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OzZET

Genel aneztesi altinda sol koroner arterin 6n inen dali
baglanan ve 60 dakika sonra acilarak tekrar kanlanmanin
saglandigl képek myokardindaki 1sik mikroskopik bulgu-
lar incelendi. Reperflzyon &ncesi, myokard zedelenme-
sini azaltmak amaciyla verilen supercksid dismutaz ve
indirgenmis glutatyonun kalp hemodinamigini olumiu
yonde etkilemesine karsin 1sik mikroskopik farklilik dogur-
madi@ goraldi. Bulgularin bu konuda ileriye dontk de-
tayll galismalar destekledigi izlendi.

Anahtar kelimeler: reperflizyon zedelenmesi, myo-
kard, deneysel.

Deney hayvanlarinda ana koroner arterlerin tikanma-
sini takiben olusturulan reperfliizyonun insandaki myo-
kard iskemisine benzerligi ve degisik parametreler altin-
da incelenebilmesi gegerli bir deneysel modeldir.'# Iske-
mikbdélgenin reperflizyonu sonucu elde edilen bulgular
burada tekrar kanlanma ile doku hasarinir. olugabilecegi-
ni gostermistir.25€ Reperflizyon zedelenmesi olarak bili-
nen bu durumun olugmasindaki baglica etkenler; tekrar
akimin engellenebilecedi mikrosirkulasyon bozukluklari
ve oksijen serbest radikallerinin (OSR) toksik etkisi s6z
konusudur. Bu ¢alismada OSR temizleyecisi olarak bili-
nen superoksid dismutaz (SOD) ve indirgenmis glutatyon
(GSH) tekrar kanlanma &ncesi verilerek etkileri gozlendi.

GEREC VE YONTEM

Deneyde ortalama agirliklan 16,5 kg olan melez cins
kopekler kullanildi. Pentothal anestezisi saglandiktan
sonra, %35 oksijen ve %65 azot karigimi ile ventilasyon
saglandi. Gerekli 6n hazirliklardan sonra sol koroner arte-
rin 6n inen dali birinci diagonalden hemen sonra baglan-
di, 60 dakikalik baglamadan sonra damar tekrar acilarak
gene ayni surede reperfuzyon saglandi ve deney lethal
dozda potasyum klorur verilerek sonlandinldi. Deneyde
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SUMMARY

Light microscopic findings of reperfused canine
myocard after a 60 minute occlusion of left anterior
descending branch of left coronary artery were eva-
luated. Though the infusion of superoxide dismutase
and reduced glutathiona was beneficial to cardiac
performance, there was not any light microscopic
difference. Our findings give support to further detai-
led investigation of this model.

Key words: reperfusion injury, myocard, experi-
mental.

reperflzyon éncesi superoksid dismutaz (SOD) 300,000
U/it ve indirgenmis glutatyon (GSH) 0,1 mmol/It infuzyonu
yapilan bir grup olusturuldu. Hemodinamik inceleme igin
her iki grupta yediser kopek saglandiysa da cesitli ne-
denlerle (gecikmis tespit vb.) parafin doku takibi ile 1sik
mikroskopu incelemesi Gger kopekte yapilabildi. Bagla-
manin hemen distalinden apekse dek ve apeksden aort
koklne dek kesitler alinarak parafin bloklama sonrasi He-
matoksilen-eosin, ayrica diaztaz dncesi ve sonrasi Perio-
dik asit Schiff reaksiyonu ile 1sik mikroskopik kesitler in-
celendi.

Gereg ve yontemin ayrintilan kalp hemodinamigine
ait verilerin detayl sekilde bulundugu yazidadir.®

BULGULAR

Reperflizyon déneminde 30 ve 60'inci dakikalarda
kalp debisi, ortalama arteriel basing, koroner perflizyon
basincinin SOD ve GSH verilmis grupta daha yiksek,
kalp hizi, “rate pressure product” ve “triple index"in daha
dustk oldugu gbzlenerek kardiak performansin diuzeldigi
goruldi.®

Deney sonunda tespit 6ncesi ve sonrasi makroskopik
olarak incelenen kalplerde belirgin bir bulgu saptanmadi.
Gerek Hematoksilen eozin gerekse PAS reaksiyonu ile
incelenen kesitlerde myokard iginde kapiller damarlarin
secilemedigi ve tim tabakada soluk PAS reaksiyonu bu-
lundugu gérulda (Resim 1).
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Resim 1: Myokard liflerinin soluk PAS reaksiyonu, (Diastazsiz
PAS, x100)

Subendokardial myokard liflerinde daha belirgin sis-
me ve soluk PAS pozitif sitoplazmanin periferde izlendigi
dikkati cekti (Resim 2). Bu gorundmler her iki grupta da
izlendi.

