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Dustk molekil agirlikh heparinin mikrovaskuler
anastomozlarda tromboz dnleyici etkisi

(Deneysel calisma)
Oguz Ozdemir(", Erhan Coskunol(!), Zeki Ozcan(?, Giilgin Bagdemir(3)

Mikrovaskiiler anastomoz sonrasi Dislik Molekul Agirhikli Heparin'in

ganlarda femoral arter anastomozu yapilip deneysel olarak arastirilmistir. Yirmisekiz siganin femoral arteri ke-
silerek mikrocerrahi teknikle ug¢ uca anastomoz yapilmistir. Siganlar iki gruba ayrilarak, 1. gruba anastomoz-
dan sonra 7 gtin stireyle 0.0004 mi/100 gr/giin (0,1axa U/gr/giin) diiz D.M.A.H. subkutan olarak uyguland. 2.
gruba ise herhangi bir antitrombotik

celendi. D.M.A.H uygulanan ve uygulanmayan biitiin siganlarda mikrovaskdiler anastomoz béigesinde trom-
bis olusmadigi ve arteriel akimin normal oldugu gézlendi. Endotel hasari meydana gelmemis ve teknige uy-
gun olarak yapilan mikro arteriyel anastomozilarda, her zaman D.M.A.H. kullanmaya gerek olmadig: sonucuna
varild.

Anahtar kelimeler: Tromboz, diisiik molekdl agirhkli heparin

Preventive effect of low molecular weight heparin on thrombosis formation in microvascular
anastomosis

Antithrombotic effect of the low molecular weight heparin
investigated with femoral arteries of the rats. Femoral arteries
to end with microsurgical technique. Rats were divided into two groups and 0,0004 ml/100 gr/daily (0.1 axa
U/gr/daily) L.M.W.H. was given to the first group for 7 days and in the second group nothing was given. at
the 15 th day all the anastomosis were examined clinically and pathologically, In the first group which had gi-
ven L.M.W.H. and in the second group, there was no thrombosis formation
result, we concluded that it is not necessary to give L.M.W.H. after microvascular anastomosis, when there is
no endotelial damage and which have repaired with a good microsurgical technique.
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Mikrovaskiler anastomozlar, mikroskop, mikro-
cerrahi teknik ve aletlerin gelisimine paralel olarak
bircok cerrahi klinikte yaygin olarak yapilmaktadir.
bunlarin basinda da el cerrahisi ve rekonstriktif cer-
rahi gelmektedir (3,6). Major ve minér amputasyonlar
sonras! yapilan replantasyon, revaskularizasyon ve
rekonstriktif olarak uygulanan serbest flap ve kemik
transferlerinde, mikrocerrahi teknikle yapilan mikro-
vaskiler arteryel ve vendéz anastomozlar énemli yer
tutmaktadir (6,10). Bu ameliyatlardan sonra karsilasi-
lan en énemli sorunlardan biri de anastomoz bélge-
sinde meydana gelen endotel hasarina bagli tromboz
olusmasidir. Bunu énlemek amactyla hastalara basta
heparin olmak Uzere, glinde 500 cc ylksek molekdil
agirhkli  soltsyonlar (Dekstran 40,70), giinde 200-
300 mg asetilsalisilik asit verilmesi &nerilmektedir
(2,10). Kanama ve pthtilasma zamanindaki degisik-
likler hastalar agisindan énemli riskler tasimaktadir
(9). Ayrica hematom, allerjik reaksiyonlar ve trombo-
sitopeni de 6nemli sorunlar olusturmaktadir. Son yil-
larda &zellikle yash hastalarda operasyon éncesi ve
sonras! tromboemboli riskini énlemek i¢cin D.M.A.H.
uygulanmaktadir (9,13). Biz bu ¢alismada D.M.A.H'In
mikrocerrahi uygulamlarda tromboz &nleyici etKisini
sicanlar Gzerinde arastirmay! amagladik.

