1. GIRIS
Koroner arter hastaligi tiim diinyada basta gelen 6liim nedenlerindendir.
Ulkemizde de koroner arter hastaligi (KAH) 6liim nedenleri arasinda ilk sirada

yer almakta olup bu konuda  Avrupa iilkeleri arasinda da ilk siralar

paylastigimiz bilinmektedir (1,2,3).

Tedavide yer alan medikal seceneklere ilaveten son yillarda gelisen
perkiitan kardiyak girisimler (6rnek perkiitan intrakoroner anjioplasti), koroner
arter bypass cerrahisi gibi miidahale secenekleri de koroner arter hastaliginin

tedavisinde yerini almistir (4).

Koroner arter sisteminin revaskiilarizasyonu kalp cerrahisinin pratiginin
halen temel bir uygulamasidir (5). Koroner arterlere yonelik direkt cerrahi
girisim ilk kez Alexis Carrel tarafindan laboratuvar hayvanlar1 iizerinde
denenmistir (6). 1902-1939 yillar1 arasinda anastomoz teknikleri ve vaskiiler
greftler lizerinde deneysel calismalar yapan ve bu ¢aligmalart nedeniyle Nobel
Odiilii alan A.Carrel, inen aorta ile sirkumfleks koroner arter arasina otojen
karotis arter segmentinin implantasyonu seklindeki koroner arter bypass
operasyonunu kopeklere uygulamustir. internal Torasik Arter’in (ITA) kalp
adelesi icerisine implantasyonu Vineberg tarafindan 1949 yilinda yapilmis ve
‘Vineberg Ameliyati’ ismiyle anilmistir. Safen ven ile aort koroner bypass ilk
kez Sabiston tarafindan sag koroner arterde (RCA) 1962 yilinda, Garrett
tarafindan sol 6n inen arterde (LAD) 1964 yilinda yapilmistir. Metal bir tiip
yardimiyla ITA ve Kkoroner arter agizlagtinlarak direkt koroner arter
revaskiilarizasyonu laboratuvar ortaminda Demikhov tarafindan 1953’de,
insanda ise ilk kez Robert Goetze tarafindan 1961 yilinda basaryla
gercgeklestirilmistir (7,8).

Ik yapay kalp-akciger makinesi Von Frey ve Gruber tarafindan 1885’de
yapilmustir. Viicut dis1 dolagim (VDD) yontemlerinin diisiince ve ilk laboratuvar

denemeleri oldukca eski olmakla beraber insanda kalp-akciger pompasinin



yardimiyla ilk basarili acik kalp operasyonu 1953’de yapilmistir (9). VDD ve
miyokard koruma tekniklerinin gelismesiyle koroner cerrahisi yayginlagmustir.
Ancak yapay dolasim, ozellikle uzun siiren uygulamalarda, bircok fizyolojik
mekanizmay1 olumsuz yonde etkiler. VDD sirasinda kanin yapay yiizeylerle
temasi, kan hiicreleri ve hiimoral sistemleri aktive ederek bircok koruma
mekanizmasini tetikler ve sistemik enflamatuvar yanita yol acgar (10-15).
Giliniimiize dek pek c¢ok teknik gelismeden faydalanilarak VDD’in
organizmadaki olumsuz etkilerini en aza indirilmeye ve yeterli giivenlik
saglanmaya calisilmaktadir. Ancak VDD halen morbidite ve mortaliteyi arttiran
bir uygulama olarak degerlendirilmektedir (16-17). Koroner arter cerrahisi ilk
zamanlarda VDD olmadan klinikte uygulanmig, VDD yardimiyla geliserek
yayginlagmustir.

Yillik toplam sayilara bakildiginda koroner arter bypass greft (KABG)
operasyonlarinin acik kalp girisimlerinin halen biiyiik bir boliimiinii teskil ettigi
gozlenmistir. Miyokard korunmasinin iyilestirilmesine yonelik olan yeni
tekniklerin haricinde, prosediiriin teknik ayrintilar1 yillarca degismeden
kalmistir. Diger branslarda esas teskil eden tekniklerin, gelisen teknolojiye de
paralel olarak, degisim gostermesinin aksine standart bypass greft operasyon
teknikleri biiyilkk oranda degisime direnc gostermistir. KABG teknigi bu
kaliciligini tarihsel olarak ispat edilmis olan giivenilirlik ve etkinlik
parametrelerine bor¢ludur (18-20). Bunlara ek olarak bu teknik, klinik tecriibesi
ne olursa olsun pek cok cerrah tarafindan rahatca uygulanabilir ve sonugta

oldukca basarili sonuglar elde edilen bir teknik olarak siiregelmistir.

Iskemik koroner sendromlarin tedavisinde uygulanan basarili kateter
girisimlerinin olmasi1 ve diger cerrahi branslarda da daha az invaziv girisimlerin
uygulanmaya baslanmasi gibi nedenlerden, ayrica yapay dolasim sistemlerinin,
ozellikle uzun siiren uygulamalarda, kanin yabanci yiizeylerle temasina bagh

olarak hiicresel ve hiimoral bir¢ok korunma sistemini aktive ederek sistemik



inflamatuvar yanita yol agmasi (21-22) gibi olumsuz etkilerinden dolay1 kalp
cerrahisinde, calisan kalpte bypass operasyonunu da iceren, daha az invaziv

metodlarla operasyon yontemlerine ilgi giderek artmustir.

Oncelikli olarak kalp hastasmna yapilan girisimde insizyon boyutunun
kiiciiltiilmesi ve yerinin farklt olmasi ile iliskili girisimler yapilmustir.
Revaskiilarizasyon ya periferik kanulasyon ile arrest kalpte, veya minimal
invaziv direkt koroner arter bypass (MIDCAB) ile olusturulmustur.
Kardiyopulmoner bypass’in (KPB) elimine edilerek yapilan secilmis
hastalardaki cerrahi girisimin basarili sonuglar vermesi, ¢alisan kalpte yapilan
bypass (CKB) operasyonunun gelismesine olanak saglamistir (23-25). VDD’1n
olumsuz etkilerinden kacinmak ve Ozellikle Giiney Amerika iilkelerinde,
ekonomik avantajlann da gozetilerek calisan kalpte bypass CKB cerrahisi

calismalar stirdiiriilmiistiir (26-29).

Calisan kalpte koroner arter bypass cerrahisi uygulamalart diinyadaki
gelismelere paralel olarak onceleri cogunlukla LAD ve RCA’lerle sinirli olarak
ve miyokard stabilizatorleri kullanilmadan hastalarin kii¢iik (yaklasik %5-15)
kisminda uygulanmistir (30-33). VDD yardimi olmaksizin calisan kalpte
koroner cerrahisinin gelismesi ve yayginlagsmasinda, olduk¢a basit temel
prensiplerle gelistirilen teknik ve araglarla anastomoz sahasinda ‘Lokal
Stabilizasyon’ un saglanmasi en 6nemli rolii oynamistir (10, 34-37). Miyokard
stabilizatorleri’nin kullanima girmesiyle 1997-98 yillarinda ivime kazanan VDD
kullanilmadan calisan kalpte koroner cerrahisi uygulamalar1 bazi merkezlerde
seyrek kontrendikasyonlar disinda tiim koroner cerrahisi girisimlerini kapsayan
rutin uygulamalar haline gelmistir (36,38-40). HCA Ulusal Hastane Sistemi
icerisindeki 76 hastanede yapilan tiim izole KABG operasyonlarini igeren yeni
yayinlanmis bir yazida 3672 (%21.6) vakanin OPCAB ile yapildig1 belirtilmistir
(34). Tecriibeler ilerledikce, OPCAB ile yapilan vaka sayisinda ve basarisinda

artis gozlemlenmesi kaginilmaz olacaktir.



Bu teknigin sadece diisiinsel veya alternatif teknik olmaktan c¢ikip

uygulanir bir teknik haline doniismesi su bilimsel ispatlara dayanmaktadir:

i. Greft patensisi konvansiyonel tekniklere gore esit veya

aynidir.

ii.  Ozellikle yiiksek risk grubunda mortalite ve morbidite

belirgin olarak diistiktiir.

ili. Normal fonksiyonel kapasiteye hizli  bir  doniis

saglanmaktadir.
iv.  Ekonomik olarak daha karlidir.

CKB operasyonunun yapilabilmesi i¢in stabilizasyonu saglayan cihazlara
ihtiya¢ olmasinin yani sira operasyon sirasinda kalbin ¢alismasina bagli olarak
greft konulan sahanin kanlanmasinin devam ediyor olmasi, bypass sirasinda
cerrahi konforu ve konulan greftin ¢alisip ¢calismamasini belirleyecegi i¢in son
derece onemlidir. CKB uygulamalarinin basladigi giinden itibaren bir¢ok
arastirmaci dikkatini cerrahi sahanin kansiz olmasi, etkili ve konforlu bypass
yapilabilmesi ve greft acikliginin da KPB ile yapilan operasyonlarla ayni1 olmasi
iizerine yogunlagtirmglardir. Ozellikle 1990’11 yillarda Ip ve ark.’nin (41)
yaptiklar1 calismalarda, koroner arteri askiya almak icin kullanilan askilarin
koroner arterler iizerine yaptiklari hasar belirlemesi ve bunu Tip 1, Tip 2, Tip 3
hasar olarak 3 grup altinda incelemesi bu calismalara ivme kazandirmustir. Ip ve

ark.’nin yaptig1 siniflama hasarin ifadesi i¢in kullanilmistir. Bu siniflamada:

Tip 1: Endotel tabakada fonksiyonel degisiklige ragmen normal

morfoloji.

Tip 2: Endotel tabaka soyulmasi ve intimal hasar olusmasina

ragmen internal elastik lamina ve media tabakasinin saglam kalmasi.

