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Travmatik beyin hasarlari, toplumda her yas grubunda gorilebilen énemli bir toplum saghdi sorunudur. En sik sebepler, trafik
kazasi, yuksekten dismedir. Bu tir yaralanmalar sonucunda, intrakranial kanama olusabildiginden, yliksek mortalite ve morbiditeye
neden olabilirler. Travma beynin kafatasi icinde ani hareketine ve kafatasi yaralanmasi ile birlikte beynin hasarlanmasina neden
olur. Yaralanma birincil ya da ikincil olabilir. Birincil yaralanma, dig travmanin ani etkisi ile olur. Yapilan ¢aligmalar birincil beyin
yaralanmasindan saatler sonra bile hlicre élimlerinin basladigini gdstermektedir. Burada kontlizyon, kanama, aksonal hasarlanma
olabilir. ikincil yaralanma, primer yaralanmadan dakikalar, hatta aylar sonra gelisir. Bu tir yaralanmalarin, biyomekanik, molekdiler,
hicresel etkilerini anlayabilmek icin deney hayvanlarinda bu tir yaralanma modelleri kullanilir. Galismanin amaci, kullanilan hayvan
modellerinin incelenmesidir.
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ABSTRACT

Traumatic brain injuries are an important public health problem that can be seen in any age group in the community. The most
common causes are traffic accidents and falling from heights. As a result of such injuries, intracranial hemorrhage with high mortality
and morbidity may occur. Trauma causes sudden movement of the brain within the skull. The injury can be primary or secondary.
Primary injury happens with the sudden effect of external trauma. Studies have shown that cell death can begin even hours after
the primary brain injury. There may also be contusion, bleeding, and axonal damage. Secondary injury can develop minutes or even
months after the primary injury. In order to understand the biomechanical, molecular and cellular effects of such injuries, several
injury models have been used in experimental studies. The aim of the present study is to review these animal models.
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B GIRiS yaralanmasi ile birlikte beynin hasarlanmasina neden olur.
. . N . y . . Yaralanma birincil ya da ikincil olabilir. Birincil yaralanma, dis

rafik kazasi, yuksekten digme ile aglr trgvmahk bgylp travmanin ani etkisi ile olur. Yapilan ¢alismalar birincil beyin
hasarlar olu§ur. Her yas grubunda gorulepllen onemli bir yaralanmasindan saatler sonra bile hlicre dlumlerinin basla-
t°p'“”? sagl|g|§orunudur (14’17'2_1)',?’,u turyaralanrnalar digini gostermektedir. Burada kontlizyon, kanama, aksonal
sonucynda, mtrak.ra.nlal kanama olu§§blld|g|nden (11), yiksek hasarlanma olabilir. ikincil yaralanma, primer yaralanmadan
mortalite ve morbiditeye neden olabilirler (4,24). dakikalar, hatta aylar sonra gelisir. Metabolik, molekuler, htic-
) . resel olaylar olur ve doku harabiyeti, atrofi ve hatta beyin 6li-

B FIZYOPATOLOJI miine kadar gidebilir (7). Kan beyin bariyeri de bozulabilir. Kan

Travma beynin kafatasi icinde ani hareketine ve kafatasi ~ PeYin bariyeri, beynin normal fonksiyonu igin dnemlidir (13).
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Travmatik beyin yaralanmasinin siddetini dgrenmek tedavi
ve prognoz tayininde o&nemlidir. Klinikde travmatik beyin
yaralanmasinin degerlendirme &6nce ndrolojik muayene ile
yapilir (16). Bu degerlendirmede Glasgow Koma Skalasi
(GKS) kullaniimaktadir. GKS ile suur durumu, mortalite ve
morbidite hakkinda fikir sahibi olunabilinir (23). Bu skala, 1974
de, kafa travmasindan sonra suur durumunu degerlendirmek
icin gelistirildi (6,15). Motor, gz, verbal komponentleri vardir.
Bilindigi gibi 15 puan Uzerinden degerlendirilir.

Travmanin beyne etki etmesinde etki yapan faktorler
vardir. Bunlar;

1. Yeri; Ornek: Maksillo-facial ve kafatabani yaralanmalar bu-
radaki karmasgik damar sinir yapilarindan dolayi komplikas-
yonlara daha ¢ok agiktir (5).

