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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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ÖZ

Travmatik beyin hasarları, toplumda her yaş grubunda görülebilen önemli bir toplum sağlığı sorunudur.  En sık sebepler, trafik 
kazası, yüksekten düşmedir. Bu tür yaralanmalar sonucunda, intrakranial kanama oluşabildiğinden, yüksek mortalite ve morbiditeye 
neden olabilirler. Travma beynin kafatası içinde ani hareketine ve kafatası yaralanması ile birlikte beynin hasarlanmasına neden 
olur. Yaralanma birincil ya da ikincil olabilir. Birincil yaralanma, dış travmanın ani etkisi ile olur. Yapılan çalışmalar birincil beyin 
yaralanmasından saatler sonra bile hücre ölümlerinin başladığını göstermektedir. Burada kontüzyon, kanama, aksonal hasarlanma 
olabilir. İkincil yaralanma, primer yaralanmadan dakikalar, hatta aylar sonra gelişir. Bu tür yaralanmaların, biyomekanik, moleküler, 
hücresel etkilerini anlayabilmek için deney hayvanlarında bu tür yaralanma modelleri kullanılır. Çalışmanın amacı, kullanılan hayvan 
modellerinin incelenmesidir.  
ANAHTAR SÖZCÜKLER: Beyin, Yaralanma, Deneysel, Hayvan

█   GIRIŞ

Trafik kazası, yüksekten düşme ile ağır travmatik beyin 
hasarları oluşur. Her yaş grubunda görülebilen önemli bir 
toplum sağlığı sorunudur (14,17,21). Bu tür yaralanmalar 

sonucunda, intrakranial kanama oluşabildiğinden (11), yüksek 
mortalite ve morbiditeye neden olabilirler (4,24).

█   FIZYOPATOLOJI
Travma beynin kafatası içinde ani hareketine ve kafatası 

yaralanması ile birlikte beynin hasarlanmasına neden olur. 
Yaralanma birincil ya da ikincil olabilir. Birincil yaralanma, dış 
travmanın ani etkisi ile olur. Yapılan çalışmalar birincil beyin 
yaralanmasından saatler sonra bile hücre ölümlerinin başla-
dığını göstermektedir. Burada kontüzyon, kanama, aksonal 
hasarlanma olabilir. İkincil yaralanma, primer yaralanmadan 
dakikalar, hatta aylar sonra gelişir. Metabolik, moleküler, hüc-
resel olaylar olur ve doku harabiyeti, atrofi ve hatta beyin ölü-
müne kadar gidebilir (7). Kan beyin bariyeri de bozulabilir. Kan 
beyin bariyeri, beynin normal fonksiyonu için önemlidir (13). 
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Travmatik beyin yaralanmasının şiddetini öğrenmek tedavi 
ve prognoz tayininde önemlidir. Klinikde travmatik beyin 
yaralanmasının değerlendirme önce nörolojik muayene ile 
yapılır (16). Bu değerlendirmede Glasgow Koma Skalası 
(GKS) kullanılmaktadır. GKS ile şuur durumu, mortalite ve 
morbidite hakkında fikir sahibi olunabilinir (23). Bu skala, 1974 
de, kafa travmasından sonra şuur durumunu değerlendirmek 
için geliştirildi (6,15). Motor, göz, verbal komponentleri vardır. 
Bilindiği gibi 15 puan üzerinden değerlendirilir. 

Travmanın beyne etki etmesinde etki yapan faktörler 
vardır. Bunlar;

1. Yeri; Örnek: Maksillo-facial ve kafatabanı yaralanmalar bu-
radaki karmaşık damar sinir yapılarından dolayı komplikas-
yonlara  daha çok açıktır (5). 

2. Yapısı: Travmanın ezici ya da kesici olması

3. Travmanın şiddeti.

4. Travma sırasında kişi de varolan faktörlerde sonuca etki 
edebilir. Bunlar: Cins, yaş, genetik yapı, travma öncesi 
sağlık durumu, alkol, uyuşturucu kullanması bir hastanın 
geçirdiği travmada sonuca etki eden faktörlerdir. 

Havyan deneylerinde, tüm bu faktörler homojen kabul edi-
lir. Yani bir hayvan modeli tam olarak insanı temsil edemez. 
Hayvan çalışmalarında kullanılan ilaçlar, bu nedenle klinik ça-
lışmalarda fayda etmeyebilir. Fakat ancak hayvan çalışmaları 
ile travmatik beyin yaralanmasının, biyomekanik, moleküler, 
hücresel etkilerini anlayabiliriz. Bunlar da yeni tedaviler gelişti-
rilmesinde önemlidir.

Neden Hayvan Deneyi Yapmak Gerekir?

Bunun bazı nedenleri vardır.

1. Travma sonrası yaralanan insanların beyninde, moleküler 
düzeyde inceleme yapılamaz. 

2. Kafa travması ile gelen bir insan beyninde yeni bir ilacın 
etkisi incelenemez. 

Bu sebepten dolayı, insanlardaki kafa travmasının tedavi ve 
mekanizmasının anlaşılması için, hayvan çalışmaları gereklidir. 
Hayvan deneylerinde de bazı dezavantajlar vardır. Örneğin, 
hayvanlarda GKS ya da benzeri skalayı kullanmak mümkün 
değildir (25). Dolayısıyla, hayvan deneylerinde, travma şid-
detini değerlendirecek bir ölçek yoktur. Bunun dışında, tek 
bir hayvan modeli tam olarak insandaki kafa travmasını gös-
termede yeterli değildir. Bu nedenle, son yıllarda, insandaki 
travmatik beyin yaralanmasının fizyopatolojisini anlamak için, 
bazı hayvan travmatik beyin travma modelleri geliştirildi. Trav-
matik beyin yaralanması araştırmasında, daha çok sıçanlar 
kullanılmaktadır. Hacimlerinin küçük olması ve maliyetlerinin 
düşük olması araştırıcıların sıçanları tercih etmesinin başlıca 
nedenidir. 

