes and enlarged by 100 mmHg, and Group III saphenous
vein graft was put in nitroprusside for 20 minutes and enlarged by 100 mmHg pressure. All saphenous vein segments were examined
under light microscope for endothelial cell deprivation, intimal and medial edema and scored from 0 to 3. Mean scores were collected
as datas. In nitroprusside group all scoring datas were better. As a result we found out that nitroprusside was having better protective
effect on saphenous vein endothelium.
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GGiirriiþþ

Kunlin [1] 1949’da ilk kez safen greftini femoral arter
oklüzyonunda kullanmasýndan sonra, safen ven grefti bütün
dünyada yaygýn bir þekilde kullanýlmaya baþlanmýþtýr. Safen
ven greftleri çapýnýn geniþliði sayesinde yeterli kan akýmýný
saðlamasý, uzunluðunun müsait olmasý ve çýkarýlmasýndaki
kolaylýklar nedeniyle günümüzde de yaygýn bir þekilde
kullanýlmaktadýr [2].
Postoperatif erken dönemde safen ven greftlerinin týkanma
oraný %10-26 [3], geç dönemde ise %50 [4] olarak
saptanmýþtýr. Geç dönemde týkanma saptanmayan greftlerin
yaklaþýk %50’sinde ise ciddi aterosklerotik deðiþiklikler tespit
edilmiþtir [4]. Safen ven greftlerinin týkanma nedenleri tam
olarak bilinmemesine raðmen, hazýrlama sýrasýnda oluþan
spazmý gidermek için yüksek basýnçla þiþirmenin bir faktör
olabileceði düþünülmüþtür [5]. Bu amaçla yapýlan çalýþmalarda
yüksek basýnçla þiþirmenin, safen ven greftinde endotel hasarý
ve media hasarýna yol açtýðý gösterilmiþtir [6]. Safen ven
greftinde oluþan endotel hasarýnýn erken dönemde trombüs,
geç dönemde lipid birikimine yol açarak greftin týkanmasýna

yol açtýðý tespit edilmiþtir [7].
Safen ven greftinin hazýrlama sýrasýnda oluþan endotel
hasarýný önlemek için bir çok çalýþma yapýlmýþtýr.
Haudenschild ve arkadaþlarý [8], heparinize papaverinli
solüsyon ile hazýrlanan safen ven greftlerinde yaptýklarý
çalýþmada, safen ven endotelinin korunduðunu
göstermiþlerdir. Ayný þekilde Catinella ve arkadaþlarý [9] da
heparinize elektrolit solüsyonu içeren papaverinli solüsyonla
safen ven grefti hazýrlandýðýnda, postoperatif erken dönemde
safen ven greft açýklýðýnýn arttýðýný tespit etmiþlerdir. Fakat
baþka bir çalýþmada ise papaverin kullanýmýnýn ven
duvarýndaki trombosit inhibitör madde olan prostasiklin
düzeyini azalttýðý ve ven duvarýnda ultrastrüktürel hasar
oluþturduðu tespit edilmiþtir [10]. Bunun üzerine alternatif
vazodilatörler kullanýlmaya baþlanmýþtýr [11]. 
Bu çalýþmadaki amacýmýz, koroner bypass için hazýrlanan safen
ven greftinde serum fizyolojik ve nitroprussid solüsyonlarýn
ayný süre ve basýnçla uygulanmasýnýn neticesinde oluþacak
greft endotel hasarýný ýþýk mikroskopisi (IM) ile incelemek ve
endotel hasarýný azaltan uygun solüsyonu bulmaktýr.
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Bu çalýþmada GATA Haydarpaþa Eðitim Hastanesi Kalp-
Damar Cerrahisi Kliniði’nde Ekim 2000 - Kasým 2000 tarihleri
arasýnda aorto-koroner bypass ameliyatý uygulanan 10 hastada
hazýrlanan safen ven greftlerinin yan dal ve atýk kýsýmlarýndan
10 cm’lik ven örnekleri kullanýldý. Hastalar iþlem konusunda
bilgilendirildi ve onaylarý alýndý. Hazýrlanan safen ven parçasý
herbiri 2-3 cm uzunlukta olmak üzere üç parçaya bölündü,
karþýlaþtýrmasý yapýlacak solüsyonlar içine konuldu. Onar
örnekten oluþan biri kontrol, diðer ikisi deney grubu olmak
üzere üç grup oluþturuldu. Safen ven parçalarý kanüle edildi,
kanülün ucuna üçlü musluk takýldý. 50 cc’lik enjektör
hazýrlanan solüsyon ile dolduruldu ve safen ven parçasý kontrol
grubunda 20 mmHg, diðerlerinde karþýlaþtýrýlmasý yapýlacak
solüsyonlar ile 100 mmHg basýnçla þiþirildi. Burada basýnç
uygulamasý, üçlü musluktaki transdüser aracýlýðý ile monitöre
(HP Viridia CMS) aktarýlarak kaydedildi. Basýnç
uygulamalarýndan sonra tüm venler ýþýk  mikroskopisinde
(Olimpus Nicon Zeieiss) incelenmek üzere hazýrlandý.
Grup I’deki (Kontrol grubu) safen venleri heparinli serum
fizyolojik solüsyonu (500 cc %0.9 NaCL içine 5000 Ü heparin
konularak hazýrlanan solüsyon) ile 20 mmHg (ayakta in vivo alt
ekstremite venöz hidrostatik basýnca eþdeðer) basýnçla iki
dakika süre ile  þiþirildi, ardýndan bir saat ayný solüsyon içinde
bekletildi. 
Grup II’deki (Serum fizyolojik grubu) safen venleri heparinli
serum fizyolojik solüsyonu ile 100 mmHg (ortalama sistemik
arteriyel basýnca eþdeðer) basýnçla iki dakika süre ile þiþirildi,
ardýndan bir saat ayný solüsyon içinde bekletildi. 
Grup III’de (Nitroprussid grubu) ise safen venleri nitroprussid
solüsyonu (heparinli serum fizyolojik solüsyonu içine 2.5 mg
nitroprussid konularak hazýrlanan solüsyon) ile 100 mmHg
basýnçla iki dakika süre ile þiþirildi, ardýndan ayný solüsyon
içinde bir saat bekletildi. 