Tip 3: Endotel tabakada soyulma ile beraber intimal ve medial

hasar olarak tariflenmistir.



Anastomoz hattina yiiksek akimli gaz ve sivi iifleme teknigi de cerrahi
alam1 kansiz olarak tutmakta en etkili yontemdir; ancak bu teknigin gerek
hipoteze dayanan gerekse deneysel temelli ¢esitli riskleri mevcuttur. Bu olasi
riskler kullanilan gaza bagh riskler ve koroner endotelde olusabilecek mekanik

esasli hasarlanma olarak siniflanabilir.

Gaza bagh olasi riskler arasinda; Oksijenin yanici olmasi, filtre edilmis
havanin emboliye neden olmasi ve hepsinin koroner endotelde hasar olusturma
potansiyelidir (42). Karbondioksid (CO,) gazinin da direkt endotelde hasar
olusturabildigi bildirilmistir (42,43).

Bircok calisma kirlenen sahadan kanin uzaklastirilmasi i¢in kullanilan
hava veya hava ile beraber salin solusyonu iiflemesinin ve bu iifleme
solusyonlarinin ve beraberinde iiflenen basin¢li havanin endotel iizerindeki
koruyucu ve yipratict etkilerini etkilerini agiklamakla beraber (43) farklh
vazoaktif solusyon ilave edilmesinin endotel iizerinde koruyucu etkisinin olup
olmadigina dair calisma bulunmamaktadir. Miimkiin oldugunca endotel
hasarinin azaltilmaya calisilmasi bu uygulamalar1 yayginlastiracagi ve yapilan
bypass’lar sonrasinda hastanin ilerideki yasantisinda greftlerinin agik kalma
oranini ve sonu¢ olarak yasam konforunu olumlu etkileyecegi diisiincesiyle biz
endotel koruyucu etkileri oldugu bilinen vazoaktif maddeleri iceren
solusyonlarin iiflenen havaya ilave edilmesinin koroner endotel hasar1 azaltici

etkisi olup olmadigini arastirmaya calistik.

Calismamizin  amaci; CKB cerrahisinde kullanilan  stabilizator
sistemlerine bagli cerrahi sahayr kandan temizlemeye yarayan insuflasyon
sisteminin endotel iizerine olan etkisinin yikama sivisinin icerdigi maddelere

gore degisip degismediginin tesbit edilmesidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. KORONER ARTER ANATOMISI ve FiZYOLOJiSi

2.1.1. Koroner Kan Akimi Kontrolii

Koroner dolasimin amaci miyokarda oksijen ve kasilmasi icin gerekli
maddeleri saglamak ve kasilma sonrasi miyokardda olusan metabolik yikim
tirlinlerini uzaklastirmaktir (44). Kalp, kasilmasi i¢in aerobik metabolizmaya
baglh ve kendisine sunulan oksijenin en az %60’1n1 kullanir durumdadir. Artan
miyokard oksijen tiiketimini karsilamak icin, koroner kan akimu artmak
zorundadir ki egzersiz sirasinda bu kan akimu 5 kat artabilir (45). Istirahat
diizeyini agan maksimum koroner kan akimi diizeyi koroner akim rezervi olarak
tanimlanir ve maksimum vazodilatasyon sirasindaki kan akiminin bazal akima
orant seklinde ifade edilir. Koroner dolasimda vaskiiler direng seri sekilde
diizenlenen fonksiyonel boliimlere ayrilmistir. Bu vaskiiler direng, esas olarak
miyokard oksijen tiiketimi tarafindan belirlenir ve noral uyarilar, bolgesel
otokoidler ve dolasimdaki vazoaktif maddelerden etkilenir. Direncin ventrikiil
duvarinda transmural dagilimi, biiylik oranda ekstravaskiiler doku baskilayici

giicler tarafindan belirlenir (46).
2.1.2. Miyokard Oksijen Tiiketimini Belirleyen Etmenler

Miyokard oksijen tiiketiminin (MVO,) esas belirleyicileri: Kalp Hizi,
kontraktilite ve sistolik duvar stresidir. Kalp hizi, MVO, ‘yi belirleyen en dnemli
etkendir. Kalp hiz1 iki katina ¢iktiginda miyokard oksijen alimi da yaklasik iki
kat artar. MVO, ‘nin 0Ol¢iilebilmesi i¢in, koroner kan akiminin ve arteriyovenoz
kan oksijen farkinin bilinmesi gerekir. Miyokarda oksijen sunumu kanin oksijen

tasima kapasitesine ve koroner kan akimina baghdir. Oksijen sunumuna bagh



miyokard iskemisi, genellikle de yetersiz koroner kan akimindan kaynaklanir

(44).

Koroner kan akiminin primer diizenleyicisi, koroner arteriolar rezistanstir;
Ciinkii epikardial arterler diisiik direngli damarlardir. Biiyiik koroner damarlarin
vazospasm sonucu gegici olarak veya tikayici lezyonlarla kalici olarak daralmasi
koroner direncin artisina neden olur ve bu direng artis1 da koroner kan akimini

azaltir.

Koroner kan akiminin azalmasinin bir nedeni de endotel
disfonksiyonudur. Alfa adrenerjik agonist olan fenilefrinin lokal infiizyonu,
endotele bagli dilatasyonu tam olan hastalarin normal koroner arterlerinde
spasm yapmaz ama hasta koroner arterlerde diisiik dozlarda bile fenilefrin
vazokonstriiksiiyona neden olur (47). Buradaki bulgudan da anlasildigi gibi
koroner endotelindeki disfonksiyon sonucunda koronerlerdeki dilatasyon
ozelligi belirgin sekilde azalmakta ve bunun sonucunda da koroner kan
akiminda azalma ve miyokardin beslenmesinde sorunlar meydana

gelebilmektedir.
2.1.3. Koroner Dolasim Anatomisi

Tim anatomik ayrintilarin bilinmesinden 6te, ideal bir kalp cerrahinin
esas olarak koroner arterlerin anatomisi ve bunlarin birbirleriyle olan iligkilerini
bilmesi 6nem arz eder. Her ne kadar koroner arterlerin tiim normal yapisi iyi bir
sekilde tanimlanmis ve dokiimante edilmis olsa da (48), cerrahi olarak dikkat
edilmesi gereken aortik orijin, arteriel dominans ve dallanma paternleri gibi

tanimlanmamis varyasyonlar da halen sessiz olarak bulunmaktadir.
2.1.3.1. Koroner Arter Beslenmesinin Esas Paterni

Koroner arterler dolasim sisteminin kalp igerisindeki bir boliimii olup

miyokard1 perfiize ederler, koroner venlerde toplanirlar ve toplanan bu kan



koroner siniis araciligi ile direkt olarak sag atriuma bosalir. Bunlarin haricinde,

miyokardi drene eden kompleks lenfatik damarlar da bulunmaktadir.

Koroner arterler aortanin ilk dallaridir. Giderek artan bir sekilde tanindigi
gibi baslangi¢ta normal varyasyonmus gibi goriilen, az sayidaki kiside bulunan
bir koroner arter orijin anomalisinin erken Oliimiin habercisi oldugu goriisii
bilinmesi gereken bir gercektir (49). Her zaman i¢in bu sebepten dolay1 koroner
arterlerin aortadan ¢ikis orijinine dikkat edilmesi gerekir. Normal populasyonda,
koroner arterler esas olarak 2 aortik siniisden koken alirlar. Bu koken alan
koroner arterler sol ana koroner arter ve sag koroner arterdir. Aortik siniisler
kendisinden ¢ikan koroner arterler nedeniyle sag koroner ve sol koroner siniisler
ve non koroner siniis olarak adlandirilirlar. Arteriyel orifisler sinotiibiiler
bileskenin hemen altinda yerlesmis olarak bulunurlar ancak bu bolgenin tam
izerinde, hizasinda da bulunmalar1 alisilmadik bir varyasyon degildir (50). Her
ne kadar genelde belirtildigi iizere koroner cikislar valsalva siniislerinin
merkezinde gibi goriiniirlerse de, genelde sag koroner orifis daha eksantrik

yerlesimlidir (51-52).

Populasyonun ¢ogunlugunda sag koroner arter ve sol ana koroner arter
olmak tizere iki ana koroner arter aortadan koken alirlar. Bu arterlerin major

dallar1 daha sonra atrioventrikiiler ve interventrikiiler olukta seyreder:

i- Interventrikiiler oluktaki arterler anterior inen ve posterior inen
arterlerdir.
ii-  Atrioventrikiiler olukta seyreden arterler sag koroner arter (RCA)

ve sol koroner arterin sirkiimfleks (Cx) dalidir.



2.1.3.2. Sag Koroner Arter (RCA)

RCA’in proksimal seyri hemen her zaman ¢ikti§1 koroner siniise dik ag1
yapar. Bu proksimal segment eriskin kalbinde yaklasik 1.5 cm boyundadir,
siklikla infundibuler (konal) ve anterior atrial dallar1 verir. Bu dallar1 verdikten
sonra RCA asagiya dogru doner ve sag atrioventrikiiler olugun epikardiyal yag

tabakasina girer.

Seyri boyunca RCA anterior, orta ve posterior atrial dallarin1 verir ve bu
dallar atrial kas dokusunu beslerler. Populasyonun %55-60’1nda bu arterlerden
bir tanesi, genelde anterior olani, siniis nodunu besleyen arteri olusturur. Bu
arterin distal segmenti sag atrial apendiksi gecer ve bu seyir 6zellikle travmaya
ugramaya elverisli oldugu icin ve olusabilecek travmalar sonrasinda kalict siniis
nod hasarlarina neden olabilecegi icin onem arzetmektedir. Diger dallar cesitli
sayilarda olabilir ve RCA’den ayrildiktan sonra asagiya bir seyir takip ederek

sag ventrikiiliin anterior duvarini beslerler.

