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Omurilik yaralanmall tam veya tam olmayan kesi
bulgulart ile fizyolojik ve anatomik lezyon olustururlar,
ABD'de yapilan aragtirmalarda omurilik travmali hastalarda
bakim masraflarinin yilda 300-400 milyon dolara ulagtig;
bildirilmektedir (1). Bu masraflarin yanmda, iggiicii kaybi,
organik ve psikolojik ydnden sorunlu kitle toplum icin
biiylik bir yiik olusturmalkta, bu nedenle de birgok
klinisyen ve arastirmacarun ilgisini ¢ekmektedir, Hayvan
moedellerinde fizyopatolojik siireclerle ilgili toplanan bilg:
birikimine ve tedavide basarih ilaglarnn gelistirilmesine
karsin, klinik planda sonuglar hala tatmin edici degildir,

Omurilik yaralanmalaninda yillik insidens milyonda 20-
53 arasinda degisir ve en stk 16-30 yaslar arasindaki geng
eriskinler etkilenir (2,3). Yaralanmalarin %33-50'si servikal
bélgededir ve %82’sini erkek popiilasyon olusturur {4).
Etyolojik nedenler arasinda trafik kazasi (%40) ve diigme
{(%21) bagta gelmekte, bunlan is kazasi, darp ve spor
yaralanmalarn izlemektedir (5).

Omurilik travmalars ile ilgili en eski kayit bundan 5000 yit
once Misir papirilslerinde vertebra dislokasyonuna bagl el
ve bacaklarint oynatamayan, hastahidi {imitsiz ve tedavi
edilemez olarak tarif edilen bir erkek hastaya aittir (6,7).
1911 yilinda Allen’in deneysel medulla spinalis travma
modelini gelistirmesi ile konuya ilgi artrmstir (8). Ozellikle
son 20 yilda yapilan deneysel ¢aligmalarda travma aninda
olusan primer hasar sonrasi gelisen ikincil hasar
melkanizmalarl ve buna yonelik tedavi yontemleri detayl
olarak aragtirdnustin,

GENEL BILGILER
Deneysel omurilik travma modelleri

Deneysel ¢ahismalar ilk defa Allen'in 1911 yilinda tarif
ettigi, omurilik {izerine bilinen bir agirhgi, bilinen bir
yiikseklikten diisiirmekle, gram-santimetre (gr-cm) birimi
ile ifade edilen afirhk dilsiirme (WD = Weight dropped)
modelini tanimlamas ile baglamistir. Bu modelde olugan
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hematomiyeli, miyelotomi ile tedavi edilebilmis ve tedavi
uygulanmamus gruptaki k&td sonuglar biyckimyasal
{otodestriktif) faktérlere baglanmigtir. Modelin avantajlar
tekrarlanabilir ve kolay olusudur. Ancak bu modeide
travmanin sadece carpma yerini ilgilendirmedigi, sok
dalgasinin néral doku ve heyin omurilik sivist ile yayildig
bilinmektedir (8). Modelin bu dezevantaji nedeni ile
parmak, bigak sapt, parmak forsepsi, Kocher klampi, bone-
wax, epidural sahaya parafin injeksiyonu, epicdural sahaya
yerlestirilen arahikli, progressif veya akut kompresyon
yapabilen sigirilebilir balon (9,10) gibi cesitli modellerle
kompresyonlar denenmistir.” Klinik planda travma
tiplerinin gok cesitli oldugu gdzéiniine alinarak daha
sonradan aort okliizyonu ile iskemi olusturulmass,
DeBalkey klibi ile kompresyon fraktiirii olusturarak ventral
kompresyon, epidural tlimér ile kompresyon, epidural
gevresel stkma ile kompresyon (11,12,13,14,15), “static
load” olarak tammlanan yavas kompresyon (16,17,18),
“dynamic load” olarak tammlanan izl kompresyon
(19,20,21}, distraksiyon (22) ve Rivlin ve Tator'un 1978
yilinda gelistirdikleri anevrizma klibi ile elstradural
kompresyon (4,23) gibi modeller geligtirilmigtir. Deneysel
caligmalarda ama¢ modelin tekrarlanabilir, kuvvet ve siire
olarak olgiilebilir, ayarlanabilir, insan modeline yakin ve
kolay uygulanabilir olmasidir. insan travma modeline en
yakin clan ve aragtirmacilar tarafindan en ¢ok kullanilan
madeller agirhic diiglirme ve anevrizma klibi ile ekstradural
kompresyondur. Agirhk diisiirme modelinin avantajlan
ayarlanabilirlik ve Olcllehilirlik, dezavantajlari ise
travmamin komsu segmentlere yayilimi ve travma yerinin
solunum ile degisebilmesi nedeni ile standardizasyon
zorlugudur. Anevrizma klibi modelinde ise standar-
dizasyon ve tekrarlama kolaylig1, basit uygulanabilirtile gibi
avantajlara karsilik gesitli diizeylerde iskemik siireglerin
travimaya eklenmesi gibi dezavantajlar(19) séz konusudur,

