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Bu g¢aligma ¢

Kopeklerde deneysel akcifer transplantasyonu,
TAG - 275 proje ismi altinda  TUBITAK
tarafindan desteklenmigtir .
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Yirminci yizyilda cerrahide biigik agamalar organ-
larin rezeksiyonu yaninda, organ aktarilmas:i problemini
gincellegtirmigtir, Glnimizde bobrek transplantasyonu
hemen hemen rutinlesmig, kalb transplantasyonunda
kliniklerde biiyiik bagarilar elde edilmigtir.Istatistik-
lerde deZigik sebeplere bagli terminal akciZer yetersiz-
1igi Ylimleri hizla artmaktadir, Amerike Birlegik Devlet-
lerinde sadece kronik obstriikktif amfizem vakalarinin
sayisi terminal bdbrek yetersizliklerinin sayisina yakin-
dir. Kliniklerde gok, kanama, yanik,travma gibi nedenler-
le tedavi goren hastalarin yaklagik olarak yarisi solu-
num yetersizligiyle dlmektedir. .

Terminal solunum yetersizliZinde tek tedavi gare-
si olan akeciZer transplantasyonunda bugiine kadar bagarili
neticeler pek azdir; Deneysel alandaki bagarisizlik neden-
lerinden birisi olarakta bilateral akeiger transplantas-~
yonundaki bilateral torakotominin olugturdugu ameliyat
gokunun , agir bir ameliyat geg¢iren hayvan tarafindan |
tolere edilemedigi diginilmigtir. Biz bagarisizlak ne~
denlerinden birisi olan bu faktdri ortadan kaldirabilmek
igin aym1 tarafta akcifer transplantasyonu, kargi taraf-
ta pnomonektomi yi bir torakotomi kesisi ile gergekleg-
tirebilmeyi ongdrdiik, Bu amag¢la da bu tekniZi 1976-

1977 yillarinda A,U,.Taip Fakilltesi Hayvan temin ve
yetigtirme labratuvarinda 15 kbpekte geligtirmeye
galigtik .
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Bu ¢aligmamizla , deneysel akcifer transplantas-
yonunda transmediastinal kontrlateral pndmonektomi ve
sransmediastinal kontrlateral girigimin Uzerinde durulma~-

s1 gereken bir ameliyat yontemi oldugu kanisindayiz.
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CALIGIMANIN AMACI

Bu galigmada, Deneysel akeciger Transplantasyonun-
da uygulanabilecek yeni bir ameliyat teknizi geligtirilmige
tir, Deneysel akciger transplantasyonlarinda ginimiizde bir
tek akeiferin transplantasyonu yaninda diger akciZerin
saZlam barakilmasi artik terkedilmesi gereken bir yontem-
dir, Ciinkii, hayvana takilan akciger degigik nedenlerle
fonksiyon yapmasa dahi saglam akeciZer hayvanin normal
solunun fonksiyoniariyla yagamasina yetmektedir.

Bu ihtimali ortadan kaldirmak igin deney hayvanin-
da sadece transplante edilmig akcggeri birakarak diger
akeciZerin fonksiyonunun devreden ¢ikartilmasi gerekmekte-
dir, Bu gaye ig¢in kullanilan yontemler gunlardir :

1l - Saglam akciZerin A.Pulmonalisinin bazlanmasi (Fizyo=-
lojik pndmonektomi )

2 - Saglam akeiferin rezeksiyonu ( Kontrlateral pndmonek-
tomi ) .

3 -~ Bilateral akecifer transplantasyonu .

Bu yontemler iginde 1 ve 3. no.lu ydntemlerle
hayvanlar halen yagatilabilmektedir. Ancak 2, no.lu ybn-
temlé, yani bir akciferin transplantasyonu ile birlikte
kontrlateral pndmonektomi ayni seansta yapildigi takdirde
hayvanlarin higbirisi 2-3 glinden fazla yagamamaktadir,

Tek tarafli akeciger fransplantasyonu ve ayni
seansta kontrlateral pnomonektomi ile hayvanlarin yaga-
tilamamasinda ; ¢ok aZir bir ameliyat geg¢iren hayvanda
bilateral torakotominin olugturdufu ameliyat sokunun bir
faktor oldugu dugiinlilebilir, Ameliyat gokunun azaltilmasi

igin bu ameliyatin tek bir torakotomi kesisi ile yapilma-
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sinin pratik yonden uygulanip uygulanamiyacajini digiindiik.
Bir torakotomi kesisi ile diZer akeciferin (Kontrlateral
nkeijerin ) rezeksiyonunun yapilabilirli#i lgosterildigi
takdirde tek bir torakotomi kesisi ile hem bir akeiger
transplante eoilebilir hem de diger akeijler rezeke edile
bilir, )

15 kdpeZi kapsayan bu ¢alismamizda sag torakotomi
ile sol akecigerin kolaylikla rezeke edilebilecigeni gbds-
termig bulunuyoruz. 8 kdpekte bu ameliyat bagari ile
sonuglanmig ve gerekli ameliyat tekniZi ayrintilariyla
takdim edilmigtir, Ancal: sol torakotomi ile sag pnomo-
nektomi teknik yodnden giiglik gdstermig ve pratik yonden

uygulanmasinin nmimkiin olmadifina karar verilmigtir,
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AXCIGER TRANSPLANTASYONUNUN KLINIx OnENI

Klinik akeciger transplantasyonu uygulamasinin,
klinik bdbrek transplantasyonu bagari dizeyine aeil
olarak ulagtirilmasi gereZi vardir, Muhtelif irreversibl
akecijer hastallklara ancak bagarili bir akciger transplan-
tasyonu ile gifaya gidecektir. Kronik obstriktif akcjger
hastaliklarli insidansi alarm gekilde artmaktadir, Sadece
bu hastaligin insidansi akcifer kanseri insidansina egit-
tir. Bunun yanisira brongektazi,tiiberkiiloz ve pnomokonio-
sis gibi hastaliklarin sonucu olarak geligen kronik solu=-
num yetmezlikleri de akeifer transplantasyonun da tedavi
igin bagamya beklemektedirler, AkeiZer transplantasyonun-
da endikasyon alani igine pulmoner rezerv eksikliginden
Otlirid rezeke edilemeyen akciger kanserleri ve primer pul-
moner hipertansiyon da girmektedir. Ayni gekilde konjeni-
tal kalp hastaliklaraimm bazla irreversibl pulmoner hipertan
siyonlar da bu endikasyonlara dahildir,

AkeifZer transplantasyonu sonuglari bobrek trans-
plantasyonuyla kiyaslanamiyacak kadar bagarisizdir.Bunun
nedeni, akeifer transplantasyonunun ozel problemlerinih
bulunmasidir, Son 20 yil iginde, akcijer transplantasyonu
labaratuvar g¢aligmalarinda, bu ameliyatlh 6zellikle zor
teknik, imniinolo jik ve fizyolo jik zorluklarinin bulundugu
saptanmigtir, Ginimize kadar yap lan 30 klinik akeijer
transplantasyonuhda’birisi haricinde bagari saélanamamlgn
tir. Ameliyat;n kendisine dzgil gugiukléri vardir.AkciZer
dokusumn frajilitesi.pulmoner hilusta bronkovéskule?'yaﬂ
Pilarin anastomozlarm gugle§tiren klsallél, hemen daima

postoperatif Jdeme efilim,sekresyon retansiyonu ve aerojen
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enfeksiyon tehlikesi ,bagariya doZrudan doZruya etki .y
pan faktdrlerdir. Bu sorunlarin yamsira akciferde rejek-
siyonun erken teghis standartlara yoktur, Prezerﬁasyon
yontemleri yetersizdir. Immunosuppressive tedavi akeciger
transplantasyonunda heniiz yerine oturmamigtir. Bdbrek,
kalp gibi organlarin transplantasyonlarindan soanra erken
postoperatif devredeki reversibl fonksiyon bozuklullari
hemodiyaliz,ekstrakorporeal dolagim, pacemaker gibi yar-
dimci tedavi yoOntemleriyle desteklenebilmektedir, Akciger-
lerde bu olanak bugiin ig¢in stz konusu deiildir,

Yukarda sayilan nedenlerden 0tlrii, bugiine kadar
yapilan 30 klinik akciZer transplantasyonundan birisi
hari¢ hepsi, ameliyattan soanra bir ay ig¢inde olmi :tlr.

AkciZer transplantasyonunda ilgili fizyolojik ve
teknik problemler daha iyi anlagildiktan sonra bagarl
olanaklarinin daha artaca’ina inanmamak ig¢in bir neden
yoktur, 15 y1l Oncesine kadar sadece tek yumurta ikizle-
rinde uygulanabilen klinik bobrek transplantasyonunun
bugiinkii bagarili klinik durumu bu konuda ¢aligmakta olan

aragtiricilara blyiik mit vermektedir.