Populasyonun %90’inda RCA kalbin diafragmatik yiizeyi boyunca ilerler,
kardiak crux’a ulasir ve A-V nod ve posterior desendan arter (PDA) dallarini
verir. Bu vakalarla paralel olarak, RCA genelde PDA olarak sonlanir. Biiyiik
cogunlukla, bunun tam tersine, RCA kardiak crux’in distaline dogru devam eder
ve sol ventrikiillin diafragmatik yilizeyini ve mitral kapagin posteromedial
papilller kasin1 besler. Bu varyasyonlar sag dominansi tariflerinin arasindaki
farkliliklarin altimi ¢izer. CASS c¢alismasi (53) ve McAlpine caligmalarina gore
RCA dominansi sadece sol ventrikiiliin inferior ylizeyinin bir boliimiinii
besledigi takdirde bahis konusudur denilmektedir. Diger calismalarda ise
posterior interventrikiiler dal RCA’den ¢ikarsa sag dominansinin oldugundan

bahsedilmektedir.
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2.1.3.3. Sol Ana Koroner Sistem

Bu damar, kaynak aldig1 koroner siniisden ¢iktiktan sonra aorta ve ana
pulmoner arterin arasinda ¢ok kisa bir seyir takip eder, nadiren 1 cm.’den uzun

olur ve bu seyirden sonra 2 ana dal olan LAD ve Cx dallarina ayrilir:
i- Sol On inen Arter (LAD)

Sol koroner arterin ayrildig1 nokta direkt olarak miiskiiler ventrikiiler
septumun {ist sinir1 ile iligkilidir. LAD interventrikiiler olukta seyreder ve sag ve
sol ventrikiiliin kas yapisin1 besleyen oblik dallar1 verir. Sol ventrikiilii besleyen
arterler diagonal arterler olarak isimlendirilir. Tek bir diagonal arterin haricinde
birden ¢ok diagonal dal sol ventrikiilii besliyor ise bu dallar birbirinden, en
proksimalde olan1 1. diagonal dal olarak belirtilmek tizere, 1-2-3. diagonal dallar
olarak ayrilir ve bu sekilde isimlendirilirler. 1. oblik dal genellikle sag
ventrikiiler infundibuluma dogru giden kisa bir dal olarak gozlenir. LAD nin
tikandig1 durumlarda, bu dal sag taraftaki karsilig1 ile beraber bir halka olusturur
ve buna ‘Vieussens Halkasi’ denilir. LAD’nin diger 6nemli dallar ise septal
perforator arterlerdir. Bunlar dik olarak interventrikiiler septuma giris yapan bir
seyir takip ederler. 1. septal perforator dal en belirgin olan septal daldir. Bu yapia,
septuma serbest duran subpulmoner infundibulum ile aortik kokii birbirinden
ayiran olukta ilerleyerek giris yapar. Bu nedenle, Ross Prosediirii’nde ihtiyac
duyuldugu gibi, pulmoner kapak hazirlanmasinda bu arter kolaylikla
zedelenebilir. Bu zedelenme ihtimalini en aza indirebilmek icin, 1. septal
perforator dalin bulundugu alana isabet eden ‘Lancisi Adelesi’ni gézlemlemek
ve prosediir uygulamalarinda bu adelenin tizerinden ¢alismak gereklidir. Diger
septal perforator dallarin sayisi ¢esitlilik gostermekle beraber genelde ortalama 6

adet olduklar1 bilinmektedir.

1. diagonal dalin ilerisinde LAD genellikle yeniden ylizeyellestigi apekse

kadar intramiyokardiyal seyreder. Bu miyokardiyal kopriilesmenin énemi halen
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anlasilamamstir. LAD’nin alisildik seyrinde arter apekse ilerler, apeksi doner ve

posterior interventrikiiler oluga girer ve PDA ile birlesen dallarim verir.

ii- Sirkiimfleks Koroner Arter (Cx)

Cx arter, pulmoner kokiin arkasinda sol ana koroner arterden ayrilir, sol
atrial apendiksin altindan gecer ve sol interventrikiiler oluga girer. Cx arterin
dallar1 marjinal veya obtus marjin dallari olarak adlandirilir. Bunlarin ayirimi ise
1-2-3. obtus marjin dallar1 olarak en proksimalden ayrilandan en distale dogru
yapilir. Tlk ¢ikan dal 1. obtus marjin dalidir. Cx sonra crux’a dogru devam eder
ve bu bolgede atrioventrikiiller noda ve PDA’e uzanan dallarin1 verir. Sonra
genellikle sag atrioventrikiiler oluga dogru, sag ventrikiil diafragmatik yiizeyini
beslemek iizere devam eder. Bu tipteki bir dallanmaya Cx sistemi sahipse, bu
yapiya sol koroner arter dominansi denilir. Populasyonun %45’inde Cx’in bir
siiperior arteriel dali siniis nod arterini verir. Cok az kiside, %1-2 kadar, bu siniis
nod arteri Cx’den direkt koken alir, bazen Cx’in crux’daki seyreden distal

bolgesinden de direkt olarak ¢ikabilmektedir.
iii- Posterior Desendan Arter (PDA)

Populasyonun %90’inda bu arter RCA’den, %10’unda ise Cx arterden
kaynak almaktadir.

Kaynaklandig1 arter bir yana, PDA miiskiiler septuma besleyici dallar
verir ve bu dallar LAD’nin septal perforan dallar1 ile bir ag olusturur. PDA
ventrikiil apeksinde sonlanir. Sonlandigi apeks bolgesinde yine LAD’nin

dallariyla beraber bir ag yapisi olusturur.
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2.2. KORONER VENOZ DAMARLAR

Koroner siniis, kalbin kendi venleri ve thabessian venlerden olusur. Biiyiik
kardiyak ven, LAD ile yan yana anterio-interventrikiiler olukta ve sol Cx arter
ile yan yana sol atrioventrikiiler olukta yol alir. Bilyiik kardiak ven, sol posterior
ve orta kardiak ven gibi, kalbin diger venleri ile birlikte koroner siniise dokiiliir.
Koroner siniis, sol atrioventrikiiler olugun posteriorunda uzanir ve sag atriyuma
dokiiliir. Koroner siniisiin agzinda, hilal seklinde thebessian kapak adi verilen

rudimenter kapak dokusu bulunmaktadir.
2.3. KORONER ARTER ATEROSKLEROZU

Tikayici  arter lezyonlarinin  basinda  ateroskleroz — gelmektedir.
Ateroskleroz, aortadan epikardiyal arterlere dek degisen biiyiikliikte sistemik

arterleri etkileyen bir intimal hastaliktir.

Genel olarak ateroskleroz: Arter intimasinda plazmadan kaynaklanan,
aterojenik lipoprotein birikmesine karsi gelistirilen karmasik inflamatuvar ve
fibroproliferatif ~bir cevaptir. Aterojenik uyarilar, endotel yap1 ve
fonksiyonlarinda adaptasyonla ilgisi olmayan degisikliklere yol acabilir; Plazma
lipoproteinlerine  gecirgenligin  artmasi, kan 10kositlerinde adhezyon
kapasitesinin artmasi, pro ve anti-trombotik faktorler, biiylime uyaranlar1 ve
inhibitorleri ve vazoaktif maddelerin fonksiyonlarinda dengesizlikler gibi (54)
durumlar bu degisiklikler arasinda sayilabilir. Topluca endotel disfonksiyonu
olarak ifade edilen bu olaylar aterosklerozun baslama, ilerleme ve klinik
komplikasyonlarinda ©Onemli rol alirlar (54). Genellikle varsayilan fakat
kanitlanmayan, endotel disfonksiyonunun klinikte biiylik oranda nitrik oksidin
aracihik ettigi ve genelikle geri doniisimli olan endotel bagimlh
vazodilatasyonda bozulma olarak tanimlanan endotel disfonksiyonu ile ayni

oldugudur.

Hiperkolesterolemi, hipertansiyon, sigara, diabetes mellitus (DM),

hiperhomosisteinemi ve ileri yas gibi sadece iskemik kalp hastalign (IKH) risk
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faktorlerinin varhigi, mikrosirkiilasyon ve hatta ateroskleroza diren¢li olan
brakial arter gibi arterlerde bile, klinik olarak tanimlanan endotel
disfonksiyonuna eslik eder (55-56). Dolayisiyla klinik olarak tanimlanan endotel
disfonksiyonu aterosklerozla iliskilidir ama mutlak neden-sonug¢ iliskisi

bulunmaz.

Aterojenik uyarandan bagimsiz olarak ozellikle bifurkasyonlarda olmak
tizere dogumdan itibaren herkesde belirli bolgelerde tikayici olmayan adaptif
intimal kalinlagmalar bulunur. Bunlar zamanla ilerler. Adaptif intimal
kalinlagsmalar basing, ¢evresel gerilim veya baski ve shear stres gibi mekanik
giiclere yanit olarak gelisir (57). Diisiik shear sters, muhtemelen daha onemlisi,
osilator akim ve geri akim adaptif intimal kalinlasma ve takiben aterojenik
lipoprotein girmesi ve birikmesini tesvik eder (58). Kamtlar, akim
ozelliklerinden ziyade damarin seklinin adaptif intimal kalinlasma miktarini
belirledigi ve sonunda semptomatik lezyon olusumu icin bir risk faktori

olusturdugunu diisiindiirmektedir.

- Sekil 1. Vaskiiler Yatakta Aterom Plag: Yerlesimi -
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Plak icerigi, ekstraselliiler lipid, diiz kas hiicrelerinin iirettigi kollajen gibi

bag dokusu elemanlarindan olusur.