Akut omurilik yaralanmalarinda birincil
ve ikincil mekanizmalar

Alkut omurilik travmalaninda ilk anda olusan birincil
yaralanma ve bunun baglattigi ikincil siirecler olmalk tizere
iki adet yaralanma stz konusudur (24), Omurilik travmals
hastalar primer mekanik travmanin etkisi ile tam veya
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Tablo I: Akut omurilik yaralanmalarinda birincil ve ikincil yaralanma mekanizmalari

Biringil yaralanma mekanizmalan

Akut kompesyon
impakt (darbe, carpma)
Kurgunlanma
Distraksiyon
Laserasyon

Kesilme

Deformasyon

lkincil yaralanma mekanizmalar

Vaskiiler degigikler
Otoregulasyon kaybi
Sistemik hipotansiyon {norojenik sok)
Hemoraji ve ekstravazasyon
Mikrosirkiilasyon kaybi
Kan akimmda azalma
Vazospazm

Intravaskiiler koagiilasyon
Elektrolit degisikleri
Intraselliller kalsiyum artigi
Ekstraselliiler potasyum arfisi
Sodyum gecirgenligi artisi
Biyokimyasal degisilder
Norotransmitter birikmesi
Serotonin
Katekolaminler (noradrenalin, dopamin gibi)
Eksitotoksilk aminoasitler (glutamat gibi)
Arasidonik asit sabmmi
Serbest radikal yapilmasi
Eikosanoid yapiimas:
Prostoglandinler
Lokotrienier
Lipid peroksidasyonu
Endojen opioidler (Or: beta endorfin)

Odem

Enerji metabolizmasi kaybi
Azalmig ATP yapimi

kesmi kesiyle kargilagilabilmektedir. Kismi yaralanmalarda,
daha sonradan bu siirece eklenen ikincil degisiklikier
tabloyu daha da ktiilestirmektedir. [kineil, otodestriiktif,
ilerleyici siirecin fizyopatolojisinde; iskemi, biyokimyasal
ve inflamatuar dedisiklikler ve Gdem formasyonu gibi
Bir¢ok faktdr ggsterilmigtir (Tablo ).

1) Vagkiiler Degisiklikler

Akut emurilik yaralanmalan sistemik ve lokal vasldiler
degisikliklere neden olur. Travmadan sonra omurilikte
otoregiilasyon bozulmalkta (25,26), nérojenik sok (27) ve
posttravmatik hipotansiyon (28,29) gelisebilmektedlir.
Ozellikle servikal ve {ist torakal yaralanmalarda sempatik
tiflerin kesilmesi ve miyokard disforksiyonuna bagh
hipotansiyon ve yetersiz atim hacmi omurilik
hemodinamiginin daha da bozulmasina yol agmaktadir
{30,31). Tiim bu mekanizmalar sonunda mikrosirkiilasyon
azalir veya durur. Posttravmatik domemde olugan
hipotansiyonu diizeltmeye yonelik tedaviler hiperemi ife
hemoraii ve 8demi arttirdiindan normotansiyon
lorunmahdir (32).

