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XII. Ulusal Vasküler Cerrahi Kongresinde sunulmufl ve "Genç Araflt›rmac› 2.’lik Ödülünü" almaya hak kazanm›flt›r. 

Özet
Amaç: Bu çal›flman›n amac›, tip-A aort disseksiyonlu hastalarda (TipA-AD) aort vasküler düz kas hücrelerinde (VDKH) apoptoz
varl›¤› ve apoptozu düzenleyici proteinlerin araflt›r›lmas›d›r. 
Yöntem: Kas›m/2002 ile Ocak/2005 tarihleri aras›nda elektif olarak aort TipA-AD nedeniyle cerrahi onar›m uygulanan 10
hastadan (yafl:53.3±13.1, 7E/3K, disseksiyon süresi:18.1±16.8 gün) ve kontrol grubu olarak ise koroner arter bypass cerrahisi
(KABG) uygulanan 10 hastadan (yafl:64.3±6.6, 7E/3K) tam kat aort duvar› örnekleri al›nm›flt›r. Operasyon s›ras›nda al›nan tüm
doku örneklerinde, VDKH’lerinde apoptozunun varl›¤› in situ DNA fragman iflaretlemesi (TUNEL) tekni¤i ile incelenmifltir.
Apoptozu regüle edici proteinlerin (Bak, Bax, Bcl-2 ve Bcl-XL)  bu dokularda ifadelerinin araflt›r›lmas› ise immunohistokimya
yöntemi ile gerçeklefltirilmifltir. 
Bulgular: Tüm TipA-AD hastalar›n›n aort segmentlerinin VDKH’lerinde apoptozun varl›¤› TUNEL yöntemi ile gösterilmifltir.
Koroner arter bypass cerrahisi uygulanan hastalardan al›nan doku örnekleri ile TipA-AD doku örnekleri  karfl›laflt›r›ld›¤›nda ,
TipA-AD hastalar›n›n VDKH’lerinde apoptozu art›r›c› bir protein olan Bak proteini ifadesi daha yo¤un olarak gözlenirken,
koroner arter bypass cerrahisi uygulanan hastalar›n aort örneklerinde ise apoptoz önleyici bir protein olan Bcl-2 ifadesi daha yo¤un
olarak saptanm›flt›r.  
Sonuçlar: Tip-A aorta disseksiyon hastalar›n›n damar düz kas hücrelerinde Bak proteinin artm›fl olmas› bu hücreleri hacim
yüklenmesine ba¤l› ortaya ç›kabilecek apoptoza daha duyarl› hale getirdi¤ini düflündürdü¤ünden, bu hastalarda Bcl-2 gen ailesi
üyesi proteinlerinin kontrolünün terapötik ve prognostik kullan›m potansiyelleri  olabilir. (Damar Cer Der 2005;14(2): 25-30).
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Abstract
Background: The purpose of this study is to examine the onset of apoptosis and its regulatory  proteins in aortic vascular smooth
mucle cells (VSMC) in patients with type-A aortic dissection (TypeA-AD).  
Methods: Between November/2002 and January/2005, full-thickness aortic wall specimens were obtained from 10 patients
undergoing elective surgical repair of TypeA-AD (age:53.3±13.1, 7M/3F, duration of dissection: 18.1_16.8 days) and  10 patients
undergoing coronary artery bypass grafting (CABG) used as a control preparations (mean age: 64.3±6.6, 7M/3F). All tissue
samples collected at the time of operation were submitted to analysis of VSMC apoptosis by using in situ end-labelling of DNA-
fragments (TUNEL). Furthermore the expression of Bak, Bax, Bcl-2, and Bcl- XL proteins which are responsible from the
regulation of apoptosis were also investigated by using  immunohistochemical staining.
Results: Segments from TypeA-AD patients exhibited the onset of  apoptosis s which were identified by specific in situ end-
labelling of DNA-fragments (TUNEL). Proapoptotic Bak protein expression was significantly increased in type A-AD patients
when compared to that of  aortic segments from the patients undergoing CABG whereas antiapoptotic Bcl-2 protein expression
was predominantly observed in the CABG group.
Conclusions: Increased Bak protein expression observed in patients with Type-A AD may  suggest that these VSMCs are  more
vulnerable to apoptosis due to the proapoptotic effects of circumferential overload. Therefore, the regulation  of  Bcl-2 gene family
member proteins may have a therapeutic and prognostic role in TypeA-AD. (Turkish J Vasc Surg 2005;14(2): 25-30).    

