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Sican torasik aortlari vaskiler reaktivite cevaplar 1 bozulmadan so gukta
saklanabilir

Rat thoracic aorta can be cold-preserved without any change in vascular
reactivity
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Ozet

Vaskiler dokularin uzun sire canhhdinin bozulmadan saklanabilmesi, hem organ transplantasyonunun hem de far-
makolojik arastirmalarin verimliligi acisindan 6nemlidir. Boylece ilaglarin uzun sureli etkilerini degerlendirebilmek,
ornek sayisini artirmak ve insan damarlarinda ¢alisma olanagini artirmak mumkin olabilmektedir. Bu nedenle c¢alis-
mamizda si¢an aortlarinda, endotel ve vaskiler diz kas fonksiyonlarinin +4 C de, Krebs-bikarbonat ¢oze ltisinde
saklamak sureti ile korunup korunamayacagini arastirmayi hedefledik.

Bu amagla sigan torasik aortik halkalar izolasyondan hemen sonra ya da +4C’'de, Krebs-bikarbonat soliisy onunda 1
veya 15 saat bekletildikten sonra vaskiler reaktivite cevaplari degerlendirildi. Endotele bagiml gevseme cevaplari
10° M fenilefrin ile énkastirma sonrasinda asetilkolin (10’9-10'5 M), diz kasa bagimh gevseme cevaplari ise
tromboksan agonisti U46619 (3.10'8 M) ile prekontraksiyon sonrasinda nitrogliserin (10'9-10'4 M) verilerek alindi.

Taze izole edilmig, +4C’de 1 ya da 15 saat saklanmi g damarlarin fenilefrin ve U46619'a karsi verdikleri maksimum
kasilma cevaplari, endotele veya diiz kasa bagimli maksimum gevseme cevaplari ve duyarhliklari arasinda herhangi
bir fark gorilimedi.

Bu sonuglar, kullanilan damar tiiriine goére uygun soliisyon ve uygun sire segcilerek damarlarin vaskiler fonksiyonla-
rinin bozulmadan saklanabilecegi ideal sartlarin saglanabildigini ve si¢can aortunun endotele ve duz kasa bagimli
kasilma ve gevseme cevaplarinin korunabilecegi ideal sartlarin 15 saate kadar +4 T’de Krebs-bikarbonat so lisyo-
nunda saklamak sureti ile elde edilebildigini ortaya koymaktadir.

Anahtar sozcukler: Soguk, saklama, Krebs-bikarbonat, sican aortu, endotele bagl gevseme, diiz kasa bagl gev-
seme, duz kas kasilmasi, vaskiiler reaktivite

Summary

It is important to preserve vascular functions of isolated blood vessel for productivity of both organ transplantation
and pharmacological and physiological research. Thus it is possible to investigate long-term effect of drugs, increase
sample number taken from the same animal and study on human blood vessel. The aim of this study was, therefore,
to determine whether vascular smooth muscle and endothelial cell function could be preserved in thoracic aorta after
storage in Krebs-bicarbonate solution at 4C.

Vascular reactivity has been evaluated in rat thoracic aortic rings; either fresh isolated or preserved in Krebs-
bicarbonate solution at 4° C for 1 or 15 hour. Endot helium-dependent relaxation responses were evaluated by
acetylcholine (10'9-10’5 M), after precontraction with phenylephrine (10’6 M) and endothelium-independent
relaxations were obtained by nitroglycerine (10’9-10'4 M) following U46619-induced precontraction. There were no
statistically significant differences in contractile and relaxant responses between all groups.
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These results demonstrated that it is possible to provide ideal condition to preserve vascular reactivity of isolated
blood vessel by using appropriate storage solution and period depend on vessel type and suggested that the ideal
conditions can be achieved by storing rat thoracic aortic rings in Krebs-bicarbonate solution at 4C for up to 15 hour
to preserve contractile and relaxant responses of both endothelium and vascular smooth muscle.
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rat aorta, endothelial