YUORKIYE
BILIMSEL ve TEKNEK

ARASTIRMA I+: U

KUTUPIIATIILS
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TARIHI GEILLISIM

Solid, vaskiiler organlarin transplantasyon deneme-
lerdi 20.,ci asir baginde CARREL ve GUTHRIE ile baglar.,
GUTHRIE, 1907 de yaptizr ilk total kardiyopulmoner trans—
plantasyonla bir kediyi 2 gin yagatmayr bagarmistir,
CARREL 1912 de vaskiiler anastom z teknifi ve organ trans-
plantasyonu deneylerindeki galigmalariyla kazandifi Nobel
odulinit alirken, organ transplantesyonu probleminin cer—
rahi teknik ydniinden bagarildifani sOylemigtir ( 1),

AkciZerin ilk bagarili replantasyonu JUVENELLE
ve arkadaglari ( 41) tarafindan 1950 de kdpeklerde yapil-
migtir. Aragtiricilar,sad akeigerin komplet rezeksiyominu
taldben A.Pulmonalis ve Vv,pulmonales'leri, bronkusu ucuca
anastomoz ederek replantasyonu tamamladilar, Ameliyattan
35 ay sonra dldirlilen hayvanin akeifer histolojik yapisa
nnrmalAi, Juvenelle'nin bagarisindan cesaret alan arasti-
rioilar kdpeklerde akciZer replantasyon ve allotrans—
plantasyon deneylerine devam ettiler, DAVIS ve arkadag-
lari (17), HARDIN (30) ve HUGES (37) ,caligmalarinda $u
sonuca varmiglardir. Transplantasyonu takiben greftler

2-3 glin fonksiyon ve histolojik yapi yoniinden normal gorii-

niirken 6.c1 glinden itibaren greftin fonksiyonu bozuluyor,. = Yot

histolojik yapi ise akcifer Sdemi,anaflaktik pnomonitise
benzer deligmelere ugruyordu. |
Deneysel akeciZer transplantasyonundaki bu pilot
gallsmalarda mortalite ve komplikasyon ¢ok fazlaydi,
Immiinolo jik problemlerin postoperatif sonuglari bozmasina
engel olmak ig¢in replantasyon deneylerine devam edildi.

Akcifer transplantasyonunun en sik komplikasyonlarindan
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sol atrium trombusu, bronkus anastomozuna bagli bronkoste-
noz, ve fistilin dnlenmesi igin yoZun ¢aligmalar yapilmig-
tar ( 3,9,11,16,29,48,62 ) Son zamanlarda ALICAN ve ISIN

( 4, 5, 6 ), atrium anastomozununintima intimaya yapildaiZa
ve atrium kas tabakasinin anastomoz hattindan tamamen ekar-
te edildi3i takdirde trombusa kesinlikle engel olundugunu
gosterdiler, Yine ALICAN ve ISIN (5,6 ),brong anastomozu-
nun karinadan uzakta ,mukoza mukozaya yapilmak ve anasto-
moz hattinin plevra ile kapatilmak suretiyle bronkostenoz
ve fistlil probleminin tamamen dnlendigini goésterdiler,

AkeiZer transplantasyon deneylerinde tekniZin
geligtirilmesi ig¢in yapilan g¢aligmalar bir gergeZi ortaya
¢ikartmistir, Transplante edilen akeiZerde erken postope-
ratif devrede ventilasyon ve oksijen diffiizyonu belirli
gekilde bozuluyordu, Erken postoperatif devrede akciger
fonksiyonlarindaki bu bozukluklara sebep olan faktdrler
lizerinde ¢ok arastirme yapilmigtir. Organin transplantas-—
yonu esnasinda pulmoner hilusta kesilerck onarilmadan bi-
rakilan anatomik yapilar (lenfatikler, bronkial arterler,
sinirler ), iskemi,surfaktan degigiklikleri,ameliyat trav-
masi,rejeksiyonun bizzat kendisi,akeiier fonksiyonlarinda-
ki bozukluklarda en gok suglanan faktdrlerdir,

Bu faktdrler lzerindc engok durulanlari pulmoner
denervasyon ve pulmoner lenfatiklerin kesilmeleriyle
akcifer lenfatik drenajinin bozulmasi olmuc~tur,ERASLON
ve arkadaglari (22) kopelzlerde ,akcifer transplantasyonun-
da kesilen lenfatiklerin 7--12 gin iginde rejenere oldukla-
rinl) gésterdiler, Fakat ayni aragtirici, daha sonralari
selektif pulmoner lenfatik kesilmesinin akecijer fonksi-

yonlari iizerinde fazla rol oynamadiZiny iddia etmigtir(2l).
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Yine ERASION ve arkadaglari (21) pulmoner hilustaki selek-
tif denervasyonun kopeklerde hem ventilasyonu, hem de
oksijen diflizyonumu bozduzunu gosterdiler, Yapilan diger
galigmalarin g¢ojunds pulmoner denervasyonun akecifer fonk-
siyonlarini bozduiu genellikle kabul edildi (3,34,35,36).
Bununla beraber denervasyonun hangi mekanizmayla akeiger
fonksiyonlarina tesir ettigi bilinmemekteydi.

Tek tarafli akciier transplantasyon deneyleriyle
pulmoner denervasyonun akciger fonksiyonlari iizerindeki
etkileri kesinlikle anlagilamamigti.Akciier transplantas-
yonlarinin iki tarafli yapilmasi ve kontrlateral akcigZere
yapilan midahaleler,denervasyonun solunum fonksiyonlari
lizerindeki etkilerini daha iyi ortaya g¢ikartacakiir,

Akeiger Transplantasyoni ve Kontrlateral
Pnomonektomiler

Bip klinik akeiger transplantasyonuna aday hastada
her iki ékciger tamami yle solunum fonksiyonlarini irrever-
sibl olarak kaybetmig demektir, Bu hastalara takilacak
tek bir akeiZer ile ancak solunum fonksiyonu hayata devam
ettirebilecektir. Akeiger transplantasyonlaranin yapildigi
hayvanlarde ise bir transplant akcigeri olan hayvanda ayrl
ca tamamiyle saZlam ikineci bir akeiger mevcuttur, O halde
hayvana transplante edilen akcigerin fonksiyonu degigik
etkenlere bagli olarak sifir dahi olsa,hayvan tamamiyle
sailam ikinei akcigeriyie normal solumumunu devam ettire-
cektir. Bunun anlami bilimsel olarak gudur: AkeiZer trans—
plantasyonu tek tarafli yapildigr zaman hayvanin yagamasl,
deneyin bagarili olduiunu gﬁstermez.ANitekim hayvanlarda
akci Zer transplantasyonu deneylerinde ameliyattan bir hafta
gonra Olen hayvanlarin rejeksiyon sonucu de’il, rejeksiyo-

aun organizmada olusturdufu sisterik toksik tesirlerden
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Yukardaki nedenlerden Otiirii,transplante edilen
bir akeiZerin biltin solunum fonksiyonunu tek bagina yuk=
lenip yliklenemedi i genig aragtirma konusu olmugtur;Bir
hayvana tek tarafli bir akeiger transplante edildiZi zaman
deneyin bagarisinl izlemek i¢in dijer sajZlam akciferin or-
tadan kaldirilmasi garttir. Boyle bir akcigerin fonksiyon
tamamligini Olgecek en ajir test ise kontrlateral pnomo-
nektomidir. Ancak bu amagla yapilan deneyler bagarili
olamamigtir, FABER ve ark,lari (23) sol akciger tarns-
plantasyonu yaptiklar. kopeklerde hayatta kalan T tane-
sine ameliyattan 1 ila 3 hafta sonra kontrlateral pnomo-
nektomi yaptilar, 3 kSpckte spontan solunun gordiller.Fa-
kat bu hayvanlarin hepgi, ameliyattan 2-12 saat sonra
giddetli hava agliii, akciZer ddemi ve hipoksiyle dldiiler.
Ayni deneyleri tekrarliyan LINDBERG (43) ve NIGRO(45,46)
kopekleri 2 giinden fazla yagatomadilar, ALICAN ve HARDY(3)
1963 de sol akeciier transplantasyonunu fakiben yaptiklara
kontrleteral pnomonektomilerde mortalitenin %100 e yakin
oldugunu bildirdiler. Kontrlateral pnomoncktomiyi takiben
hayvanlarda solunum yavaglamakia,derinlegmekte ve zorlu
bir ekspiriumdan sonra uzun bir apne periodu tegelkiil et-
mekteydi, HAGLIN ve ark.lari (28) %53 mortaliteyle elde
ettikleri sol akcifer replantasyonlu hayvanlara ameliyat.
tan bir hafta ila 2 yil sonra kontrlateral pndmoncktomi
uyguladilar., 34 kidpekten 31 i pulmoncr hipertansiyon,asi-
doz ve hipoksi tablosuyla ©6ldii, Bu hayvanlaran otopsilerin
de akcijer ©demi sabit bir bulguydu.Kalan 3 kopekten ancak
bir tanesi 32 ay yasadi, Ayni deneyler maymunlarda tekrar-
landi, Bu defa 6 maymun,kontrlateral pnémonektomiyi takiben
8-20 ay hayatta kaldi.Arastiricilar,képcklerin bu deneyler
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igin uygun olmadiZini, bu hayvaﬁlarln mediastenlerinin
dar ve rudimenter oldugunu iddia ettiler,

Muhtelif arajtiricilarin elde ettikleri sonuglar
yaklagik olarak birbirinin ayni idi, Bir akciZerin replan-
tasyonunu takiben 1l-3 hafta soanra yapilan kontrlateral
pnbmonektoﬁiler,kﬁpeklerin 90 andan fazlasinda giddetli
akeifer Odemi,pulmoner hipertansiyon ve hipoksi ile ilk
postoperatif hafta ig¢inde dliimle sonuglaniyordu (19,25;
45,46). HARDY ve ark.,lari (31), 1964 de kontrlateral
mitdahaleyi ilk ameliyattan 6 ay sonra yaparak bazi kopek-
lerin hayatta kalabildizini gosterdiler, | |