Keywords: apoptosis, vascular smooth muscle cell, aortic dissection

Dr.Ahmet Rüçhan AKAR
Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dal›, 
Ankara Üniversitesi T›p Fakültesi, Ankara
E-mail:  rakar@medicine.ankara.edu.tr 
Tel: 90 5055279680
Fax: 90 312 3625639



‹R‹fi

Apoptoz, Kerr ve arkadafllar›n›n belirtti¤i gibi, ay›r›c›

morfolojik ve biyokimyasal özellikleri ile aktif bir hücre

ölümüdür1. Apoptoz yolu ile ölen hücrelerde, çekirdekte

kromatin yo¤unlaflmas›, hücre zarlar›nda balonlaflma

oluflmas› ve DNA fragmantasyonu göstermektedirler.

Ölmüfl hücre parçalar›n› içeren apoptotik cisimlerin

oluflumu ve bunlar›n inflamasyona neden olmadan

fagositoz ile bulunduklar› yerden uzaklaflt›r›lmalar›

apoptotik hücrelerin morfolojik özelliklerindendir2.

Apoptozun, embriyonik geliflim, endokrin ba¤›ml› doku

atrofisi ve normal yetiflkin dokular›n homeostaz›

s›ras›nda çok önemli rolü oldu¤u gösterilmifltir. De¤iflik

hücre içi ve d›fl› sinyallerle tetiklenen apoptoz

yolaklar›nda meydana gelen bozukluklar›n, kanser,

nörodejenerasyon, otoimmünite, kalp hastal›klar› ve

viral enfeksiyonlar gibi çok çeflitli insan hastal›klar›n›n

patogenezinde rol oynad›¤› kabul edilmektedir3. Bunun

sonucu olarak, apoptozu düzenleyen genlerin,

günümüzde teflhis ve tedavi yaklafl›mlar›n›n hedefleri

oldu¤u aç›kt›r. Programl› hücre ölümü, içlerinde bcl-2

gen ailesinin de bulundu¤u birçok farkl› mekanizma ile

regüle edilmektedir. Bcl-2 gen ailesinde hem apoptozu

art›ran  hem de azaltan genler bulunmaktad›r. Apoptozu

art›ranlar›n önleyicilere olan oran›n›n hücrelerin kaderini

saptamada önemli bir rolü oldu¤u gösterilmifltir. Bu

proteinler, mitokondriadan sitokrom c ve apoptoz

oluflturucu faktörlerin sal›n›m›n› ve bunun sonucu olarak

caspase aktivasyonunu regüle etmektedirler. Apoptozun

ve regüle edici Bcl-2 genlerinin çeflitli kalp ve damar

hastal›klar›nda rolü yayg›n olarak araflt›r›lm›fl olmas›na

ra¤men tip-A aort disseksiyonlu (AD) hastalar›n

vasküler düz kas hücrelerinde (VDKH)  bildi¤imiz

kadar›yla incelenmemifltir. Tip-A AD hastalar›nda

apoptozun ve bcl-2 gen familyas›n›n rolünü ayd›nlatmak

çal›flman›n amac›n› oluflturmaktad›r. Bu amaçla tip-A

AD hastalar›ndan al›nan VDKH’lerinde apoptozun

varl›¤› ve farkl› Bcl-2 protein ailesi üyelerinin ifadeleri

araflt›r›lm›fl ve koroner arter bypas cerrahisi uygulanan

hastalardan al›nan dokularla karfl›laflt›r›lm›flt›r. 