SOD ve GSH verilmemis olan gruptaki bir myokard
kesitinde belirgin sekilde kapiller i¢i I6kosit yigiimasi bu-
lunduysa da higbirinde myokard igi I6kosit infiltrasyonu
gorulmedi. Kontraksiyon bandi nekrozu veya hemorajik
bir gelisme izlenmedi.

TARTISMA

Hipoksinin ilk etki ettigi nokta hicresel oksijenli solu-
num sistemi yani mitokondrial oksidatif fosforilasyon-
dur.”® Boylece ortaya cikan ATP kaybi hicre igi bir gok
sisteme yaygin olarak etki eder. ATP/AMP oraninin dus-
mesi sonucu fosfofruktokinaz ve fosforilaz enzimlerindeki
aktivite artisiyla anaerob glikoliz yoluyla glikojenden ATP
saglanmaya calisilir. Boylece glikojen hizh fakat verimsiz
bir sekilde tlketilmis olur. Bu durum mikroskopik kesitler-
de soluk PAS reaksiyonu olarak yansiyan bir bulgu verir.
Béylesi bir zedelenmenin erken doénem bir bulgusu da
hiicre zarinda ATP'ye bagimh Na-K pompasinin yetersiz
kalmas! yani hicre ici Na birikmesi, buna bagl olarak su-

Resim 2: Subendokardial hiicrelerin daha bilyiik biyiitmede go-
riiniimi, (Diastazsiz PAS, x400).

yun katilmasiyla akut hiicre sismesi (veya édemi)nin
olusmasidir.!7# Inorganik fosfatlar,laktatlar ve purin nuk-
leositlerinin de htcre i¢in birikkmesi bu bulguyu daha da
artinr. Bu degisiklikler reversibl olup hipoksinin uzamasi
halinde irreversibl olarak tanimlanan degisiklikler ortaya
cikar. Bu noktada gene kritik seviyede bir ATP azalmasi-
na bagl olarak hiicre zan harabiyetinin anahtar rol oyna-
digina inaniimaktadir. Bu noktada oksijen serbest radi-
kallerinin énemli bir etkisi vardir #5720 By bilesikler bas-
lica superoksid, hidrojen peroksid ve hidroksil radikalleri
olup myokard iskemisinde az miktarda ac¢iga ¢ikmaktay-
sa da kan akiminin tekrar saglanmasinda, yani reperfuz-
yonda artmaktadir. Reperflzyon esnasinda artan bu
OSR'lerinin temel kaynaklar olarak mikrosirkulasyonun ti-
kanmasi, bu bélgeye lokositlerin sizmasi dusundlmekte-
dir.35

Toksik OSR'lerinin organizmada enzimatik yolla orta-
dan kaldinlabilmesi superoksidi hidrojen perokside cevi-
ren SOD, hidrojen peroksidi par¢alayan katalaz ve GSH
kullanarak hidroksil radikalini veya hidrojen peroksidi su
molekuline dénustiren glutatyon peroksidaz enzimleriy-
le olabilmektedir.*® Deneyimizde reperflizyonun hemen
éncesinde verilen SOD ve GSH infuzyonunun kardiak
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performansi duzeltebilecedi goruldii.® Isik mikroskobu
seviyesinde hticre sismesi ve glikojen azalmasina bagl
bulgular izlendi. Buna karsin toksik OSR'lerinin énemli bir
kaynagini olusturdugu dasunulen lékosit infiltrasyonu go-
rllemedi. Bir myokard kesitinde mikrosirkllasyonu tika-
yabilecek tarzda, “no-reflow” fenomeni olarak bilinen 5
sonuca yol agabilecek I6kosit yigilmasi gézlendi.

Deneyimizde reperfluzyon sdresinin kisaligi ile agikla-
nabilecek sekilde kontraksiyon bandi nekrozu ve kanama
gortlmedi.?5° Hemodinamik korelaysonlara olanak sag-
layabilecek EM gibi yontemlerin kullamimasinin yararl
olacag ve reperflzyon zedelenmesi patogenezine katki-
da bulunacagi kanisindayiz.?3.!
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