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AGIRLIK DUSURME YONTEMI ILE
DENEYSEL OMURILIK TRAVMA MODELI

Geli§en cerrahi tekniklere karsin omurilik ya-
ralanmalari, ciddi bir saglik sorunu olmaya
devam etmektedir. Hastalarin onemli bedensel
islevlerini yitirmelerinin yani sira, émur boyu
suren tedavi ve bakim masraflar, isgtict ve ge-
lir kayiplar ile yasadiklari sosyal ve psikolojik
sorunlar hastalari, ailelerini ve tilke ekonomisini
ciddi diizeyde etkileyen bir saglik problemi ola-
rak karstmiza cikmaktadir (1-5). Ulkemizdeki
akut omurilik yaralanmalarinin insidansi yilda
500-600 yeni vaka olarak bildirilmekte ve preve-
lanst her y11 12.7/1 000 000 oldugu tahmin edil-
mektedir (1). Amerika Birlesik Devletleri'ndeki
insidansi ise yilda 12000 yeni vaka, prevalansi
her y1l 30-50/1 000 000 olarak bildirilmektedir
(2). Istatiksel veriler tilkemizde toplam 54.000
kisinin omurilik yaralanmasi sonucu sakat ola-
rak yasamlarmni surdurduguna gostermektedir.
Omurilik travmasina maruz kalan hastalar lezyon
seviyesine bagh olarak cesitli derecelerde duysal
ve motor kusurlara sahiptirler. Olgularin yaklasik
yarist norolojik acidan komplet hasara sahiptir ve
bunlarin da %54 kuadripleji, % 46’s1 parapleji
seklindedir. Travmatik medulla spinalis yara-
lanmalarimin en yaygin nedenleri siklik sirasina
gore; motorlu ara¢ kazalan (yaklasik %50), dus-
meler, atesli silah yaralanmalari veya kesici-delici
aletlerle olusmus penetran yaralanmalar ve spor
kazalandir (1, 2).

Spinal kord yaralanmast ile ilgili ilk ilk yazih belge
M.O 3000-2500 yillar1 arasinda Imhotep tarafinca

yazildigr disuntlen Edwin Smith’in cerrahi papi-
rusudur. Bu belgede vertebra dislokasyonu olan
muhtelif olgular degerlendirilmekte ve hastalar;
tedavi edilebilecek olgular, tedavi edilmeye caba
gosterilmesi gereken olgular ve tedavi edilmesi
umutsuz olgular olarak ti¢ gruba ayrlmislardir.
Servikal omurilik travmalan tedavi edilemez bir
hastalik olarak tanimlanmis, yine bu yazilarda
komplet yaralanmasi olan hastalar tedavi edile-
meyecek grubu olusturmuslardir (6,7).

Hipokrat (M.O. 460-377), paraplejiyi tarif etmis
ve Hipokratik merdiven ve duzlem olarak tanim-
lanan ‘Hipokrat Tahtasimi gelistirmistir; bu arac
ile omurga deformiteleri duzeltmek ve destekle-
meyi amaclamistir. Ayrica omurga deformitesinin
duzeltilmesi amaciyla traksiyon uygulamasini
gelistirmistir. Bu ilkel metodlar ginumuzun spi-
nal cerrahisinde kullanilan sofisitike tekniklerin
onculeridir. Ayrica Hipokrat bu hastalarin dizuri,
konstipasyon, cilt sorunlarindan da bahsetmekte-
dir (7, 8, 9). Sonraki yillarda ise Aulus Cornelius
tedavi amaciyla bir traksiyon cihazi gelistirmistir.
Yine eski Yunanda Celsus servikal bolge yaralan-
malarmin torakolomber bolge yaralanmalarina
gore daha hizla kaybedildigini belirtirken, Are-
atus spinal yaralanma ile paralizinin ayn tarafta
ortaya ciktigini tespit etmistir. Cerrah Paulus (MS
625-690) omuriligi dekomprese etmek amaciyla
ilk kez dekompresif laminektomi fikrini ortaya
atmistir. 16. yuzyilda Fransiz cerrah Pare, tahta-
dan bir duzenek kurarak omurga dislokasyonla-



rin1 reduikte etmeye calismistir. 1646’da Fabricius
Hildanus, yumusak dokular ve spinoz cikintilara
bir civi takip cekerek servikal kirik ve dislokas-
yonlarda redtiksiyon ve traksiyon uygulamistir.
Louis 1762 ‘de lomber bolgede paraplejiye yol
acan metal bir parcayr komplikasyonsuz cikar-
mis, tam iyilesme bildirmistir (7-9).