Gerec ve yontem

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Ortopedi ve Trav-
matoloji Anabilim Dali deneysel labaratuarinda agir-
liklari 140-160 gr. arasinda degisen 28 si¢an segildi.
Siganlar 14'erli iki gruba ayrildi. Si¢anlarin timinin
ketalar anestezisi altinda, sol inguinal bélgeleri agila-
rak femoral arterleri ortaya kondu (3, 10). Anastomoz
sahasi olarak ligamentum inguinale ve superfisyal
sirkumfleks iliak arter arasi bélge segildi. Femoral ar-
terlerni ¢aplari 0,4-0,6 mm arasinda degismekteydi.
Femoral arterler diizgiin bir sekilde transvers olarak
kesilip, ameliyat mikroskobu ve mikrocerrahi aletler
kullantlarak u¢ uca anastomoz yapildi. Dikis materye-
li olarak reaksiyonel etkisi en az olan 10/0 monofia-
man naylon kullanild). Tum damarlara triangler for-
masyonda 6'sar adet sutir kondu (3,6). Birinci grup-
taki sicanlara 7 giin siireyle subkutan 0,0004 ml/100
gr/giin (1,1 axa U/gr/giin) diizunda D.M.A.H. uygu-
landi. Diger gruba hig bir antitrombotik ajan veriimedi.
Dozaj uygulamasi ve anastomoz bélgesinde tromboz
olusmasina etkili ve risksiz doz konusunda kaynak
bulunamadigindan, uygulama dozu ameliyat sonrasi
tromboembolizm risk faktdrlerine sahip hastalara uy-
gulanan emniyetli doz hesabi yapilarak si¢anlarin or-
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Sekil 1: D. M. A. H. uygulanan ratlardan birinde femoral arter
anastomoz bdlgesinden gegen kesit. Pasajin agik oldugu
ve uygulanan sitiirleri ok ile isaretli olarak gériilmektedir
(HE X 10)

-

Sekil 2: D. M. A. Huygulanmayan ratlardan birinde femoral arter
anastomoz bélgesinden gegen kesit. Pasajin agik oldugu
ve uygulanan s(tiirler ok isaretli olarak goriilmektedir
(HE. X4)

anastomoz bélgeleri 15. gun tekrar agilarak mikros-
kop altinda pasajin agikligr "Patency" testi yapilarak
arastirildi (3,10). Anastomoz bélgeleri 0,5 mm proksi-
mal ve distalden keksilerek %4 formalin icinde tesbit
edildi. Bloklama asamasinda diseksiyon mikroskobu
kullanildi ve parafin bloklardan hazirlanan 4 mikron
kalinlikta kesitler Hematoksilen eosin ve von Giesson
boyalari ile boyanarak i1sik mikroskobunda incelendi.

Sonug¢

D.M.A.H. uygulanan 1. gruptaki ratlarin hig¢ birin-
de klinik ve histolojik olarak tromboza rastalanmadi
(Sekil 1). D.M.A.H. uygulanmayan 2. gruptaki ratlarin
da hepsinde anastomoz bdlgesinde kliink olarak fe-
moral arterde akim oldugu gdzlendi.Patolojik kesitler-
de de damar i¢i tromboz tesekkdilu izlenmedi (Sekil
2). Ancak D.M.A.H. uygulanan ratlardan birinde cer-
rahi olarak olusturlmus bir intimal dekolman alani iz-
lendi. Bu lezyonun oldugu bdlgede de hig bir trombds
olusumu gorilmedi (Sekil 3).

Tartigma
Mikrocerrahi teknikle yapilan anastomozlarda her
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Sekil 3: D. M. A. H. uygutanan ratlardan birinde anastomoz

bélgesinde endotel dekolmani (ok ile isaretli) ve pasajin
aclk oldugu gézlenmektedir (HE. X10)