dependent relaxation, endothelial

independent relaxation, smooth muscle contraction,vascular reactivity

Girig

Damarlarin fizyolojik ve farmakolojik cevaplarinin ince-
lenmesine olanak veren izole organ banyosu deneyle-
rinde, hicre fonksiyonlarinin bozulmadan kullaniimasi
geregi bu arastirmalarin kisitlayici tarafini olusturmakta-
dir. Vaskuiler endotelyumun izolasyon ve saklama sira-
sinda hasar gorebilecegini bildiren pek c¢ok calisma
nedeniyle (1, 2) damarlar izolasyondan hemen sonra
organ banyolarina asilmaktadir. Damarlarin taze kulla-
nilmasi geredi ayni hayvandan alinacak damar
segmentlerinde sirdirilecek arastirmalarin = sayisini
kisitlamakta ve kardiyovaskiler hastaliklarin damar
duvarlarindaki etkilerinin incelendigi deneysel hayvan
modellerinde her farkli damar tipi i¢in farkli bir hayvanin
kullaniimasina neden olmaktadir. insan damarlarinin
kullanildigi durumlarda bu damarlara ulasmak ¢ok daha
zor olacag! icin bu konu farmakolojik arastirmalar icin
o6nemli bir problem olusturmaktadir.

Damar dokularinin saklanmasi sadece deneysel aras-
tirmalarin yapilisini kolaylastirmak acisindan degil ayni
zamanda organ transplantasyonunun basarisi agisindan
da 6nemli bir rol oynamaktadir. Vaskiler endotelyum
damarin fizyolojik fonksiyonlari igin gerekli olan pek ¢ok
vazoaktif maddenin yapimindan sorumlu dinamik bir
yapidir (3). Bu yapinin butinldginin korunmasi hem
organin bitunlugld, hem de vaskiler allograftin trans-
plantasyonu agisindan son derece 6nemlidir. Vaskuler
dokularin yeterince iyi korunamadigi durumlarda nitrik
oksit Uretiminde azalma, vazospazm ve artmis
trombojeniteye bagli transplante edilen dokunun fonksi-
yonlarinda azalma goértilebilmektedir (4, 5). Bunlarin yani
sira ilaglarin uzun sireli etkilerini degerlendirebilmek icin
de vaskiiler dokularin uzun sire canliliginin bozulmadan
saklanabilmesi 6nemlidir.

Tum bu nedenlerle damarlari giivenilir ve pratik bir yolla
saklamak amaciyla arastirmacilar buzdolabinda saklama
(1, 2, 6) veya cok daha dustk sicakliklarda dondurarak
saklama yontemini kullanmiglardir (7). Ancak bu c¢alis-
malarda endotele ve duz kasa bagh cevaplarin bozul-
madan kalabildigi kosullar net olarak ortaya ¢cikmamigtir.

Vaskiiler dokularin fonksiyonlarinin korunmasi temel
olarak secilen saklama soliisyonuna ve siresine baghdir
(8). Bu calismada belli bir sire saklama sonrasinda
sigan aortlarinda endotelyal ve diiz kasa bagimh kasiima
ve gevseme cevaplarinin bozulmadan korunabilecegi bir
ortamin saglanip saglanamayacaginin test edilmesi
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amaclanmistir. Bir ka¢ gin boyunca sogukta saklanan
izole damar preparatlarinda kasilma cevaplari ile birlikte
endotele bagimli gevseme cevaplarinin bozuldugu bildi-
rilmistir (1,6). Gece boyunca sogukta saklanan dokular-
da ise kullanilan saklama solisyonuna bagli degismek
Uzere daha iyi sonuclar elde edilmistir. Bu nedenle bu
calismada damar fonksiyonlarinin korunmasini saglaya-
cak optimum saklama periyodunu yakalamak amaciyla
dokular 15 saat +4C’ de saklanmi glar ve saklama so-
lusyonu olarak da ekstraseliler tipte bir iyon icerigine
sahip olan Krebs-bikarbonat soliisyonunu kullaniimistir.

Gereg ve Yontem

Sicanlarin torasik aortalari izole edilmis ve hemen
Krebs-bikarbonat c¢ozeltisi icine alinmistir.  Krebs-
bikarbonat c¢ozeltisi, iceriginde; NaCl 118 mM, KCI 4.7
mM, MgS04-7H20 1.21 mM, CaCl2 1.92 mM, KH2PO4
1.18 mM, NaHCO3 25 mM, dekstroz 5.5 mM ve pH:7.4
olacak sekilde hazirlanmistir.