Bu klinik calismalar bir taraftan sture gelirken bu
tedavilere temel olusturacak deneysel calismalar
da bilim adamlarinin bircogunun ilgisi ¢cekmistir.
Galen (M.S. 2.yy) maymun ve diger hayvanlarin
spinal kordlarin: kestikten sonra ortaya ¢itkan no-
rolojik defisitleri inceleyerek, hemiplejiyi tanim-
lamistir ve omurilige boylamasina yapilan kesinin
hasar olusturmadigini ancak enine yapilan kesinin
motor ve duyusal bozukluguna neden oldugunu
soylemistir. Bu bilgiler 1s1ginda paralize adalele-
ri, duyusal kayip alanlarmi ve lezyon bolgesini
inceleyerek yaralanma seviyesini tespit eder du-
ruma gelmistir (7-11). Tarih boyunca yapilan bu
ilging calismalarin sonrasinda, ilk fizyopatolojik
calisma 1890 yilinda Schamus tarafindan yapil-
mustir. Schamus tahtalardan yaptig bir duzenegi
kullanarak tavsanlarin sirtina travma uygulamus;
travmadan sonra spinal kord icinde dejenerasyon
ve kavitasyonlarin olustugunu gozlemistir. 1890
ve 1897 yillar1 arasinda omurilik yaralanmalariyla
ile ilgili ilk deneysel calismalar Lundberg tarafin-
dan yapilmistir. Deneysel spinal kord calismala-
rinin standardizasyonu ve tekrar edilebilirligi ise
1911 yilinda Allen tarafindan gerceklestirilmistir
ve gramsantimetre birimi ile ifade edilen siddette
agirhk dusirme modelini tanimlamistir. Allen
tarafindan ortaya konulan yontemde; bilinen bir
agirlik, bilinen bir yukseklikten aciga cikarilan
spinal kord tizerine dusurulir (12).

Yillar icinde bircok arastirmact degisik yontem-
lerle deneysel omurilik hasar1 olusturmustur.
Baslica ornekler; Watson 1891 yillinda kopekleri
yuksekten dustrme, Allen 1911°de omurilik tze-
rine agirhik dustirme, McVeigh 1923 yilinda omu-
rilik tzerine parmakla basma, Tarlov 1953’de
epidural aralikta balon, Fontaine 1954 yilinda
klemp ile omuriligi sikistirma, Rivlin 1978de
omurilige anevrizma klibi, Watson 1986 yilin-
da omurilige lazer ile insizyon, Benzel 1990’da
omurgay1 klemp ile sikistirma ve Stokes 1990’da
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elektromekanik konttizyon yontemleri olarak
siralanabilir (13, 14).

Spinal kord yaralanmasi sonrast gelisen norolojik
hasardan primer hasar ve sonrasinda hucre olumu
kaskadlarmin aktivasyonu ile olusan sekonder
hasar sorumludur. Yapilan calismalarin tamami
ikincil hasar1 onlemeye yoneliktir. Amac lezyon
bolgesinde canlihigini koruyan sinir hiicrelerini
korumak ve ilerleyici hasarlanmay1 arttiracak
patolojik surecleri engellemektir. Gunumuze
kadar bilim adamlar tarafindan bircok farmoko-
lojik ajan bu ikincil hasari en aza indirgemek icin
kullanilmis, ancak bir donem metilprednizolon
klinikte kullanilmis; bunun haricinde hicbir ilac
henuz klinik kabul gormemistir (3, 4, 5, 15, 16).
Klinik kullanima girebilmesi icin bir farmokolojik
ajanin oncelikli hayvan deneylerinde kullanilmasi
gerekmektedir. Bu amacla spinal kord hasari
olusturulmas: ile ilgili bircok deneysel model
gelistirilmistir.

Deneysel modeller ile insanda spinal kord yara-
lanmas1 sonrasi gelisen patofizyolojik stirecler
aciklanmaya calisilmakta ve noron koruyucu te-
davi secenekleri gelistirilmektedir. Deneysel calis-
malarda amac modelin tekrarlanabilir, kuvvet ve
sure olarak olculebilir, ayarlanabilir insan mode-
line yakin ve kolay uygulanabilir olmasidir. Insan
travma modeline en yakin olan ve arastirmacilar
tarafindan en cok kullanilan modeller agirhk du-
sturme ve anevrizma Kklibi ile ekstradural komp-
resyondur. Agirlik dustirme modelinin avantajlari
ayarlanabilirlik ve olctlebilirlik, dezavantajlar ise
travmanin komsu segmentlere yayilimi ve trav-
ma yerinin solunum ile degisebilmesi nedeniyle
standardizasyon zorlugudur. Anevrizma Kklibi
modelinde ise standardizasyon ve tekrarlama
kolaylig1, basit uygulanabilirligi gibi avantajlara
karsilik iskemik stireclerin travmaya eklenmesi
gibi dezavantajlar s6z konusudur.

Biz bu yazida deneysel calismalara yol gosterici
olmasi adina agirhik dustirme yontemi ile spinal
kord travma modelini 6zetlemeye calisacagiz.