Iþýk  mikroskopisi  incelemesi    
Iþýk mikroskopi düzeyinde deðerlendirme amacýyla, safen ven
greft örnekleri tamponlanmýþ %10 formalin solüsyonunda
tespit edildi ve yükselen alkol serilerinden geçirildi (%70, %90,
%96, %100). Alkol ile dehidratasyon ve toulen ile
þeffaflandýrma iþlemlerini takiben örnekler parafin inklüzyonu
mm kalýnlýðýnda alýnarak bloklandý, 4 ile 5. doku kesitleri genel
damar histolojisini göstermek amacýyla hematoksilin-eosin
boyasýyla boyanarak ýþýk mikroskopisi düzeyinde
deðerlendirildi, skorlandý ve fotoðraflandý.
Patolojik hasar endotelyal hücre kaybý, açýða çýkan bazal
lamina, intimal ve medial ödem dikkate alýnarak skorlandý: 0 =
hasar yok; 1 = hafif hasar (endotelde hafif desküamasyon, bazal
laminada minimal açýða çýkma) 2 = orta hasar (endotelde orta
þiddette desküamasyon, intima ve mediada ödem) 3 = þiddetli
hasar (endotelde ileri derecede desküamasyon, ileri derecede
ödem) þeklinde skorlandý.
Bu çalýþmada istatistiksel deðerlendirmede Student t-testi
kullanýldý. Üç farklý gruptan elde edilen patolojik bulgular
skorlandý ve ortalama deðer bulundu. Gruplar arasýndaki
ortalama skorlar karþýlaþtýrýldý, p < 0.05 anlamlý kabul edildi.
Çalýþmada deðerler ortalama ± standart deviasyon olarak ifade
edilmiþtir. 

BBuullgguullaarr
Grup  I  (Kontrol  grubu)
Iþýk mikroskopik incelemeler için kontrol grubu venlerden
hazýrlanan kesitlerde tunika intima, media ve adventisya doðal
olarak izlendi. Patolojik hasar skoru 0.6 ± 0.42 olarak tespit
edildi.

Grup  II  (Serum  fizyolojik  grubu)      
Iþýk mikroskopisinde intima tabakasýnda dejenarasyon alanlarý
ve bölgesel endotel hücre kaybý belirgindi. Endotelyal yüzeyde
yer yer kopmalar ve ayrýlma bölgeleri görüldü. Subendotelyal
tabakada tunika media ve tunika adventisyada belirgin ödem
varlýðý dikkati çekti. Patolojik hasar skoru 2.6 ± 0.44 olarak
tespit edildi (Þekil 1).