2. Hastalar ve Yöntem
2.1. Hasta kohortu

Kas›m 2002 ile Ocak 2005 tarihleri aras›nda elektif

cerrahi onar›m yap›lan 10 Tip-A AD (7 erkek ve 3 kad›n

hasta, ortalama yafl: 53.3±13.1, disseksiyon süresi:

18.1±16.8 gün) hastas›ndan al›nan tam kat aort duvar›

örnekleri ile KABG operasyonu yap›lan hastalar›n ç›kan

aort dokular› (10 örnek, 7 erkek ve 3 kad›n hasta,

ortalama yafl: 64.3±6.6) kontrol örnekleri olarak

karfl›laflt›r›ld›. Kontrol aort örneklerinde operasyon

s›ras›nda aort anevrizmas› veya disseksiyona iliflkin bir

kan›ta rastlanmad›. Çal›flma süresince, (1) "Paepe

yenilenmifl kriterlerine dayal›" Marfan sendromu teflhisi4

(2) her formda aortit tan›s› olan hastalar çal›flma d›fl›

b›rak›lm›flt›r.

2.2.‹mmunohistokimya

Farkl› Bcl-2 ailesi proteinlerinin varl›¤› %10 formalin ile

fikse edildikten sonra parafine gömülen dokulardan

al›nan 5μ büyüklü¤ünde kesitlerde incelenmifltir. Bu

kesitler %0.3 hidrojen peroksidli methanol içinde 30

dakika inkübe edildikten sonra içerisinde % 1.5 normal

keçi serumu, %2  BSA ve % 0.1 triton-X  bulunan PBS

ile oda s›cakl›¤›nda bir saat tutulmufltur. Bax, Bcl-XL,

Bcl-2 ve Bak primer antikorlar› (Santa Cruz

Biyoteknoloji fiirketi, Santa Cruz, ABD) PBS içerisinde

3 μg/ml konsantrasyonunda doku kesitlerine uygulanm›fl

ve gece boyu 4ºC’de inkübe edilmifltir. ‹nkübasyon

sonras› üç kez PBS ile y›kanan doku kesitleri, HRP

ba¤lanm›fl sekonder antikorlar ile (Dako, Danimarka)

oda s›cakl›¤›nda 20 dakika inkübe edildikten sonra DAB

substurat›nda 2 dakika tutulmufltur. Aort duvar

morfolojisi ve kronik inflamasyonu tan›mlamak için

hematoksilen ve eosin (H&E) boyama kullan›lm›flt›r.

Kesitler Zeiss-Aksioskop mikroskopta 10X ve 40X

büyütmede incelenmifltir. 

‹mmun reaktiviteyi analiz etmek için kesitlerdeki immun

pozitif hücreler semi-kantitatif olarak de¤erlendirildi5.

Bu de¤erlendirmede  0, negatif; 1, hafif; 2, orta; 3,

kuvvetli olarak kabul edilmifltir.
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2.3. ‹n situ DNA fragmantasyon analizi (TUNEL)

In situ DNA fragmantasyonu, TdT-(terminal

deoxynucleotidyl transferase) arac›l› floresan-dUTP

iflaretleme kiti (Roche Diagnostics, Mannheim,

Almanya) kullanarak araflt›r›lm›flt›r. Koroner arter

bypass cerrahisi uygulanan  ve aorta disseksiyonlu

hastalardan al›nan parafin kesitler y›kan›p geçirgen bir

solüsyon ile (% 0.1 Triton X-100, % 0.1 sodyum sitrat)