Dokular kendilerini ¢evreleyen bad dokusu ve yagdan
dikkatlice temizlenmis ve yaklasik 3-4 mm uzunlugunda
halka seklinde dort adet damar segmenti alinmistir.
Torasik aortdan alinan damar segmentleri hemen (0
saat; kontrol) ya da 1 saat veya 15 saat sireyle + 4 C
Krebs-bikarbonat ¢ozeltisinde bekletildikden sonra izole
organ banyolarina asilmiglardir. Organ banyolari %95
O, ve %5 CO; ile gazlandirnlan ve sicakhdr 37C de
sabit tutulan Krebs-bikarbonat sollisyonu ile doldurul-
mustur. Elde edilen izometrik kasilma ve gevseme ce-
vaplart bir poligraf araciliiyla kaydedilmistir (Danish
Myo Technology A/S).

Damar segmentleri, 15 dakikalilk dengelenme stresin-
den sonra, literatiirde verilen ve 6n deneylerle de dogru-
lanan 2 g dinlenme gerilimine asamali olarak getirilmig-
lerdir. Damarlar, bu kosullarda stabilizasyon icin 90
dakika sureyle bekletiimislerdir. Bu sirada her 15 daki-
kada bir Krebs-bikarbonat ¢ozeltisi ile yikanmalar sag-
lanmistir. Sadece endotele bagl gevseme faktérinin
etkilerini arastirmak amaciyla; endojen prostanoid
sentezini inhibe etmek Uzere siklooksijenaz sentez
inhibitérli indometazin, banyo final konsantrasyonu 10°
M olacak sekilde Krebs-bikarbonat ¢ozeltisi igerisine
ilave edilmigtir.

Duz kas kasilma cevabini olusturmak Uzere fenilefrin

hidroklorir  kiimiilatif konsantrasyonlarinda  (3x10*°-
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10™") verilmis ve submaksimal kasilma cevabi 10° M
fenilefrine karsi alinmistir. Daha sonra bu konsantras-
yonda (10'6 M) tek doz olarak verilen fenilefrin ile 6n
kasilmayi takiben endotele bagimli gevseme cevaplarini
olusturmak tizere kiimiilatif asetilkolin (Ach; 10°-10™ M)
uygulanmistir. Duz kasa bagimli cevaplar ise
tromboksan agonisti U46619 (3.10’8 M tek doz) ile 6n
kasilmay! takiben nitrogliserin (NTG;10°-10° M) verile-
rek olusturulmustur.

Konsantrasyon-cevap egrileri arasinda dokular 45 daki-
ka sureyle dinlenmeye birakilmis ve bu sire iginde ban-
yonun her 15 dakikada bir yilkanmasi saglanmistir.

Materyal: U46619 Calbiochem’den (San Diego, CA)
fenilefrin, indometazin, asetilkolin ve nitrogliserin
Sigma’dan (St. Louis, MO) alinmistir. Fenilefrin ve nit-
rogliserin stok sollisyonlari distile suda, indometazin stok
soliisyonu ise etanolde ¢ozilerek hazirlanmistir.

istatistiksel Analizler:Tiim veriler ortalama * ortalamanin
standart hatasi (O + O.S.H) seklinde verilmigtir. Her bir
deneyde n deg@eri damarlarin alindidi tavsan sayisini
gOstermektedir. Gevseme cevaplari 6n kasiimay olustu-
ran ajana karsi alinan maksimum kasiima cevabinin
ylzdesi olarak ifade edilmistir. Asetilkoline kargi %
45'den daha az maksimum gevseme cevabi veren da-
mar segmentleri istatistiksel degerlendirmeye alinma-
mistir.