Vazospazm teorisine gore mekanik hasar ve vazoaktif
aminter posttravmatik iskemiye yol agmaktadir {33,34).
Yaralanma damar endotelinde hasar ve sismeye (35), gri
madde hemorajive (36), trombiis olusmast ile iskemiye ve
slirecin gri maddeden ak maddeye yayilmasina neden olur
{4,37). Ak maddede ilk 5 dakikada goriilen perflizyon
azalmast 15-30. Dakikalarda diizelmeye basglamakta, gri
maddede ise 1. saat sonunda hemorajik infarktiis
gelismekte, perfiizyon bozuklugu 24. saate kadar
uzayabiimektedir (9,38). Dolasim bozuklugu travma
merkezinden kaudal ve Lkranial bélgelere dofru yayilir
Doku hasari 48. Saatte geriler, 1 hafta sonunda ise
dejeneratifdegisikiikler saptanir {39).

2) Kimyasal Degisiklikler

ikincil yaralanma, eksitatér aminoasit (EAA}
ndrotoksisitesi, serbest radikal hasart ve hiicre
membraninda lipid peroksidasyonu yolu ile olmaktadir,
Hiicre membrani esas olarak lipoprotein, glikoprotein ve
glikolipitterden olugmaktadir. Hiicre membrant sivi ve bazi
gazlara serbest gegirgen iken Na, K, Ca, CI ve bikarbonat
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gibi biiyitk yapili iyonlar icin gecis secici ve kontrolliidiir.
Makromolekiiller i¢in protein yapilt 6zel kanallar vardir.
Gegis diffiizyon gradienti ve enerji gérektiren aktif
transport seklinde olmaktadi. Hiicrenin yasamast ve
islevlerini siirdiirmesinde hiicre membram diizenleyici rol
aynar.

Hilcre membrant, serbest radikal reaksiyonlarinda kritik
bélgeyi olusturur. Ekstraselliiler ve intraselliiler serbest
raclikaller hiicre igi komponentlerie reaksiyona girmeden
once hiicre membranindd toksik reaksiyonlarn baglatir,
Membranda bulunan doymamug yag asitleri ve transportla
girevli proteinler serbest radikal hasarindan
sorumludurlar. Ayrica artmug membran gegirgenligi
membramn iki tarafindaki iyon gradientinin degismesine,
sekretuar fonksiyonlarin kaybina ve zincirleme iligkili
selliiler metabolik siireclerin inhibisyonuna neden olur,
Hiicre membranuun  yikilmasi hiicre iginde mitokondri,
endopiazmik retikulum, peroksizomlar, nukleus
membrant ve hiicre i¢i enzimlerde devaml yeni radikal
olusumuna, hiicrenin tamzamen harabiyetine, boylece
hasarin  komsu hiicrelere yayilarak patolojik strecin
ilerlemesine neden ofur (40,41}

Travma sonrasi en &dnemli erken degisiklik membran
potansiyelierinin dedismesi ve iyon pompasiun bozulmasi
ile kalsiyumun intraselliiler bilgeye, potasyumun <a
ekstraselliiler hilgeye gecmesidin Boylece doku Na ve su
iceriginin artmasi ile ddemli hale gelir {14,42,43).
Potasyum 2 saat i¢erisinde normal diizeye gelirken, Ca
uzun siire yitksek kalir. Bu nedenle Ca artisi ikincil hasardan
sorumlu en onemli faktdrdiin Kalsiyum; miyelini yikan
plazmogenaz enzimini, proteinazlar gibi proteolitik
enzimleri ve lipid peroksidasyonunu haslatan fosfolipaz
enzimini aktive eder. Kalsiyum fosfatlar ile
tamponlandi§indan travmatik dokuda ATP ve
fosfokreatinin gibi enerji fosfatlar kaybolur, ATP, nce ADP
daha sonra AMP'ye yilkali. AMP’den olugan ksantinin,
ksantin oksidaz ile yilalmasi sonucu {irik asit ve siipercksit
racdikali (02-.) Olusur. Kalsiyum, ksantin oksidaz enzimini
de aktive eder {44,45,46,47,48}. Hiicrede enerji
fosfatlarimin ve glikozun azalmasi, oksidatif
fosforilasyonun anaerobik glikolizise kaydifini g8sterir
Biylece dokuda oksijen ve piruvatlar azalmis, laktat
seviyesi artmis (49) ve ortam asidozise kaymustir (9,50).