buzda iki dakika inkübe edildikten sonra, her örne¤e,

50μl TUNEL reaksiyon kar›fl›m› uygulanm›fl ve 37

ºC’de, karanl›k ve nemlendirilmifl ortamda bir saat

inkübe edilmifltir. Daha sonra slaytlar direkt olarak

floresan mikroskopisinde incelenmifltir. Negatif kontrol

olarak al›nan doku kesitleri terminal deoxynucleotidyl

transferase enzimi yoklu¤unda inkübe edilirkenpozitif

kontrol olarak DNAse I enzimi (1000 U/ml  50 mM

Tris-HCL,pH 7.5,1 mg/ml BSA) ile 20ºC’de, 10 dakika

inkübe edilen ve böylece DNA k›r›klar› oluflturulan

kesitler ile TUNEL reaksiyonu gerçeklefltirilmifltir. 

2.4  ‹statistiksel Analiz

Analizler, SPSS system 11.5 yaz›l›m› ile gerçeklefltirildi.

Veriler, gerekti¤inde ortalama±SD (standart deviasyon)

olarak gösterildi. Karfl›laflt›rmalar, Tip A-AD ile kontrol

grubu aras›nda, standart Student’s t testi kullan›larak

yap›ld›. Tüm testlerde, farkl›l›k için, anlaml› düzey,

0.05’ten küçük p de¤eri idi. Gruplar aras› oranlar›n

farkl›l›klar›, Ki-kare veya Fisher’s Exact testi

kullan›larak, uygun oldu¤u yerlerde, karfl›laflt›r›ld›.

3. Bulgular
Çal›flma grubundaki hastalar›n 7’sinde (%70) hipertansif

etyoloji, 3 (%30) hastada ise aterosklerotik etyoloji ön

planda idi; bu grupta Marfan sendromu, biküspid aort

kapa¤› ve ciddi aort darl›¤› mevcut de¤ildi. TipA-AD

hastalar›n›n maksimum aort çap›, bilgisayarl› tomografi

(BT) veya manyetik rezonans görüntüleme tekni¤i ile 42

mm ve 65 mm aral›¤›nda ölçüldü (53.7±9.6 mm);

kontrol hastalar›nda maksimum aort çap›, ekokardiografi

tekni¤iyle, 23 ile 32 mm (27±2.8 mm) aral›¤›nda idi

(Tablo 1). Çal›flma grubundaki 3 hastaya suprakoroner
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Tablo 1: Hasta özellikleri ve Tip-A aort disseksiyonu ve normal aort olarak tan›mlanan hasta gruplar›ndaki ç›kan aort
mediyal vasküler düz kas hücrelerinde Bak ve Bcl-2 ekspresyonu karfl›laflt›rmas›.

Örnek Yafl, y Cins K/E Hipertansiyon Aort Kökü Disseksiyon Bak Bcl-2
Evet/Hay›r Çap›, mm Süresi, gün ekspresyonu ekspresyonu

Aort Disseksiyon grubu
1AD 39 E E 65 4 2 0
2AD 58 E E 55 18 0.5 0.5
3AD 61 E H 42 5 2 3
4AD 53 K H 53 21 1.5 0.5
5AD 83 E E 36 11 1 1
6AD 35 E H 60 60 1.5 0
7AD 55 K E 59 19 1.5 0.5
8AD 52 E E 45 2 2 2
9AD 48 K E 62 27 0 1.5
10AD 49 E E 60 14 2 0.5
Ortalama 53.3±13.1 3K/7E %70 53.7±9.6 18.1±16.8 1.4±0.7 0.95±0.96
Kontrol grubu
1Kontrol 56 K H 24 * 0 1
2Kontrol 70 E E 27 * 0 1
3Kontrol 53 K E 26 * 0 1.5
4Kontrol 71 E H 23 * 1 3
5Kontrol 63 E H 27 * 0 1.5
6Kontrol 65 E H 32 * 0.5 1
7Kontrol 60 K E 28 * 0 1.5
8Kontrol 66 E E 26 * 0 1
9Kontrol 74 E H 31 * 0.5 1.5
10Kontrol 65 E E 26 * 0 1
Ortalama 64.3±6.6 3K/7E %50 27±2.8 * 0.16±0.35 § 1.40±0.61 §
AD= Aort disseksiyonlu hasta, 
* Aort Disseksiyonu mevcut de¤il, § gruplar aras› karfl›laflt›rmada p<0.05