Vaskiiler reaktivite analizlerinde maksimum gevsemenin
veya kasilmanin vyarisini olusturan konsantrasyonun
negatif logaritmasi (-logEC50 veya pD;) degerinin he-
saplanmasi iteratif nonlineer regresyonla yapilmistir.
Bunun i¢in Prism 3.0 (GraphPad Software, A.B.D.) bilgi-
sayar yazihmi kullanilmistir. istatistiksel analizlerde
gruplan karsilastirmak icin Prism 3.0 bilgisayar yazili-
minin varyans analiz (one-way ANOVA) modili kulla-
nilmistir. P degeri 0.05'ten kicik bulundugu zaman fark
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Bulgular
Kasilma cevaplari

Taze izole edilmis damarlarda milinewton (mN) cinsin-
den saptanan maksimum kasilma cevabinin %80'ini olus-
turan konsantrasyon 10°® M olarak saptanmis ve endotele
bagimli gevsemeleri incelemek amaci ile dokularin 6n
gerilimi 10°® M fenilefrin verilerek saglanmistir. izolasyon-
dan hemen sonra asilan sican torasik aort preparatlari 10°
® M fenilefrine kars! guglu kasilma cevabi olusturmus ve
bu cevaplar 1 saat veya 15 saat +4C de bekletilen da-
marlara gdre herhangi bir farklilik géstermemistir (Sekil
1a). Benzer sekilde 3.10% M U46619'a karsi gelisen ka-
silma cevabi sogukta bekletilen damarlarda degismemis-
tir (Sekillb).
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Sekil 1. Taze izole edilmis, 1 saat ya da 15 saat + 4 T de Krebs-bikarbonat s olisyonunda saklanmis si¢an torasik aortlarinda
kasilma cevaplarinin mN (milinewton) degerleri tizerinden karsilastiriimasi. a) Fenilefrin 10° M, b) U46619 3.10® M'a kar-
sl verilen maksimum kasilma cevaplarini gésteren grafikler.

Gevseme cevaplari

Sigan torasik aort preparatlarinda 10° M fenilefrinle 6n
kasilmayi takiben verilen asetilkolin (ACh), konsantras-
yona bagimh olarak gevseme cevaplari olugturmustur.
Taze izole edilmis veya 1 saat ya da 15 saat sogukta
bekletilimis torasik aort preparatlarinda asetilkolinin ne-
den oldugu maksimal gevseme
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cevabinda (Sekil 3a) veya duyarlilikta (Sekil 3b) istatis-
tiksel olarak anlamli herhangi bir azalma bulunmamigtir.
Ach’nin neden oldugu endotele bagimli gevseme cevap-
lari sogukta bekletme isleminden etkilenmemis ve
vaskiler endotelyal hasar olmadigi ortaya konmustur.
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Sekil 2. Taze izole edilmis, 1 saat ya da 15 saat + 4 € de Krebs-bikarbonat s oliisyonunda saklanmis si¢an torasik aortalarinda
endotele bagh gevseme cevaplarinin karsilastiriimasi. ACh a karsi verilen a) Maksimum gevseme cevabi b) Duyarlilik

degerlerini gésteren grafikler.

Diz kasa bagli gevseme cevabi olugturan nitrogliserin
taze izole edilmis torasik aort segmentlerinde %88’lik bir
maksimum gevseme cevabi olusturmustur. Kisa ya da
uzun slre sogukta Krebs-bikarbonat c¢o6zeltisi icinde
bekletme islemi bu cevabi etkilememistir. Diz kasa

bagimli gevseme cevabina duyarllik ne 1 saat ne de 15
saat sogukta saklanmasindan etkilenmemistir.
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Sekil 3. Taze izole edilmis, 1 saat ya da 15 saat + 4 C de Krebs-bikarbonat s oliisyonunda saklanmis si¢an torasik aortlarinda
endotelden bagdimsiz gevseme cevaplarinin karsilastiriimasi NTG'ye kargs! verilen a) Maksimum gevseme cevabi b) Du-

yarhhk degerlerini gbsteren grafikler.