Arastiricilar,iki ameliyat arasindaki siire ig¢inde,
transplantasyondan sonra olusan parankim lezyonlarinin
dliizeldigini veya bu siire icinde muhtemelen akecifZer sinir-
lerinde bir refenerasyon olabildifini diigiindller,
DUVOISINE {19), sol akcijferin replantasyonundan 6 hafta
ila 5 ay sonra yaptiZi kontrlateral pnomonektomilerle 5
kopeZi yagatmaya muvaffak oldu, Aragtirici, hayvanlarin
yagayabilmesi i¢in anastomotik komplikasyonlardan kesinlik-
le kaginilmasi gerejine igaret etti, 1968 de HILL ve ark,
laryi (33), sol akecijer replantasyonu yaptiklari 16 képege
12 giin ve 8 aylik araliklarla saZ pnomonektomi d&e yaparak
2 hayvani 3 yildan fazla yasatmayi bagardilar,

Bu galigmalardan onemli sonuglar g¢ikti, Tota;
pulmoner denervasyon,hayatla bajdagabilen bir durumdu,
Ancak,kesilen sinirlerde zamanla bir rejcnerasyon olup
olmadiZy belli dezildi, JUVENELLE ve ark.lar: (41),ameli-
yattan 35 ay sonra transplante edilen akciZerde Heringe
Breuer refleksini bulamamislardi, PORTIN (47)ve TRUMMER
(53),‘1 yildan fazla iinilateral ékcigcr transplantasyonuy-—

la yagayan kopeklerde ayni refleksin varlifini gdstereme-
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diler, ERASIAN (21), 1966 daki bir ¢alismasinda akeciZer
renlantasyonu nu takiben vagusun pulmoner liflerinde
defeneratif deZigiklikler gordii, Ameliyattan aylar soara
bu liflerde myelinsiz fakat normal histolojik z0rintmli
sinirler tesbit etti. Yani bu sinirlerde kismi bir anato-
mik rejenerasyon vardi. Ancak sinirlerin fonksiyonc etti-
Zine dair bir bulgu tesbit edilemedi. Bu galigualardan
bagka Ilering--Dreuer refleksinin,akcifer transplantasyonla-
rinda geri gelip gelmedii lizerinde yofun arastirmalar
devan etmig, fakat fonksiyonel anlamda bir refleks meka-

ISIN (38) ,40 kopekte yaptifi bilateral,tek seansla
akeifer allotransplantasyonlarinda 7 kipck Ameliyattan
sonra bir haftudan fazla, bir kdpek 177 gin,bir diZeri
ise 3 ay yasgayarak kronik rejeksiyonla dldiiller.Bu galigma
pulmoncr denervasyonun kopeklerde kesinlikle hayatla bag-
dagtiZini gostermigtir, Yine ALICAN ve ISIN ( 5,6),bilate-
ral tek seansli akciZer replantasyonlarinda yillarca nor-
mal solunum fonksiyonlariyla yagoyan kopekler elde ettiler,

Ozellikle bu son g¢alismalarda ortaya g¢iken gergek
gudur.Alkut total pulmoner denervasyon solunuma ve akeijer
fonksiyon testlerince fazla etki etmemekte ve kolayllkla
hayatla baZdagabilmektedir,

Ancak kontrlateral pndmonektomilerle uayvanlarin
yagctilamamasl ,ortaya gikan bu sonugla bajdagamamaktaydi.
Bu nedenle aragtiricilar (Bir tarafin akeiZer replantas-
yonu ve kontrlateral pulmoner arter ligatiiri) modeli uze-
rinde ¢alismaya bagladilar,Bu modellerde sajilam akeiZerin
perfizyonunun kesilmesiyle adeta fizyolojik bir pnidmonek-
tomi olusturuluyordu,Bu modelde tabiatiyla rezeke edilme-

yen akcijerin sinirleri deckorunmug olmaktaydi,



1961 de FABER ve ark,lari (23) ,kdpeklerde sol
akciZer allotransplantasyonunu takiben sag A.Pulmonalisi
bailadilar,. layvanlarin hepsi ameliyattan soara 4 gin ig¢in
de giddetli akcifer odemiyle odldiiler. Aragtiricilar,
transplantatta kan akiminin iki misli artmasiyla akciZerde
hizlanan rejeksiyon fenomeninin Oliime sebep oldufunu ileri
siirdiiler. 1963 de ALICAN ve HARDY (3) ,kontrlateral A,pul-
monalisi ba/ladiklari sol akeiffer replantasyonlarinda
hagvanlarin hepsi ilk hafta ic¢inde akut pulmoner hiper-
tansiyon ve akciZer Odemi tablosuyla oldiiler., Yalniz 2
kopek 3 ve 6 hafta yagadi., Kontrlateral pnomonektomiden
sonra dakikada 8-10 a kadar diigen solunum sayisi,kontrla-
teral pulmoner.arterin baZlandi3l modellerde dakikada
70-80 e kadar gikiuaktayda,

Bu baglanfi¢ deneyleri cesaret kiriei oldu.Kentr-
lateral A.Pulmonalisin gegici olarak balon kateterle kapa-—
tilmasi dahi bazi hayvanlarda solunum fonksiyonlarainin
giddetle bozulmasiyla sonuglaniyordu. Bu nedenle, bu mo-
deldeki g¢aligialar 1969 a kadar terkedildi.

1970 de FONKALSRUD ve ark (25),sol akcijer replan-
tasyonu yaptlkiarl kopeklerde difer pulmoner arterin
geglci olarak kapatilmasiyla PVR (Puimoner vaskiiler rezis.-
tans ~ AkciZer Damar direnci) nin 950 den fazla ylkseldi-
gini izlediler, Akecijerin iskemi siiresi 70 dakikadén;
azken nisbeten normal kalan PVR, 70 dakikayi agan iskemik
durumlarda giddetle yiikseliyordu, Aractiricilar,iskeminin
replante edilen akciZerlerde PVR nin artmasina scbep ola
duZunu ileri sirdiler,

VEITH ve ark,lar:i (56) ise ayni modellerde 2VR
artmasinin ,pulmoner artere yapilan anastomozun distensibl

oluamasina bajladilar, Veith,pulmoner artere ven anjioplas-
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tisi ile distensibl anastomoz yeptigr vakalarda diger
A,Pulmonalisin kapatilmasiyla PVR de artig goriilmedigini
ileri siirdii. v

ALICAN ve ISIN (4), 25 kopekte sol akciferin
replantasyonunu takiben sag A.Pulmonaligi ayni ameliyatla
bagladilar, Bu deneylerde arter anastomozunda ven anjio-~
plastisi kullanilmadigi halde hayvanlarin yaklagik olarak
yarisi 1 aydan fazla yasadi, 8 kidpek ise ameliyattan 1.5
y1l sonra hayatta idiler, Bu hayvanlarda gerek erken
postoperatif devrede, gerekse ameliyattan 3-6 ay sonra
yaprlan hemodinamik ve anjiografik galigmalarda ortalama
A,pulmonalis basinglarinda pek az artig tesbit edildi(4).
Aragtirieilar, arter anastomozunun distensibl olmasi ig¢in
anjioplasti gerekmediZini ileri siirdiiler,

Bilateral Akoiger Transplantasyon
denemeleri

AkeiZer transplantasyonu ve kontrlateral pnomonek-
tomilerde hayvanlarin pek azi yggadlél halde total pulmo-
ner denervasyonun hayatla bagdagabildigi gergegli ortaya
gikiyordu, Bu gergekten gesaret alan aragtiricilar,her iki
akeigerin transplantasyonu lizerinde g¢aligmaya bagladilar,

Ilk bilateral akcier transplantasyonu YEH (63),
tarafindan kdpeklerde yapilmigtir, Sol akciferin replan-
tasyonuyla hayatta kalan kopeklerde l yil sonra gaZ ak-
cigeri de replante etti, Bu hayvanlardan biri 24 saat,
digeri ise 5 giin yagadi, Ilk kdpek kanama,ikineisi ise
sekresyon retansiyonu ile oldiler., Fakat her iki hayvanda
da ameliyata takiben spontan solunum goriilmiigtit, 1964 de
SLIM ve ark.,larx ( 49,50),s0l akeiZer replantasyonu yap-
tiklari kopeklerden 4 Une ilk ameliyattan 2 ay sonra sag
akeijZeri de reolante ettiler, 3 kdpek ilk 20 saat iginde



giddetli akciéef ddemiyle ©6ldii, Bir kopek iée 22 ay yaga-
di, Bu hayvanda yapilan solunum fonksiyond ¢aligmalarinda
akciferlerin hipoksiye,hiperkapniye ve hiperventilasyona
cevabil normal bulundu,

Ayni y1l iginde LEMPERT ve BLUMENSTOCK (42),so0l
akciger replantésyonlu 11l kopekte ilk ameliyattan 3-12
ay sonra difer akciferide transnlante ettiler, Bu hayvan-
lardan 5 tanesi kaédiyak arrest,hemotoraks,brong fistulid
ve atrium trombusu ile ameliyatin ilk 3 giinll iginde 8ldi-
ler. 5 kipek ise 5«6 ay yagadi, Aragtiricilar bu hayvan-
larda solunumun normal olduZunu ileri surdiler, 1965 de
FABER ve ark,lari (24), bilateral akciger replantasyonun-

da iki ameliyat arasindaki slireyi bir haftaya indirdiler,

Zira bu aragtiricilara gore seanslar arasindaki uzun siire . ..o

akcifer sinirlerinde muhtemel bir rejenerasyon olmaktaydi.
Bir hafta arayla yaptiklari bilateral akeifer transplan-
tasyonuyla 4 kdpek, 3 ila 6 ay arasinda yagadi, Erken
postoperatif devrede azalan dakika ventilasyonu zamanla
tekrar duzeliyordu. Aragtiricilar, oda havasinin, % 5
Co, ve $100 lik oksijen solunumunun bu hayvanlarda dakika
solunum sayisinl ve tidal vollmii agikea etkiledigini bil-
dirdiler, 8.ci aydaki otopsilerde akeizZer dokusu histolojik
olarak normaldi, Erken 0lim nedenleri arasinda en onemlile:’
ri anastomotik defektler,sekresyon retansiyonu,aspirasyon
ve bronkopnomoni idi. Aragtiricilar postoperatif bakimin
bilateral akeiZer " transplantasyonunda biiylik onemi oldu=-
Zunu belirttiler,