Omurilik travmalarinda diger dnemli bir degisiklik de
vazoaktif etkili biyolojik amin (Ndrotransmitter) birikimi
ile ilgilidir. Normalde omuriligin inen liflerindeki sempatik
simir uglarmdan salinan by aminlerin en Gnemlileri
Dopamin, Serotonin ve Norepinefrindir. Bu transmitterler
yaral sinir liflerinden salinarak spazmojenik etkileri ile
ikincil hasan arttinrlar. Serotoninin diger bir kaynag:
hemoraji bolgesindeki trombositlerdir (51,52). Travma
scnrast salinan otodestriiktif diger mediatorler substans
P, histamin, lizozomal enzimler, glutamat ve aspartat
gibi eksitattr aminoasitler (EAA}, arasidonik asit (AA) ve
metabolitleri (prostoglandin ve I8kotrienler), kinin-
kallikrein sistemleri, ve beta endorfinlerdir, EAAler
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noroniarda depolarizasyon ile eksitasyon olustururarak
Na, CI gihi iyeniarm toplanmast ile Sdem ve lizise neden
olur. Ayrica kalsiyumun hiicre icine girmesi ife gecikmis
hasartanmalara yol acar. Bradikinin ve kallidin gibi kinin-
kallikrein sistemleri, kan beyin bariyerini acar ve
ekstraselliiler &demi arttindar, Opicitlerden endojen B
endorfinler ise motor aktiviteyi azaltirlar (53,54,55,56,57).

Travmamn direkt etkisi ve membran stabilizasyonunu
saflayan Na-ICATP'ase enziminin yikimt sonunda hiicre
icinde Ca ylikselmesi, oksidatif fosforilasyon ve ATP
yapiminin azalmasina veya durmasina yol agar. Kalsiyumun
yiikselmesi ile fosfolipaz A, A, C ve D gibi fosfolipazlar
aktive olur (50,58). Fosfolipaz aktivasyonu
sonucunda membran fosfolipitlerinden AA salinin
Primer hasar blgesinde kan tiriinferinden fosfolipaz A ve
C, vaskiiler yataktan da membran enzimi sitozol ve AA
salinir (37). AA'in yikilmasi sonunda lékotrien
(LD), epoksit, prostoglandin (PG) ve tromboksan (Tx) olusur.
Lokotrienler; LTA,, LTB,, LTC,, LTD,, LTE,ten,
Prostoglandinfer; PGD,, PGE,, PGF,, PGF,, PGG,, PGH,,
Pl 'den, Tromboksanlar ise TxA, ve TxB,'den olusmaktadir,
Son driinler LTE,, LTB,, PGF, ve TxB,’'dir. Son lriinler gihi
ara {irlinferinde vazoaktif olduklari bilinmelktedir (59,60).
AA metabolizma-sinin tiimiine birden eikosanoidier ads
verilir. Eikosanoidler vazokonstriiksivon ve trombosit
agregasyonu ile lokal iskemiye neden olmaktadirlar. {skemi
ise serbest radikallerin clusmasina ve lipid peroksidasyonu
ife hasann ilerlemesine neden olur (Sekil 1).