Amerikan Kalp Cemiyeti (AHA) plak tiplerinin isimlendirilmesinde ve
nasil gelistikleri konusunda bazi fikirler one slirmiis olup plaklar1 tiplere

ayirmistir:

Tip 1: Monositlerin endotele yapisip arter liimeninden intimaya

gecmeleriyle olusur.

Tip 2: Lezyon, ¢ogunlugu monosit kokenli olan lipid yiiklii kopiik
hiicrelerinin saglam endotel altinda bolgesel kiimelenmesinden olusan yagh

cizgilerdir.

Tip 3: Tip 2’ye ek olarak, az miktarda ekstraseliiler lipid kiimeleri
igerir.

Tip  4: Endotel altinda, lezyon i¢inde diiz kas hiicreleri belirir ve

ekstraseliiler lipid kiimeleri bir araya gelerek bir lipid ¢ekirdek olustururlar ve

yogun bag dokusu depolanmasi s6z konusudur.
Tip Sa: Lipid cekirdek ile bir fibroz baslik igerir.
Tip Sb: Plakta yogun kalsifikasyon vardir.
Tip Sec: Yogun kollajen ve diiz kas hiicrelerinden olusur.

Bu plaklarin 4. ve 5.’sinde tromboz goriiliir. Genel olarak iskemik kalp
hastalarinda bulunan plaklar, olas1 tiim morfolojik dagilimu sergilerler. Bireyler
arasinda bu tarz farklilik olmasu, risk faktorii profiline baglh olabilir. Sigara icme
ve yliksek homosistein diizeyleri yiiksek plazma lipid diizeylerinde olandan

farkli 6zelliklere sahip lezyonlar: indiikleyebilir (60).

Ateroskleroz, genler ve cevre arasindaki c¢ok sayida ve karmasik
etkilesimin bir sonucudur. Bununla beraber, prensipte ateroskleroz icin tek

gerekli ve bagimsiz etyolojik ajan vardir ki bu: Serum Diisiik Dansiteli
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Lipoprotein (LDL) veya onun yansimasi ve hatta yerini alan serum total
kolesterol diizeyinin yiiksekligidir. Aterosklerozun temelinde, serum total
kolesterol seviyesinin yiiksek, LDL seviyesinin yiiksek, yiiksek dansiteli
lipoprotein (HDL) seviyesinin diisikk olmasinin yani sira sigara kullanimu,
yiikksek kan basinci, diabetes mellitus (DM) ve ileri yas gibi bagimsiz risk
faktorleri de tamimlanmustir. Son zamanlarda yapilan c¢alismalarda, kan
homosistein diizeyindeki yiikseklik de, kalp ve damar hastaliklar1 i¢in diger risk

faktorleri lizerine, bagimsiz bir risk faktorii olarak eklenmistir (61).

2.3.1. Koroner Arter Aterosklerozunda Semptomlarin Ortaya

Cikmasindaki  Mekanizmalar

Bu mekanizmalar: Koroner arter trombozu ve Tromboz olmadan plak

varligidir.

Plak trombozunu uyaran faktorler ise endotel erozyonu ve plak

yirtilmasidir.
2.3.1.1. Endotel Erozyonu

Plazma lipoproteinlerine gecirgenligin artmasina, kan lokositlerine
adhezyon kapasitesinin artmasina, protrombotik ve antitrombotik faktorlerin ve
vazoaktif maddelerin fonksiyonlarinda bolgesel dengesizliklere neden olur.
Ayrica bircok Tip 4 ve Tip 5a plagr kaplayan endotel yiizeyinde, endotel
hiicrelerinin kayboldugu, kiiciik alanlarda subendotel bag dokusunun aciga
ciktig1 ve trombiislerin yapistigr ultramikroskopik alanlarin oldugu gosterilmistir
(62,63).

2.3.1.2. Plak Yirtilmasi

Major koroner trombiisler ayn1 zamanda plak yirtilmas: sebebi ile gelisir.
Lipidden zengin bir plakta, makrofajlarin en yogun oldugu plak baslig1 yirtilir.

Kan, arter liimeninden lipid cekirdege girer, doku faktdrii ve kollajen

trombositleri uyararak kiimelenmelerine ve aktive olmalarina neden olur.
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Yirtilan baglhik ise, limen igerisine uzanabilir. Riiptiire bagh olarak, plak i¢ine
kanama, liimen trombozu ve olusan vazospasm koroner akimin aniden
kesilmesine neden olur ve akut koroner sendromlara yol acar. Plak yirtilmast,
beyaz erkeklerde ani Olim veya miyokard enfarktiisiine yol acan koroner

trombiislerin en az %80’inden sorumludur (63).

- Sekil 2. Aterom Plag1 Yirtilmasi ve Alanda Trombosit Kiimelenmesi -

2.3.2. Aterogenezi Etkileyen Faktorler

Aterosklerozun neden oldugu klinik olaylar i¢in yliksek serum total ve
LDL kolesterol, diisiik serum HDL diizeyi, sigara, hipertansiyon (HT), DM ve
ileri yas1 iceren bazi bagimsiz risk faktorleri tammmlanmistir (64). Tedavi
edilmedikleri takdirde bu major risk faktorlerinden herhangi birisi klinik
hastaliga yol agabilir. Bununla beraber, prensipte ateroskleroz i¢in sadece tek
gerekli ve bagimsiz etyolojik ajan vardir ki o da yiiksek serum LDL
kolesteroliidiir (64,65). Total serum kolesterol diizeyleri 150 mg/dl olan
toplumlarda, baska major risk faktorii olsa bile, aterosklerotik olaylar seyrektir
(66,67). Daha yiiksek kolesterol diizeylerinde sigara, HT, diisik HDL ve DM
koroner arteroskleroz olusumuna tesvik ederek bireyin koroner arter hastaligina
maruz kalmasina yol acar. Ancak istatiksel olarak bagimsiz olan bu risk

faktorleri tek baslara ateroskleroza neden olmazlar (65). Insan ve hayvan
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calismalari, damar duvarinda ateroskleroz baslamasi ve ilerlemesi i¢in belli bir
serum kolesterol diizeyinin (150 mg/dl) olmasi gerektigini kuvvetle
vurgulamaktadir (60,64). Bu diizeyin altinda diger risk faktorleri olsa bile, KAH

nadirdir.
2.3.2.1. Lipoproteinler

Yiiksek serum total (ve LDL) kolesterol ile diisiik serum HDL diizeyleri
KAH icin bagimsiz major risk faktorleridir. Epidemiyolojik gozlemler,
anjiografik caligmalar ile lipid diisiiriicii calismalarin yam1 sira deneysel
calismalar da erkek ve kadinlarda yiiksek LDL diizeylerinin aterosklerozun
(KAH semptomlar1 olsun ya da olmasmn) o©nemli bir nedeni oldugunu
dogrulamaktadir (65,67). Yiiksek LDL, primer KAH risk faktorii olarak
goriilmektedir. Total ve LDL kolesterol diizeyi ne kadar yiiksek ise
aterosklerotik olay goriilme riski de o kadar yiiksektir (64,65).

Ortalama kolesterol diizeylerinin goreceli olarak yiiksek oldugu
toplumlarda, diisiik HDL diizeyi KAH’ n1 6ngéren giiclii bir parametredir. Ancak
ortalama serum total ve LDL kolesterol diizeyinin diisiik oldugu toplumlarda bir
prediktor olmayabilir (65). Bu baglamda diisik HDL, diger major risk
faktorlerine benzer ve koroner aterosklerozu yiiksek LDL diizeyleri varliginda
uyarir (65). Ateroskleroz; LDL, orta yogunlukta lipoproteinler ve VLDL’nin

intimaya girmesi, birikmesi ve modifiye edilmesine baghdir.

Trigliseridlerin (TG) aterosklerozla baglantis1 ise halen tartisma
konusudur. Son veriler esliginde, hipertrigliseridemi’nin de KAH risk faktorii

oldugu bildirilmistir (67).

Plak igerigi acgisindan son yapilan ani olim caligmalari, erkeklerde ve
menapoz sonrast kadinlarda yiiksek serum total kolesterol ve diisik HDL
kolesteroliin 6zellikle yiiksek total/HDL oraninin hassas, yirtilmaya yakin ve

tromboz eklenme riskine sahip plak olugma riskini belirtmektedirler (60).
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2.3.2.2. Sigara

Sigara, hem yiiksek riskli (65,68) hem de diisiik riskli (69) toplumlarda
aterosklerozla ilgili klinik olaylarda major ve degistirilebilen tek risk faktoriidiir.
Sigara, periferik arter hastalig1r ve abdominal aorta anevrizmasinin 6nde gelen
nedenlerinden, iskemik inme i¢in major risk faktorlerindendir. Diger bir¢ok
kronik hastalik riskini de arttirmaktadir (68). Sigaranin aterojen etkisi ¢cok azdir.
Sigara i¢me, sigara igiciliginin yogun ama kolesterol diizeylerinin diisiik oldugu

(<150 mg/dl) toplumlarda oldugu gibi, tek basina KAH riskini arttirmaz (70).

Sigara stabil anjina icin degil, ancak miyokard infarktiisii (MI) i¢in giiclii
bir prediktordiir (71,72,73). Bu, sigaranin koroner ateroskleroza yol agmadigi
ama belirli bir koroner ateroskleroz diizeyine ulasan kisilerde trombotik olay
riskini arttirdig1 anlamina gelebilir. Bu konuda kanitlar otopsi takipleri yapilan
prospektif epidemiyolojik calismalardan gelmektedir. Bu calismalarda sigara
icenlerde koroner aterosklerozun i¢meyenlerden daha yaygin olmadig:

gozlenmistir (73,74).