zaman anastomozda tikanma riski vardir. Degisik
amagli anastomozlardan sonra %10-20 arasinda ar-
teriyel veya vendéz tikanikliga bagh nekroz riski mev-
cuttur (6,10). Tark ve arkadaslari 261 vakalik serile-
rinde %18 oraninda, Chen ve arkadaslar 3735 vaka-
lik serilerinde ise %21.2 oraninda, Blongren ve arka-
daslari 21 vakalik serilerinde %21 oraninda damar ti-
kanikhigina bagli nekroz belirtmislerdir (1,13). Gerek
travma esnasindaki yaralanma, gerekse anastomoz
sirasinda meyadana gelen endotel hasari damar ti-
kanmasinin baglica sebebidir (5,12). Arteriyel ve ve-
néz sistemdeki tromboz olugumu, trombosit agresyo-
nuna ve koagtllasyon sistemini aktivasyununa bagli-
dir. Trombositlerin ve fibrinin bu konudaki etkileri fark-
lidir. Trombositler arteriyel trombozdan sorumlu iken
vendz trombozlar baslica fibrinden olugur (8,11). Ha-
sarl bélgeye trombosit agregasyonu ve bunun sonu-
cunda ortaya ¢ikan tromboz damarda tikanikliga se-
beb olmaktadir (5,12). Bunu dnlemek amaciyla kulla-
nilan basta heparin olmak Gzere antitrombotik ajan-
lar, ameliyat bdlgesinden ve/veya sistemik kontrol
edilen yine kanamalara, allerjik reaksiyonlara, subku-
tandz nekroza ve tromsitopeniye neden olarak, hasta
ve hekim agisindan énemli problemler olusturmakta-
dir (9). Yapilan ¢alismalar bu tiir yan etkilerin D.M.A
H. kullaniminda ortaya ¢ikmadigin géstermektedir (4,
5,9, 12). Sonuglar endotel hasarina bagl trombosit
agregasyonu ve tromboz olusumunu engellemede
D.M.A. H'in heparine gére daha etkili oludgu ve risk
tagimadigr yénindedir (4, 9). Galisma gruplari ara-
sinda cerrahi teknik farkhliklarini en aza indirmek
amactyla, anastomozlarin ayni cerrahi tarafindan ay-
nt anastomoz teknigi ve materyeli ile yapilmasi ne-
rilmektedir. BAylece ortaya ¢ikacak farkhligin D.M.A.
H. uygulamasina bagh oldugu 6ne siirilebilir (2). bi-
zim de replantasyon sonras| damarda tromboz riski-
nin azaltmasi ve heparine goére risk faktorlerinin en
azaindirmesi yoninden, D.M.A. H'in alternatif hicbiri-
sinide D.M.AH uygulamasina bagli komplikasyon gé-
rilmedi. Ameliyat bélgesinde hematom, allerjik reak-
siyon ve ratlarda mortalite gérilmemesi nedeniyle ve-
rilen dozun emniyetli bir doz oldugu anastomoz bél-
gelerinde hi¢ bir tikaniklik izlenmemis, histopatolojik
incelemelrde herhangi bir trombosit agresyonu gérdil-
memistir. Bu nedenle D.M.A.H'in tromboembolik olay-
larin proflaktik tedavisindeki yararlihgini karstlastiril-
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larin proflaktik tedavisindeki yararlihgini karsilastiril-
mali olarak degerlendirmek mimkiin olmamistir. Hig-
bir proflaktik ajan kulanilmayan ratlarda da herhangi
bir tromboembolik olayin olmayisi, uygulanan 6zenli
ve titiz cerrahi teknige ve anastomozda konulan su-
tirlerin minimal endotel hasari yapmasina baglan-
mistir. Bu ¢alismanin sonunda uygun kosullarda se-
lektif olarak yapilabilen, mikrocerrahi teknik kullanilan
mikrovaskuler anastomozlarda endotel hasarini mini-
male indirebilecegi ve tromboembolik olaylarin énle-
nebilecegi éne surllebilir. Ne yazik ki bu tir cerrahi
girisimlerin gogunlugu acil durumlarda segici olamadi-
gimiz kosullarda gerceklesmekte, dolayisiyla ginlik
pratikte deneysel calismalarda oldugu gibi cerrahi
teknikte mikemmellik yakalanmamaktadir. Bu ne-
denle bu ¢alismanin bir 6n ¢alisma olarak kabul edil-
mesi ve bazi cerrahi veya medikal komplikasyonlara
sahip kilinan bir seri sicanda tekrarlanmasi gerektigi-
ni digliniyoruz. Ancak bu kosullarda proflaktik ilagla-
rin etkinliklerini degerlendirmek mimkin olacaktir.
Nitekim D.M.AH. uygulanan siganlardan birinde en-
dotel dekolmani olmasina ragmen pasajin tamane
acik olusu, histolojik olarak hi¢bir trombo embolik bul-
gunun olmayist D.M.A H'in 6nemli derecedeki endo-
tel hasarin ragmen bir trombo embolik olay! énledigi-
ni disindurmektedir. Ancak bir tek érnege dayana-
rak genelleme yapmak olanaksizdir. Bu bulgu, yal-
nizca bir seri deney yapmak konusunda bizi yurek-
lendir mektedir.
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