Serbest oksijen radikalleri otodestriiktif siirecte dnemli
basamak tasidir. Atom veya molekiillerin orbitallerinde
elektronfar {e-) bulunur. Her bir orbital birbirinin tersi
yonde olmak {izere iki e- icerebilit Eger bir orbitzalde hir e-
varsa buna giftlesmemis (unpaired) e- denilir. Radikal ise bir
veya birlkag cittlesmenmis e- iceren atom veya molekiillerdis.
Oksijen molekiilii (O,) iki orbitalinde aymi yénde donen bir
ciftlegmemis e- igerenbir biradikaldir. 0, molekiiliiniin hir
molekiilil oksicde etmesi zordur, ancak mevcut e-larin tersi
yonde bir cift e- almast ile ofur. {liski Fe, Cu gibi metalter]e
ve 0, moleldiliine enerji eklemesi ile kolaylasir. Stiperoksit
radikali (0,-.) Ise, 0, molekiiliiniin bir e- almasi ile olusur ve
bir orbitalinde ciftlesmemis e- varcir {61,62). Serbest
radikaller organik ve inorganik molekiillerden olugabilir. in
vivo olarak hiicre metabolizmasinda, In situ olarak
anestezikler, antibiyotik ve antineoplastik ilaglar, aromatik
ajanlar, sigara dumani, hava kirliligi, radyasyon, hipercksi,
pestisitler, solvent gibi cevresel faktorlerle olusabilirier.
Serbest radikallerin intraselliiler kaynaklars ise: hiicre
membram, kiiglik molekiillerin otooksidasyonu, ksantin
oksidaz, aldehit oksidaz, peroksidaz gibi hitcre enzimleri,
sitokrom P, b, by gibi sitokrom enzimleri ve Koenzim Q
gihi enzim sistemleri ile mitokondri ve endoplazmik
retikulumdaki eleitron transport sistemleridir. Serbest
radikaller iskemi, travma, reperfiizyon etkisi ve kan
hiicrelerinin yaralanma bolgesine gelmesi ile olusur. Aynca
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Sekil I: Akut spinal yaralanmalarin patofizyolojisi (ischemic cascade)
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AA metabolizmasinda katekolamin ve PG'lerin etkisi ile ve
Hb'nin otooksidasyenu ile de meydana gelebilic. (40,63)
Engok bilineni siiperoksit radikali {0,-.) olmasina ragmen
en reaktif olam hidroksil (OH) radikalidir. Radikaller kisa
yasam siireleri nedeni ile uzaZa gidemezler ve hiicrede
bulunduklar yerde DNA, niikleus gibi organellerde yeni
radikal olugumuna ve bir¢cok reaksiyona neden olarak zarar
clustururlar. Katekolaminleri etkileyerek homeostazisi
bozabilirler, Membram ge¢erek karbonhidratlarda
depolimerizasyon, proteinlerde denatilirasyon, enzimlerde
inaktivasyon, lipitlerde peroksidasyon ve DNA'da
mutasyon olusturahilirter {40,64).

Serbest radikal reaksivonlarinda Fe; radikallerle direkt
reaksiyona girmesi veya katalize etmesi ve enzimlerin
yapisinda bulunmasi ile daha reaktif OH radikalinin
olugmasina neden olur. Diger bir radikal ofan H,0,'nin en
onemlii kaynag sliperoksit dismutaz {(SOD) enzimidir. SOD
katalizOrliigiinde siiperoksit radikalinden H,0, olusur
Basta OH ve O,-. radikali olmal {izere bir dizi reaksiyon
sonunda ortaya ¢ikan organik, inorganik radikaller ve
potansiyel oksidan iyonlar membranda lipid
peroksidasyonunun hasiatr (50,61,62,65,66). Membranda
tipid peroksidasyonunun yayiimasmda NADPH, sitokrom
P450, flavoprotein reditktaz ve Fe bilegikleri tnemli roller
oynarlar. Her reaksiyondan sonra olusan ferril, perferril,
alkil, alkcksil, peroksil vb gibi yeni radikaller lipidlerle
tekrar reaksiyona girerek destriiksiyonun yayimasina
naden olur (58,66,67,68).

Hicrede bulunan katalaz, peroksidaz, glutation
percksidaz (GSH-Px), miyeloperoksidaz gibi enzimler H,0,
ve Oy-. radikalini yikarak dokunun enzimatik korunmasini
saglarlar (69,70,71,72,73). Nonenzimatik koruyucu
reaksiyonlar ve Fe, Fe tuzlart ve diger metallerle saglanan
reaksiyonlardir (65,74,75,76,77,78). Organizmada radikal
hasarina karst intra ve ekstraselliiler potansiyel
antioksidanlar ve enzimler mevcuttur. intraselliiler
antioksidanlar: a tokoferol, B karoten, glutation, sistein,
askorbat, tirozin, DOPA ve glikokortikoidierdir,
intraselliler enzimatik radikal temizleyiciler arasinda
peroksidasyor inhibitor protein (PIP), SOD, katalaz (CAT),
GSH-Px, ve GSH-Red. Sayilabilir. Ekstraselliler antiok-
sidanlar ise o tokoferol, B karoten, kortikosteroidler,
askorbat, {irat, glikoz, seruloplazmin, laktoferrin,
haptoglobulin, albumin ve transferrindir (64,73,77,79,80).