KAH’na bagl ani 6limlerde sigara icenlerde icmeyenlere oranla daha sik
koroner trombuse rastlanmistir (60). Mevcut bilgiler sigaranin, doku faktor
ekspresyonunu arttirarak plagin trombojenitesini arttirabilecegini

diisiindiirmektedir (75).

Koroner aterosklerozun aksine aort sklerozu, Ozellikle abdominal aort
anevrizmasi, sigara icme ile yakindan iligkilidir (73,74,76). Ayrica sigaranin

aterojen degil de trombojen olduguna dair de kanitlar bulunmaktadir (77).
2.3.2.3. Hipertansiyon

Sistemik arteriyel hipertansiyon (HT), patogenetik olarak kolesterole
bagimhi bir ateroskleroz hizlandiricisi olmakla beraber koroner arter hastaligi
icin de bagimsiz major bir risk faktoriidiir (66,70). Hipertansiyon, sistolik kan
basinct 140 mmHg veya iizeri, diastolik kan basinct 90 mmHg veya iizeri ya da
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her ikisi birlikte tanimlandiginda, yapilan calismalarda KAH ve 6liim riski ile
iligkili bulunmustur. HT ve hiperkolesterolemi koroner ateroskleroz olusumunda
giiclii bir sekilde etkilesir (65). HT normal kolesterol diizeyleri olan laboratuvar

hayvanlarinda aterosklerozu indiiklemez, tek basina aterojenik degildir.

Kan basincinin temel bilesenleri arasinda kararli bir bilesen (ortalama
arter basinci) ve pulsatil bir bilesen (nabiz basinci) bulunur. Framingham
calismasinin son verilerine gore KAH riskini dngdérmede nabiz basinci, sistolik
ve diastolik basingtan daha istiindiir. Yasla birlikte arterlerin rijiditesinin
artmas1 yukaridaki bilgi 1s1ginda, yashilarda KAH riskinde onemli bir paya
sahiptir.

2.3.2.4. Diabetes Mellitus (DM)

Patojenik olarak kolesterole bagimli olmakla birlikte, istatiksel olarak
bagimsiz olan diger major risk faktorii insiilin bagimsiz diabetes mellitus’dur
(NIDDM). KAH olusumunda NIDDM ve hiperkolesterolemi giiclii bir sekilde
etkilesir (65). NIDDM, KAH riskini kadinlarda 7, erkeklerde 2-3 kat arttirir
(78). Son zamanlarda yapilan yayinlarda belirtildigi gibi DM  bir
kardiyovaskiiler hastaliktir (64). Ayrica, Tip 2 DM onciisii insiilin direnci ile
glikoz tolerans bozuklugu KAH riskini oldukc¢a arttirmaktadir.

DM ve aterosklerozla iligkili en biiylik otopsi ¢alismasi International
Atherosclerosis Project’de koroner arterler ve abdominal aortada ateroskleroz
miktar1 (plak yayginlig1) diabetik hastalarda cinsiyet, yas, irk ve cografik

bolgeden bagimsiz olarak daha fazla bulunmustur (79).

Diabet, ateroslerozu hizlandirmiyorsa bile trombotik olaylar tesvik
ederek ateroskleroza bagh olay riskini arttirabilir. Diabette trombosit aktivitesi
artar, plazma fibrinojen ve plazminojen aktivator inhibitor-1 diizeyleri yiikselir
(80). Endotel disfonksiyonu siklikla gozlenir ve diabetik hastalarda koroner
trombozdan, plak riiptiriinden ziyade endotel erozyonu sorumlu gibi

goriinmektedir (81).
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2.3.2.5. Enflamasyon/Enfeksiyon

Enflamasyon, aterosklerozun baslamasi ve ilerlemesinde 6nemli rol oynar
(82). CRP, serum amiloid A ve fibrinojen gibi enflamasyonun sistemik
belirtecleri asemptomatik erkekler (83) ve kadinlarda (84), kararli ve kararsiz
anjinasi olan hastalarda ve infarktiis sonrasi koroner olaylar1 dngdormede gii¢lii
parametreler olarak ortaya cikmuslardir (85). Vaskiiler enflamasyonun diger
belirtecleri arasinda devam eden aterosklerozu gosteren ICAM-1 gibi ¢oziiniir
16kosit adhezyon molekiilleri bulunur (86). Bugiin icin, enflamasyonla iliskili
20’den fazla hiicre adhezyon molekiilii ve yaklasik 50 proenflamatuvar sitokin
tanimlanmistir (87) ve bunlarin énemli bir kismi insan aterosklerotik plaklarinda
saptanmustir (88). Fibrinojen ve ileri lezyonlarda siklikla CRP (89) ve serum

amiloid A gibi akut faz reaktanlari da bulunur.

Ateroskleroz patogenezinde enfeksiyondan da siiphelenilmekle beraber
heniiz  kanitlanamamustir.  Ozellikle ~seroepidemiyolojik ~ delillerin  ¢ogu
Helicobacter Pylori (HP) ve bazi herpes viriislere (6zellikle CMV) yoneliktir
(90). Ancak HP’ye iliskin deliller halen tartismalidir. CMV igin ise
aterosklerozdan cok anjioplasti sonrasit restenozda ve transplant vaskiiler

hastaliginda daha biiyiik rolii olabilecegi yoniinde deliller vardir (90,91).
2.3.2.6. Hemostatik Faktorler

Fibrinojen, doku plazminojen aktivatorii (t-PA) ve trombositler gibi bazi
sistemik hemostatik faktorlerin gelecek KAH olaylarin1  Ongorebilecegi

bildirilmektedir (92).
2.3.2.7. Homosistein

Cok sayida retrospektif vaka kontrol calismasinda hafif-orta
homosisteinemi’nin KAH, inme ve periferik damar hastaligi i¢in bir risk faktorii
oldugu tanimlanmustir (93,94). En azindan birisi diisiik riskli bir toplumda

yapilan ¢alismalarda, plazma homosistein’i ile karotis, koroner, aort ve periferik
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vaskiiler hastaliin anatomik yayginligi arasinda net bir baglanti oldugu
gosterilmistir. Yiiksek homosistein diizeylerinin kardiyovaskiiler hastaligin
sebebinden cok bir belirtec olabilecegi delilleri ortaya siiriilmektedir (95-97).
Invitro fizyolojik olmayan yiiksek konsantrasyonlarda homosistein’in endotel
toksisitesi (97) ve diiz kas hiicre biiyiimesi ile kollajen iiretimini uyarma (98)
gibi proaterojen etkileri tanimlanmustir. invivo hiperhomosisteinemi’nin endotel
disfonksiyonu ile birlikte olmasina karsin, hayvan c¢alismalarinda homosistein’in
hafif ile orta diizeyde artmasinin ateroskleroza yol actigini gosteren kanit

bulunmamaktadir (99).

Homosistein artisi, insanlarda da endotel disfonksiyonu ile iligkilidir.
Homosistein’in ayrica endotel hiicrelerinde trombomodiilinin downregulasyonu
(100) ve makrofajlarda (101) doku faktoriiniin upregulasyonu gibi protrombotik

etkileri de tanimlanmistir.
2.3.2.8. Alkol

Genel olarak bir ile ii¢ duble i¢ki tiiketenler, KAH riski azalmasina baglh
olarak, icmeyenlerden daha uzun yasarlar (102). Iliml diizeyde alkol tiiketimi
ile KAH arasinda ters iliski oldugu farkli toplumlarda yapilan 40’1n iizerinde
calismada gosterilmistir (102). Hafif-orta diizeyde alkol alimi, hi¢ alinmamasina
gore KAH riskini %10-40 azaltmaktadir. Alkol ayrica trombosit agregasyonunu
inhibe eder ve fibrinolizi tesvik edebilir (103).

Baz1 biiyiik dlcekli kesitsel calismalarda alkol ile insiilin duyarliliginda
artis arasinda iligski oldugu (102) ve ilimh diizeyde alkol aliminin ge¢ baslayan
diabette de oldukca yararli oldugu bildirilmistir (103).

2.3.2.9. Cinsiyet

Her 2 cinsde major kardiyovaskiiler risk faktorlerinin ayni olmasina
karsin, KAH erkeklerde kadinlardan 10-15 yil daha erken baslamaktadir (105).

60 yas sonras1 ise gerek erkek gerekse kadinlarda oliimiin 6nde gelen nedeni
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KAH olmakta ve erkeklerin sayis1 kadar kadinlar da bu hastaliktan 6lmektedir
(105). DM ise kadinlarda, kadin olmanin verdigi koruma faktoriinii yok edecek

kadar giiclii bir risk faktoriidiir.

Premenapozal donemle uyumlu olarak KAH’dan koruyucu en olasi faktor
Ostrojen olabilir. Menapozla birlikte LDL seviyeleri yiikselmeye baslar. HDL’de
ise artma durur veya biraz diisiis gozlenir. Ozellikle dstrojen tedavisiyle endotel
fonksiyonlarinda iyilesme goriilmesi, Ostrojenin damar duvarinda dogrudan

ateroskleroza kars1 koruyucu etkilerinin oldugunu diisiindiirmektedir (106).
2.3.2.10. Yaslanma

Yas, KAH icin giiclii bir risk faktoriidiir. 65 yasina kadar cinsiyet ve etnik
farkliliklardan bagimsiz sekilde aterosleroz olusumu yasla giderek artar.
Ateroskleroz ve stabil anjinanin 65 yasindan sonra daha az belirgin artmasina
kars1 yeni baglayan kalp krizlerinin ¢ogu ozellikle kadinlarda olmak tizere 65
yasindan sonra goriiliir (107). KAH mortalitesi ise yasla beraber giderek artar

(107).