greft interpozisyonu ve hemiarkus replasman›, 4 hastaya

Bentall operasyonu, 3 hastaya da Bentall operasyonu ve

hemiarkus replasman› uygulanm›flt›r. Kontrol

grubundaki tüm hastalara KABG operasyonu (ortalama

greft say›s›: 3.4±1.07) gerçeklefltirilmifltir.

Her iki grupta da, medyadaki ço¤u hücre tipi VDKH idi.

Her iki grupta aort mediyal tabakas›n›n H&E boyama

tekni¤i ile de¤erlendirmesinde inflamatuar hücre kan›t›

mevcut de¤ildi. Kontrol grubunda yer alan tüm aort

doku örneklerinde intimal kal›flma haricinde

aterosklerozun sonucu olabilecek fibrosis, kalsifikasyon

bulgular› saptanmad›. Kontrol grubunda yer almas›

planlanan ancak fibrosis ve kalsifikasyonun saptand›¤›

iki doku örne¤i, kontrol grubunun homojen olmas›

amac›yla çal›flma d›fl› b›rak›lm›flt›r.

3.1 Bak protein ifadesi 

Apoptozu art›ran Bcl-2 protein ailesi üyelerinden olan

Bak proteininin yo¤un olarak aorta disseksiyonlu

hastalarda  bulundu¤u saptand›. Bu gruptaki hastalardan

örnek flekil 1A’da gösterilmektedir. Ayn› kesidin 40

büyütmesinde ise immun pozitifli¤in sitoplazmik ve

membranöz oldu¤u görülmektedir (fiekil 1B). Ayn›

hastadan al›nan di¤er kesitlerden yap›lan ve primer

antikorun kullan›lmad›¤› negatif kontrol gruplar›nda ise

herhangi bir pozitifli¤in saptanmamas› (flekil 1C), Bak

protein ifadesinin spesifikli¤ini ve herhangi bir deneysel

sorun olmad›¤›n› göstermektedir.  

3.2. Bcl-2 protein ifadesi

Apoptoz oluflumunu önleyici etkisi olan Bcl-2 protein

ifadesinin ise AD hastalardan çok, koroner arter bypass

cerrahisi uygulanan hastalardan elde edilen dokularda

bulundu¤u gözlemlendi. Bu gruptan al›nan bir doku

kesidi örne¤i flekil 2A’da gösterilmektedir. Ayn› kesidin

40X büyütmesinde ise boyaman›n daha çok membranöz

oldu¤u anlafl›lmaktad›r (fiekil 2B).

3.3. Bax ve Bcl-xL protein ifadesi

Apoptozu art›c› bir protein olan Bax ve azalt›c› bir protein

olan Bcl-XL’in ifadesi her iki grupta da saptanmam›flt›r.

3.4. TUNEL 

DNA k›r›klar›n›n saptanmas› bir hücrenin apoptoza

gitti¤inin en önemli biyokimyasal kan›t› oldu¤undan, biz
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fiekil 1: Aort Disseksiyon olgusunda Bak protein ifadesi 
A: 10X, B: 40X büyütme. C: primer antikorun kullan›lmad›¤› negatif kontrol.

fiekil 2: Non-anevrizmatik olguda Bcl-2 protein ifadesi 
A: 10X büyütme, B: 40X büyütme



de hem koroner arter bypass cerrahisi uygulanan

hastalardan  hem de aorta disseksiyonlu hastalardan

al›nan doku kesitlerinde DNA k›r›klar›n›n varl›¤›n›

TUNEL yöntemi ile de¤erlendirdik. Yapt›¤›m›z

çal›flmalar AD’lu hastalardan al›nan kesitlerde TUNEL

reaksiyonunun pozitif oldu¤unu yani apoptoz varl›¤›n›

göstermektedir (fiekil 3A). TUNEL pozitifli¤inin sadece

bir k›s›m hücrede olmas› ve hücrelerin çekirde¤i ile ayn›

yerde görülmesi (fiekil 3B), elde edilen sonucun

spesifikli¤ini göstermektedir.  