Grup  III  (Nitroprussid  grubu)
Iþýk mikroskopisinde bulgularý kontrol grubuna benzer bir ven
duvarý yapýsý izlendi. Az sayýdaki endotel hücresinde gözlenen
vakuolizasyon, bazý bölgelerdeki endotel hücre kaybý ve
endotel hücre ayrýlmasý hafif düzeydeki endotel harabiyetini
yansýtmaktaydý. Subendotelyal tabakadaki hafif ödem
bulgusunun yanýsýra tunika media ve adventisya normal yapýda
izlendi (Þekil 2). Patolojik hasar skoru 1.3 ± 0.45 olarak tespit
edildi. 

Sonuçlarýn  deðerlendirilmesi
Kontrol grubu ve serum fizyolojik grubu arasýnda endotel ve
media hasarý açýsýndan istatistiksel anlamlý fark olduðu (0.6 ±
0.42’ye karþýn  2.6 ± 0.44; p < 0.001), kontrol grubu ile
nitroprussid grubu arasýnda ise istatistiksel anlamsýz fark
olduðu (0.6 ± 0.42’ye karþýn 1.3 ± 0.45; p > 0.05) bulundu
(Tablo 1). Bu sonuçlara göre kontrol grubuna en yakýn puan
nitroprussid grubunda olduðu, nitroprussid grubunda kontrol
grubunda olduðu gibi endotel ve media hasarýnýn minumum
seviyede oluþtuðu, serum fizyolojik grubunda ise fazla
miktarda endotel ve media hasarý oluþtuðu tespit edildi.

TTaarrttýýþþmmaa
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Þekil  1. Serum fizyolojik grubu: Aðýr endotel hasarý, endotelde
geniþ deskuamasyon alanlarý ve mediada ödem izlenmektedir.
(Hematoksilin-Eosin x 20)



Endotel, damar düz kas tonüsünün ayarlanmasý ve
damar duvarýnda hemostazýn saðlanmasýnýn yaný sýra
antikoagülan, antitrombotik ve fibrinolitik özellikler gösterir.
Çalýþmalarda endotelin hasarlanmasý ile bazal membranýn
açýða çýktýðý, eritrositlerin kollajen doku üzerine yapýþtýðý,
mural trombüs oluþtuðu ve salýnan faktörlerle de miyointimal
hiperplazi meydana geldiði ve bunlarýn da greft týkanmasýna
neden olduðu gösterilmiþtir    [11-16]. Bu nedenle koroner
bypass için hazýrlanan safen ven greftlerinin bütünlüðünün
korunmasý, özellikle de endotelin korunmasý büyük önem
taþýmaktadýr.
Nitroprussid, nitrik oksit (NO) metaboliti ile düz kas
hücresinde relaksasyon saðlamaktadýr [11,16]. Nitroprussid
düz kas hücresi içine girdikten sonra denitrasyona (hidrolize)
uðrar ve NO oluþur. NO, guanilat siklazý aktive ederek siklik
guanozin 5’-monofosfat seviyesini arttýrýr, kalsiyumu hücre
dýþýna çýkarýr  ve düz kas hücresinde relaksasyon oluþturur
[11].
Greft olarak kullanýlan safen veninde genellikle greftin
hazýrlanmasý sýrasýnda veya nadiren postoperatif dönemde
spazm oluþur [11]. Hazýrlanma sýrasýnda oluþan spazm çeþitli
solüsyonlarla ve bu solüsyonlarýn belli basýnçlarla safen ven
greftine uygulanmalarý ile giderilebilir [12]. Ýdeal greft
hazýrlanma yöntemini tespit etme amacý ile yalnýz kan ve serum
fizyolojik, ya da vazodilatörler çeþitli basýnçlarda kullanýlarak
araþtýrmalar yapýlmýþtýr [11,12]. Kan ve serum fizyolojik
solüsyonunda bekletilen venlerde yapýlan çalýþmalarda, kanda