2.4. CALISAN KALPTE KORONER ARTER BYPASS CERRAHISI

Koroner arter sisteminin revaskiilarizasyonu kardiyothorasik cerrahinin
halen temeli olarak goriilmektedir.Yillik toplam sayilara bakildiginda KABG
operasyonlarinin acik kalp girisimlerinin halen biiyiik bir boliimiinii teskil ettigi
gozlenmistir. Miyokard korumasinin 1iyilestirilmesine yonelik olan yeni
tekniklerin haricinde prosediiriin teknik ayrintilar1 yillarca degismeden devam
etmistir. KABG operasyon teknikleri bu kaliciligini tarihsel olarak ispat edilmis

olan giivenilirlik ve etkinlik parametrelerine bor¢ludur (18-20).

Iskemik koroner sendromlarin tedavisinde basarili kateter girisimlerinin
olmasi ve bunlarla cerrahiye bazen ihtiyag birakmayacak kadar 1iyi

miidahalelerin yapilmasi ve diger cerrahi branslarda da daha az girisimsel
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tekniklerin uygulanmaya baslanmasi gibi nedenlerden dolay1 kalp cerrahisinde,
CKB operasyonunu da igeren, daha az invaziv metodlarla operasyon

yontemlerine ilgi giderek artmistir.

Kardiyopulmoner bypass’in elimine edilerek yapilan sec¢ilmis hastalardaki
cerrahi girisimlerin basarili sonuglar vermesi pompasiz koroner bypass
(OPCAB) operasyonunun gelismesine olanak saglamistir (23-25). Tecriibeler
ilerledikce OPCAB ile yapilan vaka sayisinda ve basarisinda artis

gozlemlenmesi de kac¢inilmaz olacaktir.

Bu ameliyatlardaki esas problem ameliyat sahasinin arrest kalpte yapilan
operasyonlardaki gibi stabil olmamas1 ve koroner arterlerin anastomoz esnasinda
olusan kan nedeniyle yeterince goriilememesidir. Bu nedenle, ameliyat masasina
ya da sternum ekartoriine tutturulan miyokard stabilizatorleri ve cerrahi sahadaki
kanin dagilmasim ve sahanin temiz kalmasin saglayan yontemler cerrahinin
isini oldukca kolaylastirmistir (109). Anastomoz alaninda rahat bir goriis
saglanmas1 i¢in uygulanan teknikler arasinda; Koroner damarin cevresinden
prolen veya elastik dikis gecirilip sinerle sikistirilmasi, yiiksek hizli gaz
iflenmesi, salin solusyonu ile nemlendirilmis yliksek hizli gaz tiflenmesi (110),
salin ile alanmin aralikli olarak yikanmasi ve emici araclarla ortamdaki kanin

uzaklastirilmasi sayilabilir.

Tiim bu yontemlerin kendilerine ait olumlu ve olumsuz yanlar
bulunmaktadir.Ancak, bunlara ragmen genelde CKB cerrahisinde kullanilan en
etkili yontem, anastomoz sahasinin sadece gaz veya salin ile nemlendirilmis

gazla yikanmasidir.
2.4.1. Endotel

Endotel, devamli ve yumusak bir substrat olarak gérev yapan bazal lamina
tizerinde uzanir. Hiicre sekindeki ve komsu endotel hiicreler arasindaki birlesim

noktalarinin uzunlugundaki degisiklikler sunlara bagh olarak degisir:
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i- Pulsatil duvar hareketi ile ilgili arter ¢ap1 degisiklikleri

ii- Egilip bikilmek ya da gerilmek ile ilgili konfigiirasyon
degisiklikleri

iii- Intimal aterosklerotik plaklarin gelisimi sirasinda hiicrelerin ve

matriks fiberlerin intimal birikimi.

Bu degisiklikler endotel c¢izgisinin devamliliginin saglanmasina yardim

eder.

Endotelin ayrica alttaki elastik laminaya fokal tutunma alanlar1 vardir
(112). Bu sik1 ve rijid bileskeler kayganlik, i¢ ice gecme, endotel hiicrelerinin
ayrilmas1 gibi Ozellikleri sayesinde stabiliteye katkida bulunur. Endotel;
Difiizyon, 1s1 yayimi, dolasgimdaki maddelerin arter duvarindan aktif

transportunu saglamanin yani sira tromboresistan bir yiizey olusturur (113).

Endotel hiicreleri, vaskiiler hastaliklarin fizyoloji ve patofizyolojisinde
kritik rol oynar (114). Hemodinamik streslere yanit verirler ve intimal plaklarin
baglamasi ve ilerlemesinde rol alan lipoproteinler ve diger ajanlarin

metabolizmalarini diizenleyerek damar koruyucu bir gii¢ olusturabilirler (115).

Vaskiiler homeostazda endotel biitiinliigli en Onemli kriterdir (111).
Vaskiiler endotel hiicresinin homeostazin saglanmasinda bir ¢ok rolii vardir.
Membran permeabilitesinin kontrolii, vaskiiler tonusun nitrik oksid salgilanarak
ayarlanmasi, ‘Endothelial-Derivated Relaxing Factor’ (EDRF) salgilanmasi gibi
fonksiyonlar endotel hiicreleri tarafindan gerceklestirilmektedir (111-116).
Endotel hiicreleri vaskiiler diiz kas biiyiime faktorleri ve dolayisiyla da kasin
biiylimesini kontrol ederler. Ayrica, fiziksel bir bariyer olusturarak kan
pthtilasma faktorleri ve subendotel yerlesimli elemanlarin etkilesiminde

kontrolii saglarlar.
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- Sekil 3. Endotel Fonksiyonlar: ve Ateroskleroz Gelisimi -

2.4.2. Endotel Disfonksiyonu

Herhangi bir nedenle olusan endotel hasari trombosit adhezyonu,
agregasyonu ve degranulasyonuna neden olarak tromboza neden olur (117).
Bunlara ek olarak trombositlerden salgilanan ‘Platelet Derived Growth Factor’
(PDGEF) gibi potent mitojenlere bagh olarak diiz kas hiicrelerinden intimaya go¢
ve proliferasyon goriiliir. Ayrica P-Selectin, ICAM-1, GP-IIb/Illa gibi hiicre

adhezyonunu etkileyen faktorler de hasarlanmis endotelden salgilanabilir (118).
Ip ve ark.’na gore koroner endoteldeki hasarlanma:
Tip 1: Endotel tabakada fonksiyonel degisiklige ragmen normal morfoloji

Tip 2: Endotel tabaka soyulmasi ve intimal hasar olusmasina ragmen

internal elastik amina ve media tabakasinin saglam kalmasi



26

Tip 3: Endotel tabakada soyulma ile beraber intimal ve medial hasar,
olmak {izere ii¢ cesittir (119).

Ozellikle Tip 3 hasarlanmada subendotelyal tabakanimn ortaya ¢ikmasi ile
kan elemanlarinin bu tabakaya temasi trombosit agregasyonu ve trombiis
olusumuna neden olacak, PDGF gibi aktive trombositlerden salgilanan mitojen
faktorlerle diiz kas proliferasyonu tetiklenecek, bunlarin sonucunda postoperatif
donemde, erken ya da geg¢, anastomoz bolgesi darligina yol acabilecektir

(113,114).

CKB cerrahisinde sahay1 temiz tutmak ve saglikli anastomoz yapabilmek
icin kullanilan yontemler mekanik hasar yapici etkileri ile endotel hiicreleri
lizerinde bozulmalara ve tarif edilen tiplerde endotel hasarlanmalarina neden
olabilmektedirler (41,110). Bunun yanisira CKB cerrahisinde, kalp- akciger
makinesi kullanilan bypass cerrahisine gore trombosit fonksiyonlarinda daha
fazla artma ve daha yiiksek trombosit sayis1 bildirilmistir (118). Bu nedenle
CKB cerrahisinde endotelde olusabilecek hasarlanmaya yanit bu etkilerin de
katkis1 ile konvansiyonel bypass cerrahisine gore daha siddetli olabilir. Bu
nedenle, CKB cerrahisinde endotel biitiinliigiiniin korunmaya calisilmas1 daha

onemli bir amag haline gelmektedir.
2.4.3. Kalsiyum Kanal Blokerleri

Kalp kasi ve diiz kas hiicre membranlarinin uyarilmasi ile olusan
kalsiyum iyonlarinin hiicre i¢ine girisini inhibe eden ilaclardir.Baslica dort gruba

ayrilir:
i- Dihidropiridin tiirevleri (nifedipin, nikardipin,amlodipin,felodipin)
ii- Fenilalkilaminler (Verapamil)
iii- Benzotiazepinler (Diltiazem)

iv- Diarilaminopropilamin eter (Bepridil)
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Fenilalkilamin grubunun prototipi verapamil’dir.Refleks sempatik
aktivasyon ozelligi daha azdir. Ozellikle ventrikiil disfonksiyonu olanlarda
miyokard fonksiyonlarini deprese eder. Sag ve sol ventrikiil end-diastolik
basincim arttirir, sistemik damar direncini azaltarak ejeksiyon fraksiyonunu (EF)
diizeltir. Pulmoner arter basincinda kiiciik degisikikler yapar. Antiaterojenik
etkilere sahiptir (120). Platelet agregasyonunu inhibe eder, kalsiyumun

indiikledigi faktorlerin salinimini inhibe eder.
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3. MATERYAL-METOD

3.1. Calisma Gruplarimmin Tamimlanmasi

Calismaya agirliklar1 230-260 gr arasinda degisen 14 adet Wisstar-Albino
rat alind1. Ratlar randomize olarak biri kontrol grubu (Grup 1) digeri de ¢alisma

grubu (Grup 2) olmak iizere 2 gruba ayrildi.