Yukanda anlatilan bit dizi kimyasal degisiklik sonunda
hiicre membraninda lipid metabolizmasina baglt erken
degisiklikler meydana gelir. Membran lipazlannn
aktivasyonu ve AA metabolizmas: ile iiriinlerinin serbest
yag asitlerini (Free fatty acids = FFA) deasile efinesi ile
omurilikte iskemi, ddem inflamasyon devreye girer. Bu
safhada kolestrolde azalma, FFA, digliserid yikim
tirtinlerinde ve kolestrol yikam tirlinierinde artma saptamr.
Boylece membran yapisi, gegirgenlii ve fonksiyonlan
bozulmustur. Bu erken degisikliklere efektrolit dengesinde
hozulma, [8kositlerin néronofajisi ve vaskiler falkttrlerde
eklenince dokuda nekroz ve fonksiyon kaybi meydana gelir
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{81,82,83). :

Klinik planda serbest radikallerin amfizem, ARDS,
retrolental fibroplazi, katarakt, mivokard ve diger
dokularda iskemi reperfiizyon yaralanmalar, Parkinson
hastaliz, CVA, multipl skleroz, ateroskleroz, yaslanma,
karsinogenezis, psoriasis, lipofusinozis, Fanconi anemisi,
Hashimoto tiroditi, RA, SLE gibi hastaliklarda rolii oidugu
kabul edilmektedir (40,52,61,64,72,84).

3) Anatomo-patolojik Degisiklikler:

Omurilik yaralanmalarinda néronlar, sksonlar, vaskiler
yapilar ve kan akim etid altinda kalmaktadir. Omurilikte
damarlanmanin torasik bélgeden servikal bilgeye dogru
arttig1, ayrica gri maddedeki kan dolagiminin ak maddeye
gore 4 kat fazla oldugu deneysel caligmalarda
gosterilmistir (38). Bu ozellik, fizyopatolojik
degisikliklerin neden gri maddeden bagladigii aciklayan
dnemli bir bulgudur. Travma erken dtnemde gri
maddedeki kiigiik damarlarda yirtilmaya ve kanamaya
neden olmaktadir. Caligmalarda travma sonrasi ilkk 5
dakikada gri madde venlerinde gerilme, 15-30. dakikalarda
perivaskiiler petesilelar ve ak maddede 6dem, 2, saatte gri
madde hemorajisinde artma, 4, saatte miyelin laliflarinda
yirtilma, bazi aksonlarda 6dem, dejenerasyon ve iskemik
endotel yaralanmalar, 6. giinde ise ciddi nekroz
saptanmustir (4,35,85,86), Odem 2-3. Giinlerde en ciddi
boyutlardadir ve 7. Giinden sonra gerilemeye haslar,
Odemin 2 saat iginde travma yerinin 2 cm proksimal ve
distaline doZru yayilkdig: bilinir (20,87,88), Ak madde
kanlanmas: ise baslangigta azaltmakta ancak daha
sonradan vaskiiler tonusun kazanilmast ile hiperemi
olusabilmektedir (89,90,91).

Omurilikte yaralanma sonrass, sirast ile hemoraji, ddem,
akson ve ndron nekrozu, kist formasyony, infarktiis ve
demiyelinizasyon olugmaktadir. Boylece gri maddede
hemorajik yumusama ile baglayan hasar zamanla nekroza
ve niron kaybina ddniigmekte, ak maddede ise daha az
ciddi olmak iizere akson kaybt olusmakta (32,52,92,93),
ge¢ ddnemde sirengomiyelilk degisiklikler ortaya
cilkmaletadir (94).

4) Fonksiyonel Degisiklikler:

Travma sonrast olusan fonksiyon bozukluklan travmanin
tipi, derecesi ve siiresi ile yakin iliski gostermektedir
(20,95). Travmadan sonra omurilikte cesitli fonksiyoen
kayiplart meydana gelebilir. Spinal sok, travmadan hemen
sonra supraspinal uyarict yolun kesilmesi, asandan
inhibitor uyaritarin devam etmesi, kaslara gamma efferent
sisteminden gelen akumn azalimast ve yarall hiicrelerden
salinan K'un ekstraselliiler kontrasyonunun artmasi ile
olusan ve lezyen altinda tam sensorimotor kayip ile giden
bir tablodur, Spinal gok dakikalar veya saatler icinde
kaybolur. Ancak ciddi travmalarda en fazla 6 giin siirdiigii
saptanmuistir (5).
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Fonksiyon bozukluklarmin  tamsimda morfometrik,
cdlavramgsal ve ndrofizyolojik testlerden faydatanilabilir,
Kortikal ve spinal SEP'ler, kklerin transkiitan EMG'si,
transkortikal elektirk veya magnetik stimiiiasyon, sfinkter
EMG'si ve drodinamik testler gihi elektrofizyolojik
incelemeler itave travma olusturmamasl agisindan
avantajhdin. Ayrica gece spazmlan, huzursuzluk, uykuya
dalma ve siirdiirmede zorfuk ve uyku apnesi gibi frenik
sinir hasarinda kan gazi monitorizasyonunun yararlihi§l
aciktir (94, 96, 97). Uzun tralktiis monitorizasyonu {SER =
spinal evoked responsa) ve lokal kan alkinu 6igiimlerinde
secich ve reversibl hulgular saptanabilin Mekanizmas:
heniiz tam aydinlatdamamis ofan progressif, metabolik
ikincil yaralanmalann ise kalic nérolojik bulgulardan
sorumiu oldudu sonucuna vanlmistir (98).

Tan1 Yontemleri:

Deneysel cabsmalarda tam yintemieri direkt ve indirekt
metodlar olarak iki bashlk altinda irdelenebiir.

A) Direkt yontemler: Klinik, elektrofizyoiojik,
néroradyolojik ve patolojik ydntemierdir.

Klinik Yontemler: Motor ve davramg fonksiyonlarinm
degerlendirilmesidir (95,99,100). Degerlendirmede
Bederson suuflamasi, Tarlov ve modifiye Tarlov
puanlamasi, kombine davranis puanlamasi, egimi
degistirebilir diizlem testi kullanlir.

Elektrofizyolojik yontemler: Elektrokortikografi, spinal ve
kranial SEP’lerdir (80,94,96,97,101,102).
Néroradyolojik_yontemler: Anjiografi, kolloidal karben
yéntemi ile mikroanjiografi (4,86,103), Fluoresan izleme
{60) ve omurilik kan akimy 8lgiimleridir {32,38,60,85). Kan
alkimi 8lciimierinde antipirin eteradyografik  yontem,
mikroskop fotometre goriintilleme ve hidrojen temizleme
teknigi kallamlmaktadir,

Patolojik ve elektron mikroskopik yéntemler (35)

B) Indirekt yontemler:

Lipid peroksidasyon iirfinferi: Volatil hidrokarbonlarn
tzofagus veya rektal yoldan gaz kromatografisi ile tespiti
(62,66), malonik diathecdid (MDA) ve fluoresans veren
firiinlerin tayini (104,105,100), oksijen tiiketiminin
polarografik &l¢iimii (66), ADP ve laktil asitin kimyasal
fuminesans ile olclimii (50), High performance liquid
chromatography (HPLC) (15), SOD aktivitesi dlgiimii (107),
B endosfin diizeyinin radioimmunoassay ile 8i¢limii {89),
serhest radikalleria direkt olarak elektron spin rezonans
ite dleiimii (62,108), morfometrik iglimler (20), doku su
iceriginin hesaplanmast (14,109) ve kalsiyumun atomik
absorbsiyen spektroskopisi ile tayini (46) kullamlarak
yapulir.

Tedavi Yontemleri:
A) Glikokortikoidier; Antiddem, antioksidan, antiinf-
lamatuar, lizozomal membran stabilizatodrii olarak gdrev
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yaparlar. Membranda stabilizasyenu saglayan Na-K ATP-ase
enziminin aktivitesini koruyarak lipid peroksidasyonunu
inhibe eder. Ayrica elektrolit dengesini saglayict, kan
bastncint arttinier, fosfolipaz enzimini inhibe edic ve
hipofizer endorfinierin salimmini  azaltia  etkileri ile
sekonder hasan azaltirlar. En ¢ok kuilamian formu
metilprednisolon ve deksametazondur (14,93,110,117).