Tartigsma

Vaskiler dokularin uzun sire canhlidinin bozulmadan
saklanabilmesi deneysel calismalarin verimliligi agisin-
dan 6énem kazanmaktadir. Dokularin fonksiyonel olarak
saklanabilmesi bu dokularin izole organ banyosu calis-
malarinda egitim verilmesi sirasinda kullaniimasi veya
ayni hayvana ait farkli damarlarin ya da uzun sureli
inkiibasyonlarin etkilerinin arastirlmasina imkan sagla-
masi nedeni ile hayvanlardan alinan dokularin daha
verimli kullanilabilmesine olanak taniyacaktir. Ayrica
transplante edilen organlar genellikle hemen yakinlarin-
daki damar yataklari ile birlikte transplante edildikleri igin
transplantasyonunun basarisi acgisindan damarlarin
fonksiyonlarinin bozulmadan saklanabilmesi
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o6nemlidir. Literatirde bu amaca yonelik olarak damar
dokularinin kdltarinin yapilmasi, dondurularak ya da
sogukta (+4C ) saklanmasi yontemleri denenmi stir.
Kdltire edilen damarlarda kasilma cevaplarinin farklilag-
tig1 ve diz kaslarin kasilmadan ¢ogalan diiz kas tipine
dondstiguni gosteren pek c¢ok calisma mevcuttur (9,
10). Diger bir yontem ise damarlarin sivi azotta donduru-
larak saklanmasidir. Ancak bu yontemde endotele ve
diiz kasa bagli gevseme cevaplari ile diiz kas kasilmala-
rinin bozuldugu bildirilmigtir (11-19). Son zamanlarda
dondurulma iglemi sirasinda dokularin saklama solis-
yonlarina dimetil sulfoksit (DMSO) ve siikroz gibi koru-
yucu ajanlar ilave edilmesi veya asamali olarak dondu-
rulmasi ve ¢ozundurlilmesi gibi manipulasyonlarla fonk-
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siyonel kaybin en aza indiriimesine yonelik arastirmalar
yapiimistir (12-14). Ancak bu calismalardan hic¢ birinde
vaskiler dokularin kasilma cevaplari ile birlikte EDRF
(endotel kaynakli gevsetici factor ) ve diiz kas kaynakli
gevseme cevaplarinin bozulmadan kalmasini saglayan
bir sonug elde edilememistir.

Sogukta saklama yontemini kullanan ¢alismalarda cesitli
saklama solisyonlari, sire ve sicakliklarda vaskuiler
fonksiyonlar test edilmigtir (1, 2, 6, 20-35). Ancak bu
calismalarda endotele ve diz kasa bagl cevaplarin
bozulmadan kalabildigi kosullar net olarak ortaya cik-
mamistir. Gunler boyunca (uzun siire) sogukta saklanan
izole damar preparatlarinda kasilma cevaplari ile birlikte
endotele bagimli gevseme cevaplarinin bozuldugu bildi-
rilmistir (1, 6). Daha kisa sureli, gece boyunca sogukta
saklanan dokularda ise kullanilan saklama soliisyonuna
bagh degismek lizere daha iyi sonuglar elde edilmigtir.
Ornegin University of Wisconsin (UW) ¢ozeltisi ile kopek
koroner mikrovaskiler damarlarinda endotele veya diz
kasa bagh gevseme cevaplarinda korunma saglanabil-
mistir (36).

Hepes-Krebs cozeltisinde 24-48 saat saklanan sican
aortlarinda Ach’e duyarlihdin degismedigi ancak Ach ve
kasici ajanlara karsi verilen maksimal cevabin azaldigi
bildirilmistir (34). Bu bulguya paralel olarak biz de ¢alig-
mamizda 15 saat +4C de Krebs-bikarbonat ¢6zeltisind e
saklama sonrasinda Ach‘ye bagh duyarligin degismedi-
gini gosterdik. Calismamiz ayrica Ach‘e karsl verilen
maksimum gevseme cevabinin da 15 saat sogukta sak-
lama igleminden etkilenmedigini gdstermektedir. Bizim
calismamizdan farkl olarak yukarida bahsedilen calis-
mada ACh’ e karsi maksimal gevseme cevabindaki
azalmanin, kullanilan saklama soliisyonlarin igeriklerinin
farkliigindan degil saklama siresinden kaynaklanmasi
muhtemeldir. Cunkd s6z konusu calismada kullanilan
¢ozeltinin bizim ¢alismamizda kullanilandan farki; tam-
ponlayici olarak bikarbonat yerine hepes kullaniimis
olmasidir ve bu saklama siresi kadar dnemli bir etken
olarak goérinmemektedir. Nitekim 15 saatlik saklama
suresinin agsildigi diger calismalarda intraselller iyon
icerigini taklit eden Belzer (UW) ve eurocollins sollisyon-
lari gibi ¢ok daha farkli saklama cozeltileri denenmis
olmasina karsin 24 saat saklama sonrasinda si¢an
aortalarinda endotele bagh gevseme cevaplarinin azal-
digi bildirilmistir (34). Saklama siresinin énemini vurgu-
layan diger bir calisma da bdbrek arterlerinde 2 saat gibi
daha kisa sureli saklama suresi sonrasinda gevseme
cevaplarinin etkilenmedigi bildirmistir (25). Bu verilerin
Isiginda +4C’de Krebs sollisyonunda saklanan sican
aortlarinda endotele bagll cevaplarin 15 saate kadar
bozulmadan korunabildigi sonucuna variimaktadir.