Ratlara 10 mg/kg dozunda intramiiskiiler ketamin anestezisi altinda
sternotomi yapildi. Sternotomiyi takiben asendan aortaya, aort kapagindan 0.5
cm. yukartya klemp konulmasinin ardindan aortotomi yapildi. Aortotomiyi
takiben Grup 1’de oda 1sisinda serum fizyolojik 20 dakika boyunca (43,110) 15
cm. mesafeden 5 1t/dk hizla aortotomi icine insufle edildi. Grup 2’de ise 500 cc
serum fizyolojik i¢ine 10 mg verapamil (Isoptin, 5 mg/2.2 mLx5 amp-Abbott)
konularak olusturulan solusyon, 20 dakika boyunca 15 cm. mesafeden 5 1t/dk

hizla insufle edildi.

Daha sonra islem uygulanan aort segmentleri eksize edilerek %10’luk
formol ile tesbit edilip histopatolojik ¢alisma i¢in ayrildi. Kesitler parafin ile

Sum pargalar halinde hazirlandi.
3.2. Histopatolojik Degerlendirme

Kesitler hematoxylen-eosin ve Verhoff’'un elastik boyast ile
boyandi.Kesitler 151k mikroskobu altinda (Eclips Nikon E-400, Japon) iki ayr1
patalog tarafindan cift kor olarak degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Kontrol grubunda bakilan aorta segmentlerinde, aortaya uygulanan serum
fizyolojik insuflasyonuna bagli olarak gelisen, endotelyal hasar alanlar1 Sekil

4’de gozlenmektedir.

- Sekil 4. Kontrol Grubu -
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Calisma grubunda bakilan aort segmentlerinde, vazoaktif ajan olan
Verapamil ile hazirlanmis serum fizyolojik insuflasyonu uygulanmasi sonucu

goriilen endotelyal hasar Sekil 5’de gosterilmistir.

- Sekil 5. Calisma Grubu -
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5. SONUC

Yaptigimiz c¢alisma sonucunda iifleme ile verdigimiz sivi icerisine
vazoaktif ve antioksidan etkileri oldugunu bildigimiz ilag¢ ilavesi yapildiginda,
endotel  hasarinin  derecesinin  degismedigini  gozlemledik.  Bizim
gozlemlerimizin yapildigt 1s1k mikroskobu altinda olan incelemelerin haricinde,
koruyucu vazoaktif maddeler kullanilarak hazirlanan iifleme solusyonlarinin
endotel {izerinde olusturduklar1 ultrastriiktiirel degisikliklerin  elektron
mikroskobu gibi daha ileri tekniklerle incelenmesi ile de etkilerin daha iyi
gozlemlenebilecegi ve bu sayede daha etkin sonuglara varilabilecegi

kanaatindeyiz.

Ayrica endoteli koruyucu etkilerinin deneysel caligmalarla saptanmis
oldugu KKB gibi vazoaktif maddelerin, 6zellikle son yillarda daha ¢ok tercih
edilen bir girisim haline gelen CKB cerrahisindeki yikama solusyonlarinda
kullanilmasinin endotel iizerindeki koruyucu etkilerinin arastiritlmasi amaciyla
daha fazla calismaya yer verilmesi ile saglanacak ilerleme sayesinde hem
anastomoz acikliginin uzun siire korunmasinda, hem de buna ikincil olarak
gelisebilecek olan morbidite ve mortalite oranlar1 tizerinde daha olumlu bir etki

elde edilebilecegi inancindayiz.
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6. TARTISMA

Kesin ve etkili koroner arter anastomozu IKH tedavisinde esas amagtir.
Son yillarda popularite kazanan calisan kalpte koroner arter bypass
ameliyatlarinin artmasi1 bu gercegi gormezden gelmemize neden olamaz. VDD
kullanilarak yapilan koroner arter bypass cerrahisi teknik olarak daha kolay gibi
goriinse de hasta kaninin yabanci yiizeyle temasi sonucunda aktive olan immun
cevap ve bu cevabin ozellikle ileri yastaki, altta yatan KOAH, diabet gibi
hastalig1 olan kisilerde daha ciddi seyretmesi ve son yillarda girisimsel
kardiolojideki gelismelere paralel olarak hasta grubunun daha c¢ok boyle

kisilerden olugsmasi, CKB ameliyatinin popularitesine katkida bulunmaktadir.

CKB’1n teknik olarak kolaylastirilmasi i¢in cerrahi sahanin stabilizasyonu
ve anastomoz esnasinda arteriyotomi yapilan koroner arterden kan gelmesinin
engellenmesi gerekmektedir. Ozellikle etkili ve giivenli bir anastomoz,
dolayistyla cerrahinin basarisi, anastomoz sahasinin kandan yeterince
temizlenmesine baglidir. Bu amacla anastomoz sahasinin emici bir materyalle
kurulanmasi, salin solusyonu ile aralikli olarak yikanmasi, liimen ic¢i koroner
santlar ve yiiksek akimli gaz iiflenmesi kullamilmaktadir (110,121,122,123).
Arteriyotomi sahasindan kanin uzaklastirilmasi i¢in kullanilan bu yontemlerdeki
esas sorunu bypass bolgesindeki koronerlerin endoteline hangi yontemin ne

kadar zarar verdigi olusturmaktadir.

Liimen i¢i koroner santlarin boyutu énem arzetmektedir. Koroner ¢apiyla
tam uyumlu santlar endotelde hasar olusturabilirken, endotele daha az zarar
verdigi diistiniilen kiiciik boyutlu santlar ise cerrahi sahadan kan gelisini
tamamen engelleyememektedir. Bu da anastomozun yapilmasim zorlastirmakta

ve dogrudan cerrahinin basarisini etkilemektedir (123).

Arteriyotomi sahasindaki kani uzaklastirmak icin koroner arterlerin

etrafina konulan sinerlerin ise endotel hasar1 yaptig1 bilinmektedir. Bu nedenle
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Ozellikle nativ damarda (41,110,122,123) anastomoz distaline snerli dikis

konulmasindan kac¢inilmasi gerekmektedir.

Gaz insuflasyonunda ise oksijen, karbondioksid, filtre edilmis oda havasi
kullanilmakta ancak bunlarda da intimal hasar olusturma tehlikesi
bulunmaktadir (43,110). Kullanilan salin solusyonunun da mekanik olarak
endotel hasar1 yapma etkisi bulunmaktadir. Buna ilave olarak koroner arterlere
gaz embolisi olmast da korkulan problemler arasinda yer almaktadir (124).

Ancak, yapilan bazi calismalarda anastomoz i¢in sahanin yikanmasi
amactyla kullanilan salin ile nemlendirilmis yiiksek hizli gaz tekniginde, salin
solusyonuna heparin veya dipiridamol eklenmesi ile, olusan koroner endotel
hasarlanmasinin azaldig1 da gosterilmistir (110). Tiim bu potansiyel olumsuz
etkilerine karsin cerrahi sahanin gaz veya salin ile nemlendirilmis gaz

kullanilarak yikanmasi en etkili yontem olarak giiniimiizde kullanilmaktadir.

Endotelyal hiicreler vaskiiler endotelyal homeostazin siirdiiriilmesinde ¢ok
onemli gorevlere sahiptirler. Membran gecirgenligini idare etme yeteneklerine
ilave olarak endotelyal hiicreler, nitrik oksid ve diger endotel kaynakli
relaksasyon saglayici maddeler salgilayarak vaskiiler tonusu diizenlerler.
Endotelyal hiicreler ayn1 zamanda birincil olarak vaskiiler diiz kas hiicrelerini
etkileyen biiylime ve inhibitor faktorlerini de sentezlerler (113). Sonug¢ olarak
endotel hiicreleri, salgiladiklar1 mediatorlerle koaglasyon, fibrinoliz, damar
tonusunu dolayisiyla kan akisimi ve basincimi etkileyip cesitli fizyolojik ve

patolojik olaylarda rol alan aktif hiicrelerdir (125,126).

Olusan endotel hasar1 agik kalp cerrahisi uygulanan olgularda mortalite ve
morbiditeyi belirleyen temel faktordiir. Ozellikle bypass sonrasi reperfiizyon
evresinde olusan hasar belirleyicilerinden biri endotel hasaridir. Olusan endotel
hasart kalsiyum metabolizmasi, mitokondri disfonksiyonu ve piirin niikleotid
kaybi ile iligkilidir. Sonucta lipid peroksidasyonu gelismekte ve hiicre hasari

olusmaktadir. Tiim bu lipid peroksidasyonu {iriinleri sitotoksiktir (127).
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Oksidasyona ugramis olan LDL gibi lipid fragmanlari, fibroblastlar ve endotel
hiicreleri gibi prolifere olan hedef hiicreler iizerinde toksik etki gosterirler

(127,128).

Kalsiyum kanal blokerleri (KKB) vaskiiler hiicrelere kalsiyum akimini
diizenleyen bir etkiye sahiptirler (129). Cesitli bagimsiz arastirmacilar bu
ajanlarin, sikca kullanildig1 hipertansiyon ve anjina pektoris ile beraber cesitli
selliiler ve subselliiler preperatlarin da kullanildigi calismalarda doz bagiml
antioksidan etkilerinin oldugunu gostermislerdir (130,131,132). Bu lipofilik
ajanlarin antioksidan aktivitesi, aterosklerosis gibi oksidatif stresin yol agtigi
hastaliklarin tedavisinde kullanilmalarina imkan saglayabilir (133,134,135).
Boylece KKB, LDL’nin oksijen radikalleri ile oksidasyonunu inhibe eder.
Degisik kimyasal yapiya sahip KKB, LDL oksidasyonuna karsi, antioksidanlar
gibi, konsantrasyon bagimh etkiye sahiptirler (136,137,138). Yapilan
calismalarda verapamil ve nifedipin’in doz bagimh olarak belirgin sekilde LDL
tizerindeki lipidlerin peroksidasyonunu engelledikleri gosterilmistir (138). Ayni
zamanda yapilan ¢aligsmalarda, ¢esitli L-kanal KKB’nin membran antioksidan
etkisi gosterdigi belirlenmistir (132,134,139-140,141). Tiim bu antioksidan
etkileri sayesinde bu KKB’leri ayn1 zamanda dolayli olarak endotel iizerinde

koruyucu etki de yapmaktadirlar.