B) Arasidonik asit metakolizmasy inhibitorleri: Arasidonik
asit metabolizmasinin muhtelif sathalanm inhibe ederek
lipid peroksidasyonunu engellerler,

-Kortikosteroidler: Lipid peroksidasyonu ve AA
metabolizimas: inhibitord.

-Fosfolipaz enzim inhibitérlert: o tokoferol (PGF; « ve
TXB, inhibitéri} (67,84,112,113,114,115), Tirilazad
Mesylate {A novel 271-aminosteroid) (116,117,
fndometasin (13,14) ve Mepacrine (45).

-Siklocksijenaz inhibitérleri; Indemetasin, Ihuprefen,
Aspirin, BW 755 €, Meclofenamate, Furgrelate {TX sentetaz
inhibitora). Dazoxiben (TX sentetaz inhibitoril), OKY-1581
(TX sentetaz inhihitérii), AH23848 ({TX reseptér
antagonisti} (9,52,65).

-Lipooksijenaz inhibitorleri; BW 755 C, Nafazatrom (45},
LY 171883 (LT reseptdrantagonisti} (45)

-Katekolaminler {118)

C) Antioksidanlar ve radilal temizleyicileri:

-Antioksidanlar (Radikal olusumunu engelieyen droglar):

*Ksantin oksidaz inhibitdrleri; Allopurinol ve
Olksipurinol {119)

“Demir haglayici ajanalr: Katekolaminler (Dopamin),
DFO {76,120,121), o’-o~dipiridii, 1-10 fenantrolin, Sitrat,
EDTA, Apotransferrin {118}, Tirilazad Mesylate,, U 74500 A
{122), 2-3 dihidrcksi benzoik asit, 2,2 bipiridin, Fenantrolin
(76),

“CH-402(123)
*Siyanidanol-3 {Catergen) (124}

-Radikal temizleyiciler;

*Hidroksil radikali temizleyicleri: Cvitamini (62,75),
indometasin, Mannitol (8,115) Tiolire (9,125), Benzoat
(77), 1-histidin, 2-5 dimetilfuran (118}, Katalaz {61,72,80},
Gliserol, Dekstran {9), Dimetilstiifoksit (DMSO} (63)

“Siiperoksit radikali temizleyicileri: $0D
(Orgotein=hovin SOD) (67,80,84}, ¢ tokoferol, C vitamini,
DMSO, Tirilazad Meyslate, DFO

*H202 wilarmi yapan enzimler: Katalaz, Peroksidaz,
GSH-Px ve GSH-Red. (73,77,126), Selenyum (Se) (GSH-Px'in
vapisma katilarak) {93,114, Miyelcperoksidaz {G5,84)

“Diger radikal temizleyiciler: A vitamini (127), DMSO,
Kaptopril (Anjiotensin converting enzim inhibitorii) (G9),
Siyanidanol-3 (Catergen}

D} Kalsivum kanal blokerleri: Nifedipin, nikardipin, diltia-
zemvh, (44,47,128,129)

E} Diger tedaviler: Heparin 45, Prostasiklin {(vazodilatator)
(130), Opicid antagonistieri (TRH, Naloksan ve Diger tiroid
hormonlar) (11,110,131,132,133), Kionidin (134),
Licdekain (51,135), Serotonin antagonistieri (136}, Fenitoin
{115,137}, Aminofilin (138), Isoproterencl (138), Hipotermi
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{139,140,141), CH-402 (123}, Elektrik alanu {142,143,144),
EACA (Epsilon aminokaproik asit) (145), Hiperbarik oksijen
{146), Hipertonik ajanlar (115,125) ve EAAlerdir. EAAlar
icin NMDA (N-Methyl-D-Aspartate), quisqualate ve kainate
giln reseptérler tespit edilmis ve tedavi amac ile bu
reseptorlere  selektif ve nonselektif antagonistler
gelistirilmigtin, Eksitattr aminocasit (EAA) antagonistleri 2-
amino, 5-fosfonovalerik asit, 2-amine-fosfonoheptanoik
asit, Kinureik asit, Dizocilpine maleate, Dekstrorfan,
Dekstrorfan, Dekstrometorfan, CPP, Glisin ve Taurin'den
olusmaktachr (55,147,148).
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