2. Yapisi: Travmanin ezici ya da kesici olmasi
3. Travmanin siddeti.

4. Travma sirasinda kisi de varolan faktérlerde sonuca etki
edebilir. Bunlar: Cins, yas, genetik yapi, travma oncesi
saglk durumu, alkol, uyusturucu kullanmasi bir hastanin
gecirdigi travmada sonuca etki eden faktdrlerdir.

Havyan deneylerinde, tim bu faktérler homojen kabul edi-
lir. Yani bir hayvan modeli tam olarak insani temsil edemez.
Hayvan galismalarinda kullanilan ilaglar, bu nedenle klinik ¢ca-
lismalarda fayda etmeyebilir. Fakat ancak hayvan ¢alismalari
ile travmatik beyin yaralanmasinin, biyomekanik, molekiiler,
hicresel etkilerini anlayabiliriz. Bunlar da yeni tedaviler gelisti-
rilmesinde dnemlidir.

Neden Hayvan Deneyi Yapmak Gerekir?
Bunun bazi nedenleri vardir.

1. Travma sonrasi yaralanan insanlarin beyninde, molekuler
dizeyde inceleme yapilamaz.

2. Kafa travmasi ile gelen bir insan beyninde yeni bir ilacin
etkisi incelenemez.

Bu sebepten dolayi, insanlardaki kafa travmasinin tedavi ve
mekanizmasinin anlasilmasi igin, hayvan calismalari gereklldlr
Hayvan deneylerinde de bazi dezavantajlar vardir. Ornegin,
hayvanlarda GKS ya da benzeri skalayl kullanmak mimkin
degildir (25). Dolayisiyla, hayvan deneylerinde, travma sid-
detini degerlendirecek bir 6lgek yoktur. Bunun disinda, tek
bir hayvan modeli tam olarak insandaki kafa travmasini gés-
termede yeterli degildir. Bu nedenle, son vyillarda, insandaki
travmatik beyin yaralanmasinin fizyopatolojisini anlamak igin,
bazi hayvan travmatik beyin travma modelleri gelistirildi. Trav-
matik beyin yaralanmasi arastirmasinda, daha ¢ok siganlar
kullanilmaktadir. Hacimlerinin kiglk olmasi ve maliyetlerinin
dustk olmasi arastiricilarin sicanlari tercih etmesinin baglica
nedenidir.

Modeller;

1. Serbest diisme: (Head Impacts; Weight-Drop TBI
Model) Bu modelde 450-500 gramlk bir cisim 1-1,5
metreden hayvanin kafasina birakilir. Burada olusan travma,
cismin agirhigina ve birakildigi yikseklige gére degisir. Buna

Ozdemir B. ve ark: Deneysel Beyin Yaralanma Modelleri

Marmarou agirlik diisirme modeli denir (Sekil 1) (18). Burada
kranial kemiklerde fraktir oldugu icin, agir yaralanma durumu
olusur. Pleksiglas bir ttpden, belli bir yikseklikten travma
yaplilir. Hayvana anestesi yapllir, orta hat insisyonu ile kafatasi
acllr, kranial fraktlr olusmamasi icin, lamba ile bregma arasina
paslanmaz celik disk yapistirilir (25). Hayvan siinger Uzerine
konulur ve travma olusturulur. Travma sonucu, solunum arresti
olabilir, bu nedenle mekanik ventilasyon kullanmak gerekebilir.
Bu modelin 6zelligi, néronlarda, aksonlarda, dendritlerde
bilateral lezyon olusturur. Korpus kallsoum, optik sinir, internal
kapsul, beyin sapi hasar géren yapilardir.

2. Direkt beyin travmasi: (Direct Brain Impacts Model)
Burada kraniomili ya da kraniotomisiz hayvanlarin durasinda
hasar yapilir. Kortikal kontlizyon yapilir. Bu model Feeney
ve ark.in gelistirdigi bir sistemdir (10). Daha sonra bu teknik
modifiye edildi (8). Burada trama siddeti, yercekimi ile
orantihdir. Kullanilan cismin agirhdi ve birakildigi yikseklik bu
modelde sonuca etki eden faktorlerdir (Sekil 2).

