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GIRIŞ

İntraserebral hematomlar (ISH), serebrovas-
küler olayların %15’ ini oluşturmakta olup yük-
sek mortalite ve mobiditeye yol açan klinik du-
rumlardır (1). Amerika Birleşik Devletleri’ nde 
yılda 50000 civarında ISH vakası görülmektedir 
(1). ISH geçiren hastaların %10’ u ilk 1 ayda, 
%30’u da 6 ay içerisinde eski sağlık durumuna 
kavuşabilmektedir (2). Bu sonuçlar ISH’ ın öne-
mini ortaya koymaktadır. Yapılan tüm araştır-
malara rağmen hala tam bir tedavi protokolü 
ortaya konulamamıştır.

ISH’larda klinik çalışmaların yanında hay-
van deneyleri de önemli bir yer tutmaktadır. Bu 
durum için bir çok hayvan deney modeli gelişti-
rilmiştir. Bu çalışmada deney hayvanlarında İnt-
raserebral Hematomlar ile ilgili deney modelleri 
gözden geçirilecektir.

TARIHÇE

ISH konusunda hayvan deneyleri 1963 yılın-
da kemirgenlerde başlamıştır. Bunu 1980’ lerde 
rat ve tavşanlarda yapılan çalışmalar, 1990’ larda 
da domuzlarda gerçekleştirilen çalışmalar izle-
miştir. Farelerde yapılan çalışmaların ise 2000’ li 
yılların başında başladığı görülmektedir (3).

Deney modelleri incelendiğinde ise model 

bazında bakıldığında ise 1987’ de Dr. David 
Mendelow’un mikrobalon enjeksiyonu, 1990’da 
Dr. Gary Rosenberg’in bakteriyel kollejenaz en-
jeksiyonu, 1994 yılında ise Dr. Guo-Yuan Yang’ın 
da otolog kan enjeksiyon tekniklerini ele alan ça-
lışmaları görülmektedir (4,5).

MODELLER

Mikrobalon Enjeksiyon Tekniği
Sinar ve arkadaşları tarafından 1987 yılında 

ratlarda intraserebral hematomun kitle etkisinin 
araştırıldığı çalışmasında tanımlanmıştır (6). 
Kafa tasında burr hole açılmasını takiben 25 Ga-
uge kalınlığında ve künt mikrobalon sağ kaudat 
nükleusa yerleştirilir. Burada 0,05 ml olarak 20 
saniye de