bekletilen venlerde serum fizyolojik grubuna göre daha çok
duvar kasýlmasý ve endotel hücre kaybý meydana geldiði, serum
fizyolojik grubunda ise damar gevþemesinin daha iyi olduðu
tespit edilmiþtir [8].
Bu bulgular nedeni ile çalýþmamýzda kan yerine serum
fizyolojik kullanýldý. Karabulut ve arkadaþlarý [13], insan safen
ven greftinin koroner bypass için hazýrlanmasý sýrasýnda farklý
basýnçlarda kan ve serum fizyolojik solüsyonu kullanarak
oluþan endotel hasarýný ýþýk ve elektron mikroskopisi ile
incelemiþ, 100 mmHg üzerindeki uygulamalarda her iki grupta
önemli derecede endotel hasarý oluþtuðu, 100 mmHg altýndaki
uygulamalarda ise kan grubunda serum fizyolojik grubuna
oranla daha az endotel hasarý oluþtuðunu tespit etmiþlerdir. Bu
bulgular nedeni ile çalýþmamýzda ortalama 100 mmHg basýnç
uygulandý.
Vazodilatör olarak nitrogliserin [11,12,14], verapamil
[11,12,14], papaverin [10-12,14,17], diltizem [11,15],
nitroprussid [11,16], solüsyonlarý veya kombinasyonlarý
kullanýlarak bir çok çalýþma yapýlmýþtýr. 
Vazodilatörün safen ven greftinde ideal bir þekilde relaksasyon
saðlayabilmesi için uygun konsantrasyonlarda hazýrlanmasý
gerekir. He ve Yong  [16] yaptýklarý çalýþmada nitroprussidin
1.7 mmol/L (0.5 mg/mL) konsantrasyonunda güçlü vazodilatör
etki gösterdiðini bulmuþlardýr.  
Bu literatür bilgileri ýþýðýnda çalýþmamýzda pratik geçerliliði
olmasý nedeni ile nitroprussid 0.5 mg/mL konsantrasyonunda
ve safen ven greftleri ortalama 100 mmHg basýnçla
hazýrlanarak incelendi. Çalýþmamýzda serum fizyolojik
grubunda endotel hücre kaybý, endotel hücrelerde ödem ve
tunika mediada ödem gözlenirken, nitroprussid grubunda ise
kontrol grubuna benzer endotel hasarýnýn minimal olduðu tespit
edildi. Ayný þekilde He ve arkadaþlarý [11,16] yaptýklarý
çalýþmalarda nitroprussid, nitrogliserin ve verapamilin insan
safen veninde maksimuma yakýn relaksasyon saðladýðýný, bu
etkilerinin hýzlý ve uzun süreli olduðunu bildirmiþlerdir. Bizim
ýþýk  mikroskopisi  çalýþmamýzda bu maksimum relaksayonun
sonucu olarak endotelin ve medianýn daha iyi korunduðu
gösterilmiþ olup, bu çalýþma sonuçlarý ile uyumludur. 
Bu çalýþmada, koroner bypass cerrahisinde safen ven grefti
hazýrlanýrken oluþan spazmýn giderilmesi amacý ile uygulanan
mekanik distansiyonla (100 mmHg) serum fizyolojik grubunda
fazla miktarda endotel ve media hasarý olduðu, nitroprussid
grubunda ise endotel ve media hasarýnýn minimal (kontrol
grubuna yakýn) olduðu ýþýk mikroskopla tespit edildi.
Safen ven greftinin hazýrlanmasýnda nitroprussid kullanýmýnýn
greftte tunika intima ve media korunmasýný saðlayarak erken
dönemde trombüs oluþumunu önleyeceði gerekçesi ile ven
greftlerinin baþarýsýný arttýracaðýný, bu nedenle safen ven
greftinin nitroprussid kullanýlarak hazýrlanmasý gerektiðini
düþünmekteyiz. 
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Tablo  1. Gruplarýn karþýlaþtýrýlmasý.

Gruplar Skorlar p Serbestlik
derecesi

I –II 0.6 ± 0.42 – 2.6 ± 0.44 < 0.001 18

I –III 0.6 ± 0.42 – 1.3 ± 0.45 > 0.05 13

II –III 2.6 ± 0.44 – 1.3 ± 0.45 < 0.05 13

Þekil  2. Nitroprussid grubu: Hafif endotel hasarý, normal
yapýda yassý epitel hücreleri izlenmektedir. (Hematoksilin-
Eosin x 20)
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