3. Su ile darbeli travma olusturma: (Fluid Percussion Mo-
del) En sik kullanilan deneysel travma modelidir. Bu sistemde
bir sarkac vardir. Sarkag pistona carpar, piston iginde su vardir.
Su basinci ile kraniotomi yapilmis duradan, beyinde travmatik
yaralanma olusturulur (Sekil 3) (22). Unilateral lezyon olusturu-
lur. Burada olusturulan yaralanma, konkiizyon yapacak kadar
olmaz. insanlardaki travmatik beyin yaralanmalarinda, kranial
fraktlr ve kontlizyonlar olusur, fakat bu modelde olusmaz. Su-
yun vurmasi, uygulanan siddete gére beyin dokusuna itilme
ve deformasyon yapar. Bu modelde intrakranial kanama ve
6dem olusur. Bunlar insan beyin yaralanmalarinda da goérulUr.
Bu model spor yaralanmalari i¢cin daha sik kullanilir. Sentral
(sagittal) para sagittal, ve lateral olarak alt bélimlere ayrilir.

4. Momentum degisim modeli: (Momentum-Exchange
Model) Havall bir pistonla travma olusturulur (3). Travmadan
sonra genelde hafif travmatik injuri ya da konkizyon olusur.

5. Kontrollii kortical vurus modeli (Controlled Cortical
Impact Injury Model) Burada piston ya da elektromanyetik
darbe aleti vardir (Sekil 4). Direkt duranin lzerine darbe yapi-
Iir (8). Yapilan travma kortikal doku kaybini, akut subdural

Sekil 1: Serbest diisme modeli.
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Sekil 2: Direkt beyin travmasi modeli.
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Sekil 3: Su ile darbeli travma olusturma.
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Sekil 4: Kontrolli kortikal vurus modeli.

kanama, aksonal yaralanma, konkusyon, kan beyin bariyer
bozulmasi, hatta komadaki duruma benzer yaralanma olus-
turur. Sigan, fare, domuz ve maymunlarda uygulanabilen bir
yontemdir. Bu yontemin avantajlar, mekanik faktériin siddeti,
hizi, derinligi kontrol edilebilinir olmasidir.

6. Balistik benzeri delici yaralanma modeli: (Penetrating
Ballistic-Like Brain Injury Models) Toplumda atesli silah
aletlerinin sik olarak kullanilmasindan dolayi, bu tir silahlarla
olusan kranial yaralanmalar 6nemli toplum sagligi sorunudur
(19). Atesli silah yaralanmalari, penetre beyin yaralanmalari-
nin gogunu olusturur. Cok ylksek mortaliteye neden olurlar.
Kranial atesli silah yaralanmasinda, mortalite %51-84 olarak
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bildirilmektedir (20). Olgularin 2/3’G olay oldugu anda haya-
tini kaybeder (9). Bu nedenle atesli silah yaralanmalari icin
de hayvan modeli olusturulmustur. Yiksek enerjili mermi ile
yapilr, sok dalgasi olusturulur. Beyinde bir kavite olusturulur.
Buradaki yaralanma kursunun giris siddeti ve katettigi yol ile
orantilidir. Bu modelde, intrakranial kanama miktari diger tim
modellerden daha fazladir.

Fare ve sigcanlarda, travmatik beyin yaralanmasi olusturmak
icin en sik kullanilan yéntem yan sivi darbe, kontrollii korteks
Uzerine cisim dusurilerek olusturulan travmadir.

Anestezinin 6nemi: Hayvan calismalarinda iyi bir sonug almak
icin anestezi dnemlidir. lyi bir monitérizasyon sik takip hayvan
deneylerinde uygulanmalidir. Calismalarin cogu kemirgenlerde
yapilmaktadir, ama kemirgenlerdeki beyin yaralanmasi insan
yaralanmasina pek benzememektedir (12). Bu nedenle hemen
hemen her tUrli hayvan deneysel kafa travmasi modelinde
denenmistir. Deney yapilacak hayvanin tipine gére uygulanan
anestezi islemi farklilk gosterir. Koyunlardaki teknik ile
sigirlarda ya da farelerde uygulanan teknik ayni degildir.
Anestezide kullanilan ilaglarin nérotoksisitesi de olabilir (1).
Norotoksisite, yenidoganda ve hamilelik durumunda daha
belirgindir (2). Bu konudaki bulgular, yapilan deney hayvanlari
calismalarindan elde edilmistir (1). Suclanan ajanlar, propofol,
ketamine, volatil anestezikler ve benzodiazepinlerdir (1). Béyle
bir durumda travmatik beyin hasari yapilan hayvandan elde
edilecek bulgularin givenilirligi azalr.
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