Bu calismalar 1s181nda biz, antioksidan etkiler ve endotel koruyucu etkileri
gosterilen KKB’den Verapamil’in c¢alisan kalpte yapilan bypass operasyonu
sirasinda kullanilan koroner iifleme solusyonuna konulmasinin, islem sirasinda
olusabilecek olan endotel hasarlanmasina karst koruyucu etkisinin olup

olmadigini aragtirmay1 amacladik.

Calismamizin sonucunda, iifleme solusyonuna konulan verapamil’in
koroner endotel iizerinde, normal salin solusyonu ile karsilastirildiginda, belirgin
bir koruyucu etki yapmadigim1i gozlemledik. Bu koruyucu etkinin

gozlemlenmemesi sonucu nedeniyle biz, kullanilabilecek optimum endotel
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koruyucu iifleme solusyonlar1 hazirlanabilmesi icin daha fazla calisma yapilmasi
gerektigi ve bu calismalarin elektron mikroskobu gibi ileri teknoloji kullanimi
ile ultrastriiktiirel diizeyde yapilmasinin daha faydali sonuglar verebilecegi
kanaatindeyiz.Aym1 zamanda, ilerideki yapilacak olan calismalarda endotel
koruyucu 0©zelligi oldugu bilinen baska maddelerin iifleme solusyonlarinda
kullanilmasinin ve koruyucu etkilerinin arastirilmasinin sonucunda elde
edilebilecek olumlu verilerin CKB’de kullanilan iifleme solusyonlarinin daha az
endotel hasar1 yapan ve dolayisi ile ilerideki greft acikliginin daha iyi olmasini

saglayacak sonuclar olusturabilecegini diisiinmekteyiz.

Bunun disinda, biz bu caligmay aterosklerotik olmayan damarlar {izerinde
yaptik. Ancak cerrahiye aldigimiz hasta grubumuzun aterosklerotik oldugu ve
aterosklerotik damar intimasinin, non aterosklerotik gruba gore daha dayaniksiz
oldugu disiiniildigiinde pratikte verdigimiz hasar, bizim c¢alismada
gosterdigimizden muhtemelen daha fazla olmaktadir. Bu durumun g6z Oniinde
tutulmasinin hem cerrahi basariy1 beraberinde getirecegi, hem de postoperatif
donemde hastalarin daha konforlu bir hayat siirdiirmesini saglayacagi

kanaatindeyiz.

Ayrica calismamizda arter iizerine sadece 20 dakika insuflasyon
uyguladik. Buna ragmen her iki grupta da endotel hasarlanmasi gézlemledik. Bu
sebepten dolayi, dzellikle cok damar hastalar1 g6z oniine alindiginda, anastomoz
siiresinin uzamasinin kullanilan mekanik stabilizatérler ve yikama solusyonlari
nedeniyle muhtemel daha fazla endotel hasar1 yapabilecegi gercegini goz
Oniinde tutarak, anastomoz siiresinin miimkiin oldugunca kisa tutulmasinin ve
buna bagli olarak anastomoz uygulanan damarlarda olusabilecek olasi endotel
hasarinin  makul diizeye indirilmeye c¢alisilmasinin ©Oneminin daha 1iyi

anlasilacagi diisiincesindeyiz.



7.0ZET

Cahisan Kalpte Koroner Bypass Cerrahisinde Koroner Ufleme
Sistemine Eklenen Verapamilin Endotel Hasar1 Uzerine Etkisi

Koroner arter hastaligi tiim diinya iilkelerinde basta gelen 6lim
nedenleri arasinda bulunmaktadir. Koroner arter hastaliginin gelisiminde
temeldeki en Onemli patololoji olarak arter duvarinda gelisen
aterosklerosis’dir. Ayrica, bebeklik cagindan itibaren arterlerde tikayici
olmayan intimal kalinlagmalar meydana gelmektedir. Sonugta koroner
arterlerde tikayici lezyonlar gelismektedir. Cerrahi revaskiilarizasyonun
bu tip koroner lezyonlarin tedavisinde yeri O©nemlidir. Ancak,
operasyonlarda kullanilan kalp-akciger makinesi nedeniyle yabanci
yiizeye temas eden kan, inflamatuvar mekanizmalarin aktive olmasina
ve sonucta hastada potansiyel problemlere neden olabilmektedir. Son
yillarda  bu etkiyi en aza indirebilmek amaciyla  kalp-akciger
makinesinin kullanilmadigi, calisan kalpte yapilan bypass (CKB)
operasyonlar1 onem kazanmustir.

CKB’da anastomoz sahasinin kansiz olmasi amaciyla c¢esitli
uygulamalar gelistirilmistir. Bolgenin basinghi  sivilarla  yikanmasi
(insuflasyon) bu uygulamalardandir. Ancak bu yontemin endotel hasari
yaptig1 bilinmektedir. Biz calismamizda, antioksidan ve endotel
koruyucu 6zelligi oldugu bilinen Verapamil’in yikama solusyonlarina
eklenmesinin endotelde olusan hasarlanmay1 azaltip azaltamayacagini
arastirmay1 amagcladik.

Calismada agirliklar1 200-230 gr arasinda degisen 14 adet Wisstar-
Albino tiirii rat kullanildi. Ratlar biri kontrol (Grup 1) ve diger calisma
grubu olarak (Grup 2) 2 gruba ayrildi. Uygun anesteziyi takiben
sternotomi ve ardindan aorta aortotomy yapildi. Grup 1’e 20 dk boyunca
%0.9 serum fizyolojik S1t/dk hizla insufle edildi. Grup 2’ye ise, 500 cc
%0.9 serum fizyolojik icine 10 mg Verapamil konularak hazirlanmis
solusyon ayni metodla insufle edildi. Aort segmentleri patolojik
incelemeye alindu.

Degerlendirme sonucunda 2 grup arasinda anlamhi bir fark
saptanmadi.

Calisma sonucunda olarak biz, calisan kalpte yapilan bypass
cerrahisinde kullanilacak olan ideal endotel koruyucu iifleme
solusyonunu elde edebilmek i¢in ¢calismalarin devam ettirilmesi gerektigi
diisiincesindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Calisan Kalpte Koroner Bypass, Ateroskleroz
Koroner Insuflasyon, Endotel Hasari, Kalsiyum Kanal Blokerleri.
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8.ABSTRACT

The Effect of Verapamile Added Coronary Insufflation Solution on

Endothelial Injury in Off-Pump Coronary Artery Bypass Surgery

Coronary artery disease is still a leading mortality factor in all
countries around the world. The most important pathology that causes
the coronary artery disease is atherosclerosis. Except atherosclerosis,
there could some intimal thickening observed on the arterial wall. These
consequences could cause severe coronary artery occlusions. Surgery is
still the treatment method of choice in these pathology. However, heart-
lung machines used in surgery causes the interaction between blood and
foreign surfaces and eventually an inflammatory chain reaction. These
inflammatory reactions cause adverse effects on patients. In recent years,
for avoiding these effects off-pump surgery (OPCAB) become popular.
But, in OPCAB, coronary arterial flow continues. To gain a bloodless
field some approaches were used. Washing the field with a solution is
one of these. But, the solutions also cause damage on endothelial
surfaces.

The aim of our study is to observe if Verapamile, a vasoactive and
known antioxidant agent , added insufflation solutions could protect the
integrity of endothelial surface while performing OPCAB.

14 Wistarr-Albino rats weight 200-230 grams were taken and
randomized in 2 groups as Groupl(control) and Group 2(study). After
anesthesia, sternotomy performed and aortotomy performed after
clamping. In group 1, %0.9 Isotonic solution was insufflated at 5lt/min
speed for 20 minutes. In group 2, %0.9 Isotonic solution prepared with
10 mg Verapamile was insufflated in the same method. And aorta
segments taken for pathologic examination.

As a result, we found no differences between two groups.

According to these results, we think that more studies must be
planned for finding an ideal solution which cause a little or no damage
on endothelium for insufflating coronary arteries in OPCAB .

Key Words: Beating Heart Coronary Bypass Surgery,
Atherosclerosis, Coronary Insufflation, Endothelial Damage, Calcium
Channel Blockers.
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10.KISALTMALAR ve EKLER
KAH: Koroner Arter Hastalig1
ITA: Internal Thorasik Arter
LAD: Sol On inen Koroner Arter
RCA: Sag Koroner Arter
Cx: Sirkiimfleks Koroner Arter
PDA: Posterior Desendan Koroner Arter
VDD: Viicud Dis1 Dolasim
KABG: Koroner Arter Bypass Greft
CKB: Calisan Kalpte Bypass Cerrahisi
OPCAB: Pompasiz Koroner Bypass
Co0,: Karbondioksid
MVO, : Miyokard Oksijen Tiiketimi
IKH: iskemik Kalp Hastalig
DM: Diabetes Mellitus
NIDDM: Insiilin Bagimsiz Diabetes Mellitus
HT: Hipertansiyon
LDL: Diisiik Dansiteli Lipoprotein
HDL: Yiiksek Dansiteli Lipoprotein
TG: Trigliserid
HP: Helicobacter Pylori
CMYV: Sitomegaloviriis

t-PA:Doku Plazminojen Aktivatorii
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PDGF: Platelet Kaynakli Biiyiime Faktorii
EF: Ejeksiyon Fraksiyonu
KKB:Kalsiyum Kanal Blokerleri

KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig
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