FABER ve ark,lari (24) yukarda anlatilan deneyle-
rinde akeiZerlerin sempatik ve parasempatiklerinin solu-
nuna bir dereceye kadar etki ettiZini, ancalk bu sinirle-

rin hayatin idamesi i¢in gerekli olmadizini ileri
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siirdiller. Ameliyati takiben hayvanlarda izlenen solunum
deZismelerinin dencrvasyondan g¢ok akecigerdeki iltihabi
interstitiel deZismelere ve kiiglik pargaly atelektatik
sahalara ait oldujunu iddia ettiler;

TRIMBLE Ve ark,laryr (52), iki seansta yaptiklari
bilateral akeiger replantasyonlari deneylerinde bagari .
i¢in mikemmel teknigin ve gok itinali bir postoperati?
bakimin geregini ileri siirdiler, |

Bilateral akeiger transplantaiyonu tek seansta
ilk defa VUILLARD (59) tarafindan yaplmsgtir, Bu ¢alig-
mada deneyin ka¢ hayvanda yapil digi belirtllmemekl: bera-
ber 3 kipek 36 saat, 3 glin ve 4 gin yagamislardr, Dakilke
solumm sayisinin 17-40 olarak tesbit edildigi bu hayvan...r»
lar vendz trombiis, pnomotoraks ve aspirasyon sonunda Olmiig-
lerdir, 1970 de ALEXANDRE ve ark.larinin (2) 6 kopekte
ckstrakorporeal dolagam ve disk oksijenatdr araciligiyla
yaptiklara tek seansly bilateral akciler transplantasyonu
deneylerinde hayvanlarin hepsi ameliyati takiben ilk 6
saat ig¢inde dldiler,

Ilk bagarila tek seansly bilateral akciZer replan-
tasyonu ALICAN ve ISIN (5,6) tarafindan yapllmlgtlr.'

Ayni seansta Once saj, daha sonra sol akeierin replante
edildiZi 26 kbpegin 10 tanesi 1 aydan fazla yagamigtir,

Bu hayvanlardan 6 s1 2 yil yasadarktan sonra oldirilmig-
ler ve otopsilerinde akeciZer hisfolojik alarak normal buee
lunmug tur. Geg postoperatif devredéxi pulmoner anjiograf}
ve hemodinamik ¢aligmalarda ,akcifer simtigrafilerinde ve
bronkogramlarda anastomozlarin yeterli olduzu, Agpulmonde
lis basinglarinin normal hudutlar ig¢inde oldugu saptanmig-

tir. Ameliyatin cerrahi teknifi ayriea yayinlanmigtir (6),



v l8 -

' ALLCAN ve ISIN (5),bu modellerde amastomotik komplikasyon’.::
lar bulunmadi Zi halde postoperatif devpedbki erken ﬁiﬁmle—
rin alut akoifer Gdemine bagli oldugunu,bu Gdemin ameliya-
t1 takiben ilk 2 hafta i¢inde maksimum siddetine ulagarak
bilahaye geriledigini,ddemin patogenesisinde pulmoner
denervasyondan ¢ok akeifer iskemisinin sorudlu oldugunu
ileri siirdiler, Bu g¢aligma,kopeklerde bilateral akoizer
replantasyormnun makul bir mortaliteyle ve minimal opera~
tif komplikesyonla yapilabildigini,total pulmoner dencr-
vasyomun hayatin ,ve normal solumum fonksiyonlarinin ida-
nmesi igin gerekli olmad:rini gostermiztir, Bu ¢aligmadan
bir siire sonra VEITH ve ark.larimn (58) yinc kipeklerde
tek seansta yaptiklam bilateral akcifer allotransplan-
tasyonlarini yayinladilar, Aragtiricilar kopeklerin bu
ameliyati iyi tolere edebildigini ameliyattan sonra bazi
hayvanlarin normal solumim ile 4«5 gin yagadigini bildir-
diler, Bu deneylerde Onee sol,daha sonra saZ akcijZer |
transplante edilmig ve imminosuppressive tedavi uygulan~
maniytair. | 4

1971 de ISIN (38),40 ¢ift kdpekte yaptizi aym =
scanstaki bilateral akcifer allotransplantasyon deneyle-
rinde 7 kopek ameliyattan sonra 1l haftadan fazla,3 kopek
ise 6 aydan fazla,normale yalan solunum fonksiyonlariyla
yagadilar,Bu hayvanlarda ameliyat travmasi ve total akut
pulmoner denervasyona tolerans yeterli olduu halde ilk
postoperatif hafta iginde giddetli akeifer ddem. kaide idis

Deneysel akciZer transplantasyonu galigmalari ha-
~len yoZun bir gekilde devam etmekte ve ameliyatain rutin
olarak klinik uygulamaya sokulmasi igin biiyitkk ¢aba har-
canmaktadir,
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MATERYEL VE METOD

Deneylerde her iki oinsten 10-20 Kg. agirliginda
yetigkin,melez kopekler kullamldi, Deneyler icin kulla-
nilan total kdpek sayisi 15 dir, Deneylerden dnce hayvan-
lar Ankara ﬁniversitesi Tip Fakilltesi Hayvan temin ve
Yetigtirme laboratuvarinda asgari 2 haftalik kuduz karan-
tinasinda tutwbular, Butin hayvanlar,ameliyattan bir gin
onece a¢ birakildiler,

Erken ameliyat sonrasi devrede bir hafta sire ile
intramiiskiiler 800,000 iU, penicilline procaine veya 250
ng. Kemicetine suecinate IM.tedavisi uygulanan kipekler—
den dlenlere giipheli vakalarda otopsi yapildx,

Ameliyatin teknik safhalarm fotoiraflarla tesbit
edildi.

Anestezi:

Thiopental sodium ( penthotal) 1 gm.lik ampulleri
ve Nembutal Sodium (Pentobarbital sodium) 50 mg.lik ampul-
leriyle intravendz genel anestezi uygulandi, Hayvanlar
uyutulduktan sonra oral endotrakeal eatiibasyonu ftakiben
respiratére tutburuldular, Selunum ameliyat boyunea
( BIRD NARK 7 ) basing sikluslu respiratérle %40~60 oksi-
Jen ve hava karigimiyla devam ve kontrol ettirildi. Anes-
tezinin derinlegtirilmesi gereken zamanlarda Thiopental
sodium fraksiyone intravendz dozlari kullanildai, Ameliyat
sliresince kopeklere 400-500 cc % 5 lik dextroz transfiiz-
yonu yapilidi. Premedikasyon ve kas gevgetieiler kullaml-
mady ,
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Ameliyat Teknigi

Hayvan uyutulduktan sonra sol lateral decubitus
pozisyormnda ame liyat masasina yatirilar, Sag hemitoraks
kolumna vertebralis ile karin orta hattina kadar olan
bélgedec trag edilerek steril gartlarda hazirlanir ve or-
tiilir. Seapulanin hemen yam ndan kavislenecek gekilde
standart posterolateral hir kesi ile kotlara varilir.Ame-
liyatin teknik kolayliZini saZlamak amaci ile 5.ci inter-
kostal araliktan torakotomi yapmak gereii vardir, Bu giri-
gimin altinda ya da lstiinde torakotomi yapaldirzi takdirde
. kontrlateral hilusun disseksiyonu gok zorlagir.Kopeklerde

insanda olduZu gibi kostalari presiz olarak saymalk olanagx

RESIM 1 -
sag Torakotomi yapilmig kipekte ,saf akeifer ekarte

edilmigtir. Resim. saf hilusun arkadan goriinligini
gostermek tedir.



RESIM 2awve2b
Sag Torakotomi yapilmis ve saZ akeiZeri ekartec edilmig

hayvanda trakea,sag ve sol ana bronkus gorillmcktedir.

(1.8af akeiger, 2,N,Vagus, 3.SaZ ana bronkus, 4.Trokea
5.301 ana bronkus, 6,0zefagus )
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bulunmadigandan biz, l.serratus lateralisin kostalata ya-
pigma yerlerini kriter olarak aldik. Kopeklerde bu kasin
orta ve kalin huzmeleri hemen daima 5.ci kostaya yapigti-
&indan kosta sayimi bu ydntemle yapilarek torakotomi ta-
memlaniry Gerekli ekartmandan sonra, dnece saZ lig.pulmo-
nalis inferidr kesilerek pulmoncr hilus gerbestlegtirilir,
Bundan sonra saf akciger,islak bir kompresle korunarak as
asistan yardimiyla one retrakte edilerek pulmoner hilusun
posterior bolimii ekspoze edilir ( RESIM 1) .

Ameliyatin bu safhasinda ameliyat alaminda trakea
saZ ve sol ana bronkuslar belirgin gekilde ortaya g¢ikar-~
lar ( RESIM 2 a2, 2 b ), Bu durumda sol ve saf ana bron~
kuslar kiint ve keskin diseksiyonla serbestlegtirilerek
sol ana bronkusa iki adet aska dikigi konulur. Sol ana
bronkusun diseksiyonu esmisinda sol pulmoner arterin ze-
delenme olasiliZy nedeniyle bu disseksiyonun dikkatli
yapilmasi gerckmektedir. Sol ana bronkusun distal ucuna
bir kocher pensi konularak bronkus kesilir ve gildiik agik
olan proksimal kismina tek tek 000 inekle konulapn siitir-
lerle kapatilir{ RESIi{ 3 a, 3 b ) .