Etkinlikleri kargilastinlan sogukta saklama sollsyonlari
arasinda en sik kullanilan soliisyonlar extraseliler elekt-
rolit icerigini taklit eden krebs ve ringer cozeltileri ile
intraselller elektrolit icerigini 6érnek alan Euro Collins
(37) ve University of wisconsan (UW) ¢ozeltileridir. Pank-
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reas bobrek ve karaciger transplantasyonlarinda basarili
sonuglar alinmasini saglayan Belzer' in buldugu UW
¢cozeltisi (38) antioksidan olarak adenosine, glutatyon
icermekte ve ozmolaliteyi saglamak amaciyla rafinoz,
allopurinol ve laktobionat ve pentastarch icermektedir.
Ancak UW c¢ozeltisinin kalp nakillerinde diger ¢ozeltilere
gore daha fazla basari saglamadigi kabul edilmektedir

(37). Bunlarin disinda “celsior” sollisyonu gibi
ekstraselller elektrolit icerigine sahip soliisyonlara
sukroz, mannitol gibi membranlardan ge¢meyen bir

elektrolit ile hiperozmotik hale getirildigi zaman da hiicre
sismesi 6nlenebilmistir.

Endotelyumun fonksiyonlarinin bozuldudu ve dolayisiyla
nitrik oksit (NO) Uretiminin azaldigi durumlarda nitrik
oksitin sagladigi bazal gevsemenin azalmasina bagh
olarak kasilma cevaplarinin arttigi bilinmektedir (39-41).
Calismamizda endotelyumun fonksiyonel oldugunun
diger bir gostergesi de kasilma cevaplarinda herhangi bir
artisin gortlmemesidir.

Calismamizda sogukta saklama islemi ne nitrogliserin
(NTG) e kargi verilen duyarliikda ne de maksimum
gevseme cevabinda herhangi bir degisiklige neden ol-
mamistir. Bu bulgumuz sigan aortalarinda sogukta sak-
lama sonrasi endotelden bagimsiz gevseme cevaplari-
nin degismedigini gosteren diger calismalarla uyum
icindedir (25, 34). Bu ¢alismada 15 saat sogukta beklet-
me isleminin sigan torasik aortunda NO duyarlihdini ve
kasilma cevaplarini etkilememesi diiz kasin karakteristik
6zelliklerinin degismedigi fikrini vermektedir.

Vaskiiler dokularin fonksiyonlarinin korunmasi temel
olarak, secilen saklama solisyonuna ve siresine bagli-
dir (8). NO dondrlerine ve reseptdre bagli ya da bagim-
siz vazokonstriktorlere kargl cevaplarin korunmasini
saglayan uygun saklama soliisyonlari kullanan diger
calismalar bizim ¢calismamizda kullanilan sican aortun-
dan farkh tirler velveya farkl arterler kullanilarak ger-
ceklestiriimistir (31). Bizim calismamizda sican torasik
aortunda da kisa siire +4C de saklama i slemi sonrasin-
da vaskiler cevaplarin korundugu bulgusu damarlarin
fonksiyonel olarak sodukta saklanmasi icin uygun bir
saklama soliisyonu segildigini gostermektedir. Saklama
soliisyonlarindaki en 6nemli fark solUsyonlardaki iyon
konsantrasyonlarinin Krebs soliisyonlari gibi
ekstraselller veya Euro Collins ya da UW soliisyonlari
gibi intraseliler iyon icerigini taklit etmesidir (37).