Etik kurulu onayr alindiktan sonra istatiksel
anlamlihgl saglayacak sekilde tirtine gore degis-
mekle birlikte 200-350 gr agirhklardaki erkek
(disi ratlardaki hormonel epizodlarin deneyde
dezavantaj yaratmamasi icin) ratlardan uygun
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gruplar olusturulur. Klinik muayenede saghkl
olduklar belirlenen ratlarin motor fonksiyonlar
Drummond ve Moore kriterleri, egimli yuzey
testi, modifiye tarlov skalast ve parmak acma testi
ve BBB Skalas1 (Basso, Beattie, Bresnahan) gibi
degerlendirme yontemlerinde biri kullanilarak
islem oncesi ve calismanin ongordagu spinal
kord yaralanmasi sonrasi l.ve/veya 2 ve/veya.
3. ve/veya 5. Gun ve/veya daha uzun sureclerde
degerlendirilir.

Uygulanan baslica prognoz testleri; Egimli ytizey
testinde rat kaucuk althikla kaph ayarlanabilir
egimli yuzey tzerine basi asagi gelecek sekilde
yerlestirilir. Ytzeyin egimi 0°den, raun pozisyo-
nunu 5 saniye koruyabildigi en ytuksek dereceye
kadar arttirilir. Ratin pozisyonunu 5 saniye koru-
yabildigi en ytiksek derece kaydedilir. Modifiye
Tarlov Skalas1 kullanilirken hayvanin acik alanda-
ki spontan aktivitesi gozlenir ve derecelendirilir.
Rat govdesinden kaldirilarak arka ekstremiteler
asil kaldiginda gozlenen “parmak acma” refleksi
0-Parmaklarnn acilmamasi; 1- Parmaklarn hafif
acilmasi; 2- Parmaklarin tam acilmasi olarak de-
recelendirilir (15).

Travma olusturmak icin uygulanacak cerrahi
islem sirasinda mutlaka sterlizasyon kurallari-
na uyulmalidir. Deneklere aci cektirilmemesi
icin islemlerin genel anestezi altinda olmasi bir
gerekliliktir. Bu amagla, sicanlarda siklikla intra-
muskuler veya intraperitoneal yol tercih edilirken
inhalasyon veya intravenoz yol da kullanilabilir.
Pentobarbital, tiopental ve ketamin/ksilazin genel
anestezik amach kullanilabilir (17). Cerrahi islem
yapilacak olan tim gruplardaki sicanlara genel
anestezi amach 2mgr/kg ketamin HCI intramus-
kiler yapilir ve anesteziden sonra sirt bolgesi tras
edilen hayvanlar tespit tahtalarina prone pozisyo-
nunda yerlestirilir (Sekil 1).

Operasyon boyunca ve anestezik etki sonlanana
kadar rectal vucut 1sis1 takibi yapilir ve 1sitict
pedle veya 1sikla viicut 1s1s1 37°C’de tutulur. Po-
lividon iyot ile yapilan lokal antisepsiden sonra,
interskapular mesafe referans almarak cilt insiz-
yonu yapilir. Cilt altt dokusu ve paravertebral kas
fasyasi gecilir. Paravertebral kaslar kunt diseksi-
yonla siyrilir (Sekil 2). Torakal 8. 9 ve 10. ver-
tebra laminalar ortaya konulur ve tek seviye total

laminektomi mumkunse mikroskopla ve elmas
motor ucu kullanilarak yapilir. Bu islem sirasinda
duramater intakt olmasina 6zen gosterilmelidir

(Sekil 3).

Bundan sonraki asamalarda gruplara gore farkli
islemler uygulanir. Travma uygulanacak gruplara
durasina dik aciyla 10 cm. uzunlugundaki cam
veya plastik 0,3mm kalinhigindaki bir pin 6l¢ult
tapun icinden 4 gram (cesitli calismalarda 4 ile
6 gram arasit agirhklar kullanilmistir) agirhginda
kursun bir cisim serbest dustse birakilir ve 40 gr/
cm siddetinde kuvvet uygulanmis olur (Sekil 4).

Sekil 1: Tespit tahtasinda denegin sabitlenmesi.

Sekil 2: Paravertebral adele diseksiyonu yapilmis denek.
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Hemostaz1 takiben insizyon sahasi anatomik
katlarina uygun olarak kapatihr. Ayni kafeste
takip edilecek ratlarin birbirlerinin dikisini agcma
ihtimaline karsi prolen veya metal (cilt stapleri
gibi) dikis ile kapatilma tercih edilebilir. Denek-
ler mumkuinse ayr1 ayn kafeslerine yerlestirilir.
Serbestce beslenmelerine izin verilerek ginde iki
kez manuel kompresyon ile mesaneleri bosalti-
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hir. Calismada planlandigr gunlerde gruplardaki
deneklerin 6nce motor skorlamalar yapilir ve
tekrar anestezi esliginde transkardiyak SF ve bunu
izleyen % 10’luk formol ile perfuize edilerek sak-
rifiye edilir. Spinal yaralanma bolgesi merkezde
olacak sekilde 1-1.5 cm’lik bir spinal kord parcasi
cikarilir (Sekil 5). Deney hipotezine uygun olarak,
planlama asamasinda ongoralen histopatolojik,
elektron-mikroskopik, immun-histokimya, im-
mun-florasan veya biyokimyasal inceleme yapil-
mak tzere labaratuara teslim edilir.
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