4. Tart›flma
Bu çal›flma, aort disseksiyon olgular›nda, aort mediyal

tabakas›ndaki VDKH’de apoptoz fenomeninin

araflt›r›lmas›na odaklanm›flt›r. Aort disseksiyonu, 17.

yüzy›lda Sennertus taraf›ndan tan›mlanm›fl olmas›na

ra¤men, hastal›¤›n geliflimi ve progresyonunda

gerçekleflen hücresel ve ultrastrüktürel de¤iflikliklerin

incelenmesi son y›llarda h›z kazanm›flt›r. Aort disseksiyon

patogenezinde intimal bir y›rt›ktan, tunika media

tabakalar›na kan ak›fl› söz konusudur ancak aort duvar›n›n

hacim olarak yaln›zca %5’ini oluflturmalar›na ra¤men

tüm kollajen ve elastik yap›lar›n üretiminden sorumlu

VDKH’nin disseksiyon öncesi ve sonras›ndaki akibetleri

literatürde iyi tan›mlanmam›flt›r. Aort disseksiyon

olgular›nda VDKH’de apoptozun tan›mland›¤› bu

çal›flma, konuyla ilgili ilk insan dokümantasyonudur.

Aort disseksiyonu ile hipertansiyon, kistik mediyal

dejenerasyon ve di¤er konnektif doku hastal›klar›

aras›ndaki yak›n birliktelik bilinmektedir. Örne¤in aort

disseksiyonlar›nda bildirilmifl hipertansiyon insidans›

%75 dolaylar›ndad›r6. Hipertansiyon ve damar a¤›nda

apoptoz geliflimi ilgili baz› çal›flmalar mevcuttur.

Intengan ve arkadafllar›, hipertansiyonun ilerleyiflinde ve

VDKH’nin apoptozunda, reaktif oksijen türleri, nitrik

oksit, anjiyotensin tip-2 reseptörleri ve endotelin

sistemini sorumlu tutmufllard›r7. Sharifi ve arkadafllar›

ise yak›n zaman önce spontan olarak hipertansiyon

gelifltirilmifl s›çanlarda8, Diep ve arkadafllar› ise

anjiyotensin infüze edilen s›çanlarda9,  Bax/Bcl-2

oranlar› ve TUNEL yöntemini kullanarak VDKH’inde

apoptozun varl›¤›n› göstermifllerdir.

Erdheim’›n kistik mediyal dejenerasyonu, aort

disseksiyonlar›n›n etyolojisinde önemli bir yer tutar6.

Kistik mediyal dejenerasyonlu olgularda elastik liflerde

fragmantasyon, VDKH’nin kaybedilmesi, kollajen

içerikte art›flla birlikte fibrozis, amorf matriks birikimi

aort medyas›n›n yap›sal olarak güçsüzleflmesine yol

açar. Mediyal tabakada VDKH’nin inflamasyon

olmaks›z›n kayb› apoptotik patoloji ile hücre kayb›

oldu¤unu düflündürmektedir. Nitekim Ihling ve

arkadafllar›, kistik mediyal dejenerasyon etyolojili ve

aort rüptürü nedeniyle kaybedilmifl 20 hastan›n

immunohistokimyasal incelemelerinde p53

akümülasyonu, Bax upregülasyonu ve sonuçta apoptoz

varl›¤›n› göstermifllerdir10. Bondeman ve ark. Marfan

sendromlu ve konjenital aort hastalar›ndaki aort

dilatasyonu patogenezinde VDKH’de apoptozun rolünü

bildirmifllerdir11. Di¤er araflt›rmac›lar taraf›ndan da

do¤ruland›¤› gibi Marfan sendromlu hastalar›n aort

VDKH’nde apoptoz artm›flt›r12.  Benzeri çal›flma

bikuspid aort kapak nedeniyle ç›kan aort anevrizmal›

hastalar›n aort örneklerinde Schmid ve ark. taraf›nca

tamamlanm›fl VDKH’nde apoptoz olmas› ile aort

duvar›ndaki zay›flama iliflkilendirilmifltir13.