Bizim yaptigimiz caligmada saklama sollisyonu olarak
ekstraselller iyon konsantrasyonunu taklit eden Krebs-
bikarbonat ¢ozeltisi kullaniimistir. Anaerobic-hipotermik
saklama sirasinda Na+-K+-ATPaz aktivitesinin baski-
lanmasi sonucu Na+ ve Cl- iyonlari hiicre igine girerek
hlcre sismesine neden olmaktadir. Her ne kadar daha
onceleri duguk sodyum / yiiksek potasyum icerikli solus-
yonlarin bu durumu engelleyebilecegi ve bu nedenle
intraselller sivi igerigini 6rnek alan ¢ozeltilerin daha iyi
bir performans sagladigina inanilmamigssa da (42) son
yapilan calismalar her iki sollisyon tipinin de organ
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transplantasyonlarinda esit derecede etkin oldugunu ve
hatta ekstraseluler tipdeki soliisyonlarin kalp nakillerinde
daha basarili oldugunu goéstermistir (43). 4 saat gibi
daha kisa sireli sogukta saklama isleminin uygulandigi
calismalarda Krebs soliisyonunun diger sollisyonlara
gbre endotele bagll gevseme cevaplarinda gorilen a-
zalma ve kasilma cevaplarindaki artig Uzerinde daha
basarili oldugu bildirilmigtir (22). Ekstraseliler tip solus-
yonlarin bu basarisinda potasyumun neden oldugu
vazospazma bagh vaskiler direng artisini engellemeleri
de (21, 44) rol alabilir.

Bizim calismamizda +4C de 1 saat veya 15 saat sakla-
nan sican aortlarinin hem endotele hem diiz kasa bagh
vaskiler reaktivite cevaplarinin korundugu bulgusu,
sican aortlarinin kisa sureli fonksiyonel olarak saklana-
bilmesi i¢in ekstraseliler sivi icerigini taklit eden Krebs-
bikarbonat soliisyonun kullaniimasinin uygun oldugunu
gOstermektedir.

Secilen saklama solisyonunun yani sira saklama suresi
de vaskiler fonksiyonlarin korunmasi (zerinde son
derece dnemli bir rol oynamaktadir (45). Bizim ¢alisma-
mizda Krebs solisyonunda 1 saat gibi ¢ok kisa sireli
saklama siresi sonunda hem kasilma hem gevseme

Kaynaklar

cevaplarinda bozulma gorilmemistir. Benzer sekilde
koroner arterlerin 1 saat sire ile UW solisyonunda sak-
lanmasi ile de ayni korunmanin saglandidi bildirilmistir
(46). Oysa 24 saat sure ile + 4° C de Krebs c¢ozeltisi
kullanilarak saklanan sican aortunda yapilan ¢alismalar-
da norepinefrin ve potasyum klortre (KCI) bagh kasiima
cevaplarinda azalma goérildagu bildirilmigtir (34).

Bununla birlikte tavsan aortasi (1, 2) sican mesenterik
arterleri (26) gibi farkh hayvan veya damarlarda 24 saat
sure ile sogukta saklama igleminin norepinefrin veya
KCl'ye (47) karg! verilen kasilma cevaplarini etkilemedi-
gini rapor eden calismalar mevcuttur. Bu calismalar
damarlarin sogukta saklanma kosullarinin damarin kay-
naklandigi hayvana ve damar tipine gore degiskenlik
gOsterdigini ortaya koymaktadir.

Sonug olarak calismamiz; kullanilan damar tiriine gére
uygun solisyon ve uygun sure kullanilarak damarlarin
fonksiyonlarinin bozulmadan saklanabilecegi ideal sart-
larin saglanabildigini gostermektedir. Sican aortlarinin 1
saat gibi kisa veya 15 saat gibi orta vadeli bir siire so-
nunda Krebs—bikarbonat soliisyonu kullanilarak endotele
baglh ve endotelden bagimsiz kasilma ve gevseme ce-
vaplarinin bozulmadan saklanabilecegini ortaya koymak-
tadir.
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