Modeller;

1. Serbest düşme: (Head Impacts; Weight-Drop TBI 
Model) Bu modelde 450-500 gramlık bir cisim 1-1,5 
metreden hayvanın kafasına bırakılır. Burada oluşan travma, 
cismin ağırlığına ve bırakıldığı yüksekliğe göre değişir. Buna 

Marmarou ağırlık düşürme modeli denir (Şekil 1) (18). Burada 
kranial kemiklerde  fraktür olduğu için, ağır yaralanma durumu 
oluşur. Pleksiglas bir tüpden, belli bir yükseklikten travma 
yapılır. Hayvana anestesi yapılır, orta hat insisyonu ile kafatası 
açılır, kranial fraktür oluşmaması için, lamba ile bregma arasına 
paslanmaz çelik disk yapıştırılır (25). Hayvan sünger üzerine 
konulur ve travma oluşturulur. Travma sonucu, solunum arresti 
olabilir, bu nedenle mekanik ventilasyon kullanmak gerekebilir. 
Bu modelin özelliği, nöronlarda, aksonlarda, dendritlerde 
bilateral lezyon oluşturur. Korpus kallsoum, optik sinir, internal 
kapsül, beyin sapı hasar gören yapılardır. 

2. Direkt beyin travması: (Direct Brain Impacts Model) 
Burada kraniomili ya da kraniotomisiz hayvanların durasında 
hasar yapılır. Kortikal kontüzyon yapılır.  Bu model Feeney 
ve ark.ın geliştirdiği bir sistemdir (10). Daha sonra bu teknik 
modifiye edildi (8). Burada trama şiddeti, yerçekimi ile 
orantılıdır. Kullanılan cismin ağırlığı ve bırakıldığı yükseklik bu 
modelde sonuca etki eden faktörlerdir (Şekil 2). 

3. Su ile darbeli travma oluşturma: (Fluid Percussion Mo-
del) En sık kullanılan deneysel travma modelidir.  Bu sistemde 
bir sarkaç vardır. Sarkaç pistona çarpar, piston içinde su vardır. 
Su basıncı ile kraniotomi yapılmış duradan, beyinde travmatik 
yaralanma oluşturulur (Şekil 3) (22). Unilateral lezyon oluşturu-
lur. Burada oluşturulan yaralanma, konküzyon yapacak kadar 
olmaz. İnsanlardaki travmatik beyin yaralanmalarında, kranial 
fraktür ve kontüzyonlar oluşur, fakat bu modelde oluşmaz. Su-
yun vurması, uygulanan şiddete göre beyin dokusuna itilme 
ve deformasyon yapar. Bu modelde intrakranial kanama ve 
ödem oluşur. Bunlar insan beyin yaralanmalarında da görülür. 
Bu model spor yaralanmaları için daha sık kullanılır. Sentral 
(sagittal) para sagittal, ve lateral olarak alt bölümlere  ayrılır.

4. Momentum değişim modeli: (Momentum-Exchange 
Model) Havalı bir pistonla travma oluşturulur (3). Travmadan 
sonra genelde hafif travmatik injuri ya da konküzyon oluşur. 

5. Kontrollü kortical vuruş modeli (Controlled Cortical 
Impact Injury Model) Burada piston ya da elektromanyetik 
darbe aleti vardır (Şekil 4). Direkt duranın üzerine darbe yapı-
lır (8). Yapılan travma kortikal doku kaybını, akut subdural 

Şekil 1: Serbest düşme modeli.
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bildirilmektedir (20). Olguların 2/3’ü olay olduğu anda haya-
tını kaybeder (9). Bu nedenle ateşli silah yaralanmaları için 
de hayvan modeli oluşturulmuştur. Yüksek enerjili mermi ile 
yapılır, şok dalgası oluşturulur. Beyinde bir kavite oluşturulur. 
Buradaki yaralanma kurşunun giriş şiddeti ve katettiği yol ile 
orantılıdır. Bu modelde, intrakranial kanama miktarı diğer tüm 
modellerden daha fazladır. 

Fare ve sıçanlarda, travmatik beyin yaralanması oluşturmak 
için en sık kullanılan yöntem yan sıvı darbe, kontrollü korteks 
üzerine cisim düşürülerek oluşturulan travmadır. 

Anestezinin önemi: Hayvan çalışmalarında iyi bir sonuç almak 
için anestezi önemlidir. İyi bir monitörizasyon sık takip hayvan 
deneylerinde uygulanmalıdır. Çalışmaların çoğu kemirgenlerde 
yapılmaktadır, ama kemirgenlerdeki beyin yaralanması insan 
yaralanmasına pek benzememektedir (12). Bu nedenle hemen 
hemen her türlü hayvan  deneysel kafa travması modelinde 
denenmiştir. Deney yapılacak hayvanın tipine göre uygulanan 
anestezi işlemi farklılık gösterir. Koyunlardaki teknik ile 
sığırlarda ya da farelerde uygulanan teknik aynı değildir. 
Anestezide kullanılan ilaçların nörotoksisitesi de olabilir (1). 
Nörotoksisite, yenidoğanda ve hamilelik durumunda daha 
belirgindir (2). Bu konudaki bulgular, yapılan deney hayvanları 
çalışmalarından elde edilmiştir (1). Suçlanan ajanlar, propofol, 
ketamine, volatil anestezikler ve benzodiazepinlerdir (1). Böyle 
bir durumda travmatik beyin hasarı yapılan hayvandan elde 
edilecek bulguların güvenilirliği azalır. 
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