Çal›flmam›zdaki sonuçlar, Nagashima ve ark.n›n 12

bulgular› ile benzerlik göstermektedir ancak sunulan

veriler literatürde kontrol gruplu tip-A AD serisinde

apoptozun gösterildi¤i ilk çal›flmad›r.
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fiekil 3: Aort disseksiyon olgusunda A: TUNEL reaksiyonu,
B: ayn› kesidin hücre çekirdeklerini görüntülemek için Hoecst

boyamas›, (Büyütme 10X)



Çal›flman›n s›n›rlamalar›

Bu çal›flman›n major s›n›rlamas›; kontrol grubu

olmas›na ra¤men disseksiyon öncesi anevrizmal aort

doku örneklerinin olmay›fl›d›r. Bu çal›flma apoptozun

varl›¤›n› göstermekle beraber apoptoz fenomeninin

disseksiyondan önce altta yatan etyolojik nedenlerle mi

yoksa disseksiyon gelifliminden sonram› geliflti¤inin

yan›t›n› verememektedir. Ancak bu s›n›rlama literatür

verileri ile karfl›laflt›r›larak giderilmeye çal›fl›lm›flt›r.

Makalenin yazarlar› bu konunun deneysel modellerde

araflt›r›lmas› ve aort anevrizmal› olgularda da ayn›

çal›flman›n devam ettirilmesi gerekti¤ine

inanmaktad›rlar.

Sonuç: Apoptozu regüle eden önemli genler olan Bcl-2

gen ailesi içerisinde hem apoptozu art›r›c› hemde azalt›c›

etki gösteren genler bulunmaktad›r. Apoptozu art›ran

genlerin, azalt›c› genlere oran›n›n baflka sistemlerde

hücrenin gelece¤inin saptanmas›nda önemli bir rolü

oldu¤u bilinmektedir. Çal›flmam›zda elde etti¤imiz

sonuçlar Tip-A aort disseksiyonlu olgularda Bcl-2 gen

ailesi üyelerinden apoptozu art›r›c› Bak geni protein

ifadesinin artt›¤›n›, buna karfl›l›k AD olmayan kiflilerden

al›nan aorta örneklerinde ise apoptozu azalt›c› Bcl-2

geni protein ifadesinin bulundu¤unu göstermektedir.

Tip-A AD hastalar›n›n damar düz kas hücrelerinde Bak

proteinin artm›fl olmas› bu hücreleri apoptoza daha

duyarl› hale getirdi¤ini düflündürmektedir. Yapt›¤›m›z

çal›flmalarda AD’lu hastalar›n doku kesitlerinde TUNEL

pozitifli¤in bulunmas› bu görüflümüzü do¤rulamaktad›r.

Di¤er sistemlerde bu proteinler aras›ndaki dengenin

hücrenin yaflam ve ölüm aras›ndaki tercihini belirtti¤i

bilindi¤inden aort disseksiyonlu hastalar›n cerrahi

tedaviden sa¤layaca¤› faydalar›n saptanmas›nda ve

prognoz aç›s›ndan de¤erlendirmede apoptoz ve onu

kontrol edici proteinlerin önemli bir araç olabilece¤ini

düflünmekteyiz. Aort hastal›klar›n›n moleküler düzeyde

daha iyi tan›mlanmas› cerrahi tedavi yöntemlerine yeni

alternatifler do¤mas›na neden olabilecektir.
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