Bronkus siitirleri proksimal tarafas gekildiZi
zaman ameliyat alaninda ortaya sol atriumun yan duvara
¢iker, Ameliyat alaninda bu safhadaki anatomik yapilarin
goriniigii goyledir: Arkada Gzefagus,onde sol atrium ve
yukarda asorta kavsi arasinda ana pulmoner arter, Sol
A.,Pulmonalis gorig alaninda de#ildir, Ancak ana pulmoner
arterin disseksiyonu ile mediastende olduk¢a derinde
olan sol A,pulmonalis gevresel olarak tehlikesizce dola-
21labilir ( RESIU 4 a, 4 b).



Resim 3 a ve 3D
Sol Ana bronkus,Proksimal ve distal uglarina pens konula-
rok kesilmig, ( l.SaZ AkciZer , 2.Trakea, 3.Sag ana bron-
kus, 4.Sol ana bronkus proximal ug, 5. Sol ana bronkus

distal ug , 6.sol atrium )
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~Resim 4 a ve 4 b
Resimde Dikilmig sol ana bronkus gidiizii ve Sol A.pulmona--
lis goriilmektedir ( 1.5aZ akeijger , 2.Kesilmig ve dikilmisg

80l ana bronkus gudigi, 3.Sol A.pulmonalis, 4.501 atrium
5o N.Vagus)

YORrRKiIYR
BI‘LIMSEL ve TEXNIE

ARASTIR "A rIonur
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- Sol A.Pulmonalis, ¢ift ligatiir konularak kesilebi~
lecek gelkdilde diseke edildikten sonra artere ¢ift ligatiir
konularak kesilir, (RESIM 5 ), Bu disseksiyon esnasinda
mediasten biraz fazlaca maniiple edilmek zorundedir.Hayva-
nin solunum fonksiyonu temamiyle saz akeiiere bazli oldu-
gundgn ozellikle saf ana hronkusun ve sa g akeifer pulmoner
dolagiminin baski altinda birakilmemasi garttir.Bilhassa
saZ akcifer toraks diginda olacak gekilde ekarte edildi-
finden manipiillasyon esnasinda ventilasyonun bozulma olasi-
llél_fazladlr. Aksi takdirde hipoksik aritmiler kolayeca
geligebillmektedir, Nitekim deneylerin baglangicanda bir
kopek, bu komplikasyonla kaybedilmigtir.

Bu safhada arter bafZlanip kesildikten sonra Vv,pul
monalesler ¢ift ligatiirle kesilirler{ RESIM 6a ve 6b ),
(RESIM Ta ve Tb) .

RESIM 5 : Resimde askl ipeklerinde kesilmis ve bajlan
mlg sol A.pulmonalisin distal ve proximal

uglari gorilmektedir,



Resim 6a ve 6b
Resim de Vv,pulmonales'lerim diseksiyonu gorilmektedir,
(1.5a8 akeijer, 2.Kesilmig ve dikilmig sol ana bronkus
giidugi, 3.50l atrium, 4.Diseke edilmig ve askiya alinmig
sol Vv,pulmonales'ler, 5.Baglanmig A.pulmonalisin Proxi~
mal ucu, 6.A.pulmonalisin distal ucu, T.0zefagus
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RESIM Ta ve Tb
Resim de Vv,pulmonalislerin ligatiiri goriilmektedir,
(1.5a% akeciier, 2.Sel akciZer, 3.Sol atrium, 4.l1,Vagus

5.Vv.pulmonalis, 6.Sol akcifier alt lob, T.0zefagus



RESIH 8a ve 8b
Sol akeifeprin Transmediastinal glkarlllgl goriilmektedir,

( 1,Sa% akciZer, 2.Sol akeier , 3.Sol ana bronkusun
rezeke edilean akeijferle birlikte ¢ikarilan distal ucu

4.S0l ana bronkusun proximal ueu, 5.0zefagus)



Artaik sol akciferi bhiluss .nsadece lig.pulmonalis inferidr
bazlamaktadir, Sol akeifer mediastene dofurtulacak gekil-
de digarl alininea ligament kendiliZinden ameliyat alanina
¢ikar, Bu ligamentin baglaniyp kesilmesiyle sol akeiZerin
rezeksiyonu tamamlamr ( Resim 8 a ve 8 b ).

Sol hemitoraksa yerlestirilen bir dren, posteridr
medi asten boyunea sag hemitorakstan geg¢irilerek saf toraks
duvarindan digar:i gikartilarak sualtiy sistemine baglanir.
Gerekli hemostaz yapildiktan sonra torakotomi kesisi
klasik yontemlerle kapatilir( RESIM 9 , RESIM 10a ve 10b)

RESIHM 9 |
Resim 9 da Bronkusu dilkilmig,arter ve veni baglanmig

gol akciZerin toraks disina alinmig durumu gorilmek-
tedir. Alt planda gaZ akciger gorilmekte ,



RESIM 10 a we lOb
Sol ekeifer giktiktan sonra mediastenin gorinimil,
(1.5af akciZer, 2.N,Vagus, 3,Sol hemi toraks,§.Vv.pulmo-

nalis ligatiirleri, 4.Sol atrium , 6,501 ana bronkus

-

7.0zefagus



Postoperatif Bakaim

Nisbeten ylizeyel anestezi kullanild 31 .takdirde
hayvanlar ameliyati takiben ilk 2 saat iginde uyanirlar,
Spontan solunum ise 1 saat iginde geri gelir. Yeterli
spontan solunum ddnene kadar hayvan respiratdorde tutulur,
Bilahere ekstiibe edilir. Toraks direni genellikle 3-4.cii
postoperatif saatte, fazla negatlf aspirasyon yapilmadan
gekilir, Postoperatif devrede ,hayvan yirimeye baglayin-
caya kadar oturur durumda tutulur, Bu gekilde mediasten-
leri ¢ok uzun ve labil olan kidpeklerde mediasten sallan-
masina engel olunmaya galigilir.

Ameliyattan sonra bhir hafta siire ile 800,000 IU
procaine penic¢illine ve 250 mg.kemicetine succinate veri-
len hayvanlara 24 saatten sonra agizdan normal beslenmeye
gegilir,

BULGUIAR

Transmediastinal kontrlateral pnomone ktomi kopek-
lerde 30-45 dakikada tamamlanabilmektedir, BDagarili ame-
liyatlarda hayvanlar amcliyata takibeden ilk 2 saat i¢in-
de uyanmakta ve yine bu siirede spontan solunum olugmakta-
dir,

Ameliyat teknifine ait gu Ozelliklere dikicat cekile-
bilir, Sol toralkotomi ile saZ akciferin rezeksiyonu iki
yonden biiyiik gligliik gostermektedir. Birincisi saZ.A.pulmo-
nalis sola oranla kisalifi nedeniyle bu arter sol taraf-
tan gerek disseksiyon, gereckse baZlama esnasinda biyik
teknik giiclitk gosterir, Difer yonden saZ akeijerin Ozel-
likle kbpeklerde, kardiak lob de denen alt lobun basal
medi al segmenti ve bununla ilgili pulmoner ligamen ¢ok
agafida kaldijandan pense edilmesi ya da baZlanmasi imkan-
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s1z olmakta ve bdylece bu bdlgeden olugan kanamalarda
hemostaz fevkalade zorlagmaktedir. Nitekim bu gekilde sol
torakotomi ile saZ pnomone ktomi yaptifimiz kdpeklerden
b.r tanesi ilk 24 saat ig¢inde kanama nedeniyle Olmiigtir.

SaZ torakotomi ile sol pnomone ktominin uygulanma—~
s1 ise kbpeklerde olduk¢a basit bir cerrahi teknikle baga-
rilabilmektedir,

Postoperatif bakim, bu hayvanlarda klasik pnomo-
nektomilerden ayracalik gostermez.Ancak kopeklerde medias-
tinum uzun dar ve labil oclduZundan pnomoncktomiden sonra
hayvanin dzellikle pnomonektomili tarafa yan yatirilmama-
sina dikkat edilmelidir,

Posteperatif kanama ile dlen iki kdpek diginda
biitin hayvanlarda yeterli ve efektif solunum meveut olup
pnomonektomiye baZli bir akut solunum yetmezlifinin klinik
belirtileri yoktu,

Mortaldite

Total 15 kopek iizerinde yapilan deneylerden birin-
de anestezi komplikasyonu ile ¢len bir hayvan harig¢ bira-
kilarak deneyler 14 kopek lzerinde deferlendirildi.

1- Kontrol Grubu : 2 kipektc standart saj pn@monektomi

uygulandi, Wormal postoperatif devresini gegiren kopek-
ler bagka deneylerde kullanildi.

2~ Sol torakotomi ile saz Pnomonektomi ( 2 Kopek)

Bu  gruptaki kopeklerden bir tancsi ilk postopera-
hayvanin otopsisinde sai hemitoraksin tamamiyle kanla
dolu olduiu tesbit edildi., DiZer kOpek ise ameliyat
esmmsinda mediastenin disseksiyonundaki maniiplasyonlar-

da hipoksik kardiyak arrestle ©0ldi.
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Sol torakotomi ile saZ pnomonektomi tekniZinde li-
gamentum pulmonalis inferiorun kesilmesi ¢ok zordur.Ko-

peklerde sa? akecigerin sola oranla fazla biyilk ve uzun

olmasi bu ligamente soldan ulagim g¢ok giglegtirmekte-
dir.Bu teknikte bir diZer zorlukta sai pulmoner arterin
kisalizidir. Arterin kisaliii,kontrlateral yonden emni-
yetli gekilde disseksiYOn ve ligatirini zorlagtirmakta-
dir,

SaZ torakotomi ile sol pnomonsktomi ( 10 Xopek) 3

Bu gruptaki kopeklerden 2 tanesi postoperatif ka~-
nama nedeniyle ameliyattan sonraki ilk 48 saatte ©ldi-
ler. Otopsilerinde her iki kopekte de her iki hemitorak
s1 dolduren yaklagik 1,500 cc den fazla kan meveut tu.
Ealan 8 kdpek ise ameliyat sonrasi devrede normal akti-
vitelerine,normal efor toleransiyla devam ettiler.Ancak
pnomonektomili kdpckler ortalama bir hafta sire ile fi-
zik aktiviteleyinde belirZin bir azaoluma izlendi, Bu hay-
vanlarin bir hafta sire ile genel durumlarinda bir dug-
me vardir, Igstahlari azdir,dolagmak istemezler.Ancak 1
hafta sonra normal fizik aktivitelerini kazanirlar. Bu
gruptaki 8 kopekte,minimal yara enfeksiyonu diginda
dnemli bir komplikas yon tesbit edilmedi. Ekonomik neden-
lerden Otiirii ameliyattan bir ay ronra bu hayvanlar bag-

ka deneyler ic¢in kullanilarak feda edildiler.,



TARTIGSHA

AkcifZer transplantasyonu,gerek klinik gerekse de-
neysel alanda bdbrek ve kalb transplantaryonlaraindan g¢ok
geride kalmistir.Bunun baglica neden;eri arasinda akciéer
transplantasyonu cerrahi tekniginin g¢ok dsha zor olugu,
akeciZerin prezervasyon yontemlerinin ve rejeksiyonun kont-
rolunun yetersizlifZi,kesinlikle kadavralardan alinmasl
gereken akciferin ideal fonksiyonlarindan ¢ok uzak olugu
organin muhtemelen hipoksiye kargi agiri dayaniksizligi
gibi faktdrler sayilabilir ( 4,13,19,29,40,56,58 ).

Deneyscl akeciZer transplantasyonlarinda da rejek—
siyon fenomeninin sz konusu olmadifi replantasyon (Oto-
transplantasyo:) deneyleri dahi son onyillara kadar ideal
sonuglar vermekten uzak kalmigtir., Bu alanda bagarli ora-
ninin diigik olugu yakin zamana kadar deneysel akeifer %G
transplantasyonlarinin ilinilateral yapilmasi ile ilgilidir.
Tek tarafliy akeijer transplantasyonunun deneysel yodnden
oldukg¢a sakincali yanlari vardir. Alicida birakilan tama-
men sajlam akcijer,transplantta gok defigik nedenlerle
bozulan fonksiyonlari kolayca kompanse edébilmektedir.
lfayvanlar bu durumda, transplante edilen akcigerin fonksi-
yonu sifir dahi olsa yagamakta, teknik hatalarin,rejeksi-
yonun transplantta olugturdufu fonksiyon bozukluklarinin
Oleumli i¢in ¢ok karaigik,zor ve pahali laboratuvar yontem-
lerine gerek hasil olmaktazdair,

DiZer tvaraftan akcifer transplantasyonu ve ayni

zamanda diger akciZerin fonksiyonunun devreden ¢ikartildigi
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duruhlarda hayvanlarin sadece hayatta kalmasi ameliyatin
kesinlikle bagarili olduZunu gdstermektedir € 24,49,50).

Tek tarafli akeifer transplantacyonunu takiben
diger akciferin devreden c¢ikartilmasi igin kontrlateral
A.pulmonalisin ligatiirii bagari ile uygulanmis ise de ideal
bir deney modeli deZildir (38). Clinkii,blUtin bir akciZere
ait Olii bogluk yaninda kalbin bltiin debisini kargilamak
zorunda kalmalta bOylece bir iatrojenik ventilasyon/Per—
fugyon dlizensizliFi olugturulmaktadir,

Akecier transplantasyon deneylerinde saglam akci-
gerin elimine edilmesini temin eden diZer yontem kontrla-
teral pnomonektomidir. Ancak (Transplantasyon-Kontrlateral
pnbmonektomi) ameliyati ayni seansta yapaldiginda hayvan-
larin hicbirisi yagamamaktadir (24,49,50),ALICAN ve HARDY
(3) bu dency modelinde mortalitenin 7100 e yakin olduZunu
bildirdiler. Asciler transplantasyonunu takiben belli bir
siire sonra diger akcigere pnomoncktomi yapildigi takdirde
ige bir kisim hayvanlar hayatta kalabiliyorlardi, Akciger
transplantasyonu ve kontrlateral pndmonektominin ayni
seansta %100 mortalitesine kargilik,pndmonektomi,transplan
tasyondan 6 hafta sonra yapildifi takdirde bazi hayvanla-
rin hayatta kalmasi,pulmoner otonom sinir sisteminde bir
reinnervasyo. olasilizini akla getirmigtir (19,31,33).
AkciZzer transplantasyonu ve kontrlateral pndmonektomiyi
takiben olugan total pulmoner demervasyonun reversibl olup
olmadiZi konusunda genig arastirmalar yapilmigtir,Ancak
ameliyattan 1-2 yil sonra kdpeklerde yapilan aragtirmalar-
da AkeciZerde Hering-Dreuer reflcksi tesbit edilememigtir
(41,47,53). ERASLAN ( 20,21) 1966 da yaptiir bir galigma-

sinda akcijer replantasyonunun takiben ameliyattan aylar
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aylar sonra sinir liflerinde myelinsiz,fakat normal gori-
nitmli sinirler tesbit etti. Yani bu sinirlerde anatomik
re jenerasyon olmakla birlikte sinirlerin fonksiyone etti-
gine dair bir bulgu tesbit edilemedi.,

Ozellikle 1970 den buyana yapilan aragtirmalar to-
tal pulmoner dene;vasyonun hayatla bajdagtiiini ve solunum
fonksiyonlarini agiri gekilde etkilemediZini ortaya gikart
mistir (5,26,38)., Gergi bilateral total pulmoner denervas-
yonun akeifer fonksiyonlarini ileri derecede bozdugunu
gosteren galismalar da vardir (3,8,12,31). Ancak bu galig-
malardaki denervasyon modellerinin akeiger transplantas-
yonundaki denervasyondan farkli olduiunu kabul etmek gere--
kir, Bir defa servikal veya yliksek intratorasik diizeyde
yapilan denervasyonlar,ayni zamanda kardiyak denervasyona
da yol agarlar (8,36,60). Pulmoner hilusun ekstensif dise.
seksiyonu geklinde yapilan denervasyonlarin ise iki sakin-
casi vardir, Birincisi,bronkus ve damarlar tam kesilmedi-
ginden tam bir denervasyon oluzturuldugu mesclesi daima
suale ag¢iktir., Ikinci ve ¢ok Gnemli olan dijer husus ise
bu diseksiyonlarda pulmoner hilusta yeterli bir denervas-
yon olusturabilmek amaciyla czellikle bronkuslarda genig
bir alan travmatize edilmekte ve bu modellerde ilgili alan-
daki bronkial arter dolagimi da tahrip edilmektedir,.Bunun
sonunda bronkus beslenme bozukluklari,sckresyon retansiyo-
nu,bronkial mukozanin nekrozu,atelektaziler kolayeca te-
gekkill etmekte ve akeifer fonksiyonlarani bozabilmektedir.
Akeiger transplantasyonundaki denervasyon ise ancak bir
kesit hattinda olugur,.Bronkial dolagimda ayni gekilde bir
kesit hattinda durur. Bu nedenle akciger transplantasyo-

nunda bronsg anastomozu retbrograd olarak beslendifi halde
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siyirma tekniZi ile yapilan denervasyon modellerinde bu
olanak yoktur.

0 halde dencysel o¢larak yapilan pulmoner denervas-
yonla akeiZer transplantasyonu denervasyonunun birbirine
pek benzemedikleri kolaylikla agiga gikmaktadir,Literatir-
de bu inanigi kuvvetlendiren ¢aligmalarin kisa bir anali-
zi bu bakimdan yeterli olacaktir.

ilergeyden once bilateral ékut pulmoner denervasyo-
nun gerek kUpeklerde gerekse maymun ve insanlarda hayatla
bagdagabildiii ve ventilasyona fazla tesir etmedifi kesin-
likle gbsterilmigtir (5,26,38,58).Diger taraftan akcijer
trangplantasyonundan sonra bazan izlenen yiiksek PVR
( AkciZer damar direnci) ve pulmoner hipertansiyonun etyo-
lojisinde eskidenm..diigiinildiizii gibi denervasyonun degil
anastomotik vaskiller defektlerin suglu oldugu anlagilmig-
tar (57). Bilateral akeiZer transplantasyonu galigmalarin-
da da bu durum keginlik kazanmistair (5,6,338).

Bilateral total pulmoner denervasyona rajimen akoi-
gerlerde hiperkapni,hipoksi ve egzersiz gibi defigik uya~
ramlara normal veya normale yakin cevap alinabilmektedir
(23,24,49), Bu uyarimlarla solunumun dakika sayisi ve da-
kika tidal volimi artmaktadair., Bu bulgular,total pulmoner
denervasyona rafmen solunum merkezinin asid-Baz dagigik—
liklerine kargi kemoreseptorler araciliZi ile hassas oldu-
gunu ifade eder, ISIN (38),bilateral akcijer allotrans—
plantasyonu deneylerinde periferik isiyi artirdigar zaman
hipoksi ve hiperkapni ile bu kidpeklerde solunum sayisinin
belirli gekilde arttiZaini gostermistir,

Bilateral total akut pulmoner denervasyon hayatla
bagdagtiziy halde akecifer transplantasyonuyla birlikte

kontrlateral pnomonektomilerle hayvanlarin hepsinin
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ameliyattan ¢ok kisa bir siire sonra Olmesi,bu mortalitede
sadece akut total pulmoner dencrvasyonun sorumlu olmadi-
gini gosterir,

AkciZer transplantasyonunu takiben kontrlateral
pndmonektomi & hafta sonra yapildigr takdirde bazi hayvan-
larin hayatta kalmasinda,total pulmoner denervasyon dligi -
niilemiyeceine gore bagka falitorlerle ilgili olsa gerek—
tir. Bu konudn akla yakin olasiliklar arasinda pulmoncr
hilusta sinir sistemi diginda kesilen anatomik yapilar ve
operatif travma digintilmigtir,

Pulmoner hilusta kesilen yapilarin etkileri:

AkciZer transplantasyonundan sonra akut devrede
bir (Posttransplantasyon akecifer odemi) kaidedir.Bu ode~
min etyolojisinde 4 onemli faktor analiz edilmigtir(38).

a~-Pulmoner hilusta kesilerek onarilmadan bi-
rakilan anatomik yapilar (lenfatikler,bronkizl arterler
ve sinirler),

b-Ameliyat travmasi

¢—Akcigerin transferi esnasinda maruz kaldaZa
iskemi ,

d-Rejeksiyon ‘dur,

Bu faktdrler arasinda iskemi,rejexsiyon ve total
pulmoner denervasyon ekarte edildikten sonra postirans-—
rlantasyon akeiZer odeminin olu;unda hilusta kesilen len-
fatikler,bronkial arterler ile operatif travma lUzerinde
durulmasi gerektifi kanisindayiz.

Posttransplantasyon akciZer odeminin resolilsyonu
nu tamamlamasi pulmoner hilustaki lenfatiklerin rejeneras
yon siiresine uyar. ERASIAN (22),bu lenfatiklerin ameliya-

¥1n 10-15 c¢i giiniinden sonra tamamen rejenere olduiunu ve



anastomoz hattinda lenfatilk akimin bagladiiini gostermig-

tir, Ancak ayni aragtirici daha sonra yaptizi selektif pul i

moner lenfatik kesilmelérinin akcifer fonksiyonlarina faz-
la etki etmedifini de ileri sirmiigtir (21).Son g¢aligmalar
ise bu kaniyil desteklememektedir. Cok yakinlarda kolloid
An198 ile yapilan bir éallgmada transplantasyonu takiben
anastomoz hattinda lenfatik drenajin bloke olmadigir gioste-
rilmigstir (55), Zira lenfatik kanallar kan damarlarinin
aksine kcsildikten sonra kapanmamakta,acgik kalmaktadirlar,

Bronkial arterlerin pulmoner hilusta kesilmesiyle
akcifer Odemi olusmadifini BLANK (10) kesinlikle gbster-
mistir,

Operatif Travmanin etkileri:

Bilateral torakotomilerin ve uzun streli anestezi-
nin akciZerlerde ddeme ve fonksiyon bozukluklarina sebep
olacail tabiidir. AkeciZer transplantasyonu ise tek tarafly
yapildiginda dahi kopekler ig¢in gokan ve aZir bir ameli-
yattir, Boyle bir ameliyata kontrlateral pndmonektominin
goku, buna da ek olarak kontrlaeteral bir ameliyat kesisi-
nin travmasi da eklenince,bukadar agir bir ameliyattan
sonra bu deney modellerinde mortalitemin neden %100 e
kadar g¢iktifr kolayca anlagilabilir. Bu mortalitede kontr-
lateral akeiferin rezeke edilerek blutin solunum fonksiyo-
nunun tek akciferde kalmasi sonunda yetersiz solunum fonk-
siyonuyla hayvanlarin 5ldiijini kabul edemiyoruz.Qinkii tek
seansta bir akcijerin transplantasyonu nu takiben dijer
pulmoner arterin baflanip fonksiyonel olarak devreden ¢~
kartildiZl durumlarda hayvanlar yagemaktadirlar (4),DiZer
taraftan kontrlateral pnomonektomi,akcijferin transplantas-
yonundan 6 hafta sonra yapildiZi takdirde bu hayvanlarin

da yasamasi bu siire ig¢inde hem posttransplantasyon akeiZer
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6deminin iyilegmesine hem de operatif travmanin ileri de-
recede azaltilmasina baglanabilir,

Operatif travmanin postoperatif akeciger fonksiyon-
lari izerindeki kotil etkileri iizerinde yaygin aragtirmalar
vardir.Cerrahi girigimlerden sonra solunum harcketlerinin
bozulmasi ve afir brong sekresyon retangsiyonunun solunum
fonksiyonlarina kot etkileri 1950 lerden beri bilinmek-
tedir ( 7,18). Toraks duvarina ve lst karin bodlgelerine
yapilan kesilerde vital kapasitcde ve FRC (Fonksiyonel
residiiel kapasite) de COLLINS ve ark.larina (14) gore
%50 ve daha fazla dlismeler olmaktadir. Bu aragtiricilara
gore Vital kapasite ancak ameliyatin 10.cu ginii,normalin
%80 deZerine ulagabilmektedir,Interkostal ve toraks duva-
r1 kaslarainin kesilmesini gerektiren torakotomilerde bu
fonksiyon bozukluklarinin daha da azZilr olacagi diklate
alinmaladir,

Ozellikle yakinlarda yapilan bir aragtirmada hipo-
ventilasyon mevcut olmadaii halde torakotomilerden sonra
alyeoler ventilasyon ve »nulmoner kan aklmlnln'duzenli dagi-
liginin bozulduéﬁ ve bu hastalarda bir siire igin bir V/Q
orani diizensizligine balZli olarak arteriel hipoksemi olug-
tufuv saptanmigtir (15).

CLARENCE (27) yec gbre solunum fonksiyonunun bozul-—
masinda sirasiyla anatomik cerrahi girigim lokalizasyon-
lary goylediry Pelvik,alt karin,ist karingintraploral,
unilateral torasik,bilateral torasik girigimler.

Bilateral torakotominin operatif travmasi yanisira
her iki hemitoreksida attake eden ameliyat kesisi kesin-
likle solunum hareketlerini giddetli ajri nedeniyle ki~
sitlar, Ayrica en ajrili torakotomi kesisinin posterola-—

teral kesi olduju klasik bilgidir. Kopeklerde,insanda
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olduiu gibi postoperatif torakotomi aZrisini kontrol et-
mek olanagl yoktur. Yapilan bir galigma,insanlarda,uyanik
durumda iken dahi normal ve monoton solunum hareketlerinde
zamanla pulmoner kompliansta progressive bir diigme meydana
geluektedir, Komplianstaki bu dligiikliik,ancak kigi derin
inspiriumlar yaptirildiji takdirde diizelebilmektedir(6l).
Ameliyat travmasinin yanisira,kanimizca bilateral torako-
tominin solunum hareketlerini dc agiri kisitlayici etkisi-
ni dikkate almakta fayda vardir, Posttransplantasyon akei-
fer odemi sirasinda kopeklerde ilk 10 gin solunuia fonksi-
yonlarinda agiri bir azalma kaidedir, En aZir solunum
fonksiyon bozukluZu nedenlerinden bir tanesi akeciler dde~
mine baili olanidir (32),Akcifer ddeminde kompliansta ile-
ri derecede azalmayla birlikte havayolu rezigstansi ileri
derccede artar. Alveoler ventilasyon ve perfiizyonun bir-
likte bozulmasiyla gross hipoksemi kolaylikla geligir,

Bilateral torakotomiler ise ancak g¢ok selektif va-
kalarda klinik olerak uygulanirlar,Literatiirde tek seansla
bilateral vposterolateral torakotomiye rastliyamadik.Ancak
kliniZimizde AkciZer kist hidatik tanisi ilc,genel durumu
milsait ve genc¢ hastalarda selektif olarak bilateral pos-
terslateral torakotomi uygulanmaktadir (39),

Akeifler trancplantasyonu ile birliktc kontrlateral
pnomonektomi ameliyatinin operatif travmasi iki komponenti
kapsar.Bunlardan birincisi transplantasyonun yanisira uygu-
lanan pndmonecktominin operatif travmasi,diZeri isc bu pno-
monektominin yapilabilmesi ig¢in uygulanan torakotomi kegi-
sidir. Bu ameliyatlar tek seansli yapildiiainda (5100 morta-
lite ile sonuglandigl halde,akcifer transplantasyonundan
6 hafta sonra yapilan kontrlateral pndmonektomiler kOpeck-

ler tarafindan tolere edilebilmektedir.Onceden belirtiZi-

-~ YORKtIYE
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miz gibi bu mortalitede total akut pulmoner denervasyon,
bronkial arterin ve pulmoner lenfatiklerin kesilmelerinin
pulmoner iskeminin direkt etkileri ekarte edildigi takdir-
de geniye pndmonektomi wve torakotomi kesisinin operatif
travmasi kalmaktadir, AkciZer transplantasyonundan sonra
transplantta kaide olan posttransplantasyon akciZer ddemi
genellikle ameliyattan 48 saat sonra baglar ve bir hafta
i¢inde azami diizeyine ulagir(38). Yine bu siireler arasin-
da mevcut ddemle ilgili olarak akciger fonksiyonlarinda
buyiik,fakat reversibl bir diigliz kaidedir,

Akcifer transplantasyonu ve kontrlateral pndmonek-
tomi uygulanan kopekler ise,yukarda belirtilen silireden
once,ameliyattan sonraki ilk 48 saat ig¢inde dliirler,Diger
bir deyigle,bu hayvanlardaki mortalite,transplanttaki
fonksiyon bozukluZu azami diizeyine ulazmadan olugmaktadir.
Bu nedenlerden dtiriibu deney modellerinde operatif travma-
nin katkisinin biyik olduZu teorik olarak diigiiniilebilir,

COLLINS,DARKE ve KNOYELDEN'(14) e gore iist karin
cerrahisi kesilerinin dahi birinci postoperatif glinde
vital kapasitede %50 azalmaya yol agtify dikkote alinirsa
en fazla solunum fonksiyon bozuklufu yapan posterolateral
transpldral ameliyat kesisinin operatif travmasinin bu
modellerde kaldirilmasinin mortalite insidansini azaltmak-
ta rol oyniyacagini diglinmek olajandir. Bu galismamizda
geligtirdigimiz deney modelinde birtek posterolateral tora-
kotomiyle hem bir akeciZerin transplantasyonu,hem de kontr—
lateral akciferin rezeksiyonu yapilabilirligi ortaya kon-
maktadir. Ancak yaptiZimiz deneylerde sol torakotomi ile sag
padmonektominin uygulanmasi olduk¢a fazla teknik zorluklar

gostermigtir.Bunlardan bir tanesi sag akciferin lig.pulmo-
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nalisinin g¢gok distalde olmasi ncdeniyle yeterli bir hemo-
staz yapilmadan kesilememesidir. Bu nedenle bu ligamen kor
gekilde kesilmekte ve ligament igindeki vaskiiler yapilara
ligatir koyma olasilifi bulunmamaktedir. Nitekim bu teknigi
uyguladigimiz iki kopekten biri saZ hemitoraksa kanama ne-
deniyle Olmil:tlr,

Soldan saf pnomonektominin teknik zorluklarindan
ikinecisi ise saf pulmoncer arterin sola oranla daha kisa
olmasidir, Arterin kisaliZi mediastenin mukabil tarafanda
¢ift ligatiir arasinda emniyetli bir gekilde kcsilmesine
biuyik engel teskil etmekte,hatta bazan imkansiz olabilmelk-
tedir, Bu deneyi uyguladigimiz ikinei bir kopek,arterin
disseksiyonu ve ligatiirine g¢aligilirken mediastenin agiri
ve kaginilmaz manipllasyonu sonunda hipoksik kardiyak
arrestle olmiistir, ]

Ayni teknizin diZer bir glig yoni de saZ ana bronku-
sun kisaligidir, Bu anatomik klsa;lk ta kontrlateral yonden
bronkus glidiigline siitiir koymayi giglegtirmektedir,

Yukarda deZindigimiz nedcnlerden dolay:l sag pnomo-
nektomiyi terkederek sag torakotomi ile sol pndmonektomiyi
tercih ettik., Sol akeijerin gerek bronkiis,gerek A,Pulmona-
lis anatomisi transmediastinal disseksiyon ve kontrola
kolayca uyacak uzunluga sahiptir. Bunun yanisira sol pulmo-
ner ligamente kolayca ulagilabilmekte ve hemostaz olanagi

bulunabilmektedir,
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SONTUGC

Gilnimiizde defigik scbeplere bagli terminal akeciger
yetersizlizi oliumleri hizla artmakta ve tedavi garesi ola-
rak akecifer transplantasyonundaki geligmeler beklenmektedir.
Bu giln igin bagarili neticeler alinamamig akeifcr transplan
tasyonunun kliniklerde rutin uygulanabilir hale gétirile—
bilmesi ig¢in deneysel galigmalar hizla ilerlemcktedir.De~
neysel akcifer transplantasyonunda transplantin fonksiyonu
hakkinda bilgi edinebilixk ig¢in yapilabilecek en dogru test
lerden birisi kontrlateral pnbmonektomidir,ancak hayvanlar~
da bu tip bir cerrahi girigim gok aZair bir ameliyattair,
AkciZer transplantasyonu tek taraflil yapildiZinda dahi ko-
pekler igin gokan ve afir bir ameliyattir,Bdyle bir ameli-
yata kontrlateral pnomonektominin goku,buna da ek olarak
kontrlateral bir ameliyat kesisinin travmasida eklenince
mortalite %100 e ulagmakta we bu hayvanlar yagamamaktadir.
Bu mortalitede kontrlateral akciferin rezeke edilip solu-
nun fonksiyonunun tek akciferde kalarak hayvanin solunum
yetmezliZi ile 6ldiiijinii kabul edemeyiz.Clnki akeiZer trans--
plantasyonu ve kontrlateral akciZerin A,pulmonal;sinin baf-

lanarek defonksiyone edildizi halde hayvanlar yagamalktadir-
lar.

Bu dilgiinceler 1g141 altinda tek seansta akciger trans
plantasyonu ve kontrlateral pndmonecktomi yapildifinda hay-
vanlarin yagamasinda muhtemelen operatif travmanin by ik
roli olduéu kanisindayiz.Bilateral torakotmmi,operatif
travma ve giddetli aZri nedeniyle solunum harcketlerini
gok kisitlar, Total akut pulmoncr denervasyon,bronkial ar-

terlerin ve pulmoner lenfatiklerin kesilmeleri,pulmoner



10

11

- 46 -

LITERATUR

ALEXANDER,J.",,and GOOD,A.R,:Immunobiology for Surgeons
Philadelphia,¥,B,Saunders Co.,1970.,p.145
ALEXANDRE,G,P.J.,PONLOT,R, ,and CHALANT,C.:A nex tech-
nique for bilateral one-stage lung autografis in the
dog.Europ,.Surg.Res, 2:88,1970,

ALICAN,F,,and HARDY,D.: Iung recimplantation., Effect on
respiratory pattern and function., JAMA 183:849,1963.
ALICAN,F.,GAYIRLI,H,,ISIN,E.,and HARDY,J.D.:leftlung
replantation with imaediate right pulmonary artery‘
ligation., Ann.Surg. 174:34,1971.
ALICAN,F.,GAYIQLI,H.,ISIN,E.,and HARDY,J.D.:One-stage
replantation of both lungs in the doZ.JANA 212:863,1970
ALICAN,F,,GAYIRLI,M.,ISIN,E.,and HARDY,J.D.:Surgical
technic of one-stage bilateral lung replantation in
the doz. J.Thorac.Cardiov.Surg. 61:847,1971.
ANSCOMBE,A.R.: Pulmonary complications of abdominal
surgery,London: Lloyd-luke,1957
BALLINGER,V.F,,SCICCHITANO,L.P. ,BARANSKT,E,J.,and
CAMISHION,R.C.: The effects of cardiopulmonary dencr-
vation. Surgery 55:574,1964.

BARNES,B.A.,FLAX,M.H;,and BARR, G, :Experimental pulmos .
nary homografts in the doZ., Transplantation. 1:351,1963.
BLANK,N,,IO"ER,R.,and ADAMS,D.F.: Bronchial dynamics
and the reconstruction of bronchial artery supply in
the autotransplanted lung. Invest.Radiol, 1:363,1966,

: BLUMENSTOCK,D.A.,COLLiNs,J;A},THOMAS,E.D.,and FERREBEE,

JJ¥,: “omotransplantation of the lung in dogs treated
with Methotrexate. Surg,Forum 12:121,1961



- 47 -

12 - BUCHERL,E.S.,NASSERI,H.,and von PRODZYNSKI,B.: Iung

function studies after homotransplantation,autotrans-~
plantation,denervation of the left lung,and lisature
of the right pulmonary artery.J.Thorac.Cardiov,Surg.
47:455,1964.

13 - CHRISTIANSEN,K.H.,BUCK,A.S.,FANFERA,F,,GROSS,R.,PINCH,

L.%,,STAINBACK, .C.,and TRUMMER,M.J,:Homologous trans-

plantation of canine lungs.Arch, Surg.90°38,l965.

14 -COLLINS,C.D,,DARIE,C,.S,,and KNOUELDEN J‘oCnest compli~

15~

16~

17~

18-

19-

20~

21~

22~

cations after uvper abdominal surgery,thelr anticipa~
tion and prevention, Brit.led.J, 1:401,1968.

COOPER,E.A, Pogtoﬁeratlve lung dysfunction.Proc.R.Soc.
Med 65:10,1972,

DAVIES,L,G.,ROSSER,T.H.L.,and ¥EST,L,R.:Autotransplan~-
tation of the lung in sheep.Thorax 20:481,1965.
DAVIS,H,A.,0'CONNOR,J.,P,,COLOVIRAS yGod . ,Jr.and STRAVN
D,L.:Homologous transplantation of the lung.Areh.Surg.
64:745,1952,

DRIPPS,R.D.,and SEVERINGHAUS,J,V,.:General anesthésia
and respiration. Physiol,Rev 35:741,1955.
puvoisin,G,E,,POVIER, .S, ,PAYNE, .S, ,and BELLIS,F.H,,dr.:
Reimplantation of the dog lung with survival after
contrlateral pneumonectomy. Surg.forum 15:173,1964,
ZRASLAN,J.: Akciler transplantasyonunda akcijerin sake
Janmasinin ve hilus yapllarlnln kesilmesinin akcifer
gérevine etkileri,A,U,Tip fakiltesi (Tez) 1966,
ERASTAN, . ,HARDY ,J.D.: Differential division of hilar
tissues, Dis,Chest 50:499,1966.

ERASLAN, 3. TURNER,!M.D,.,HARDY, J.D.sLymphatic regenerati-

on following lung reimplantation in dogs.Surgery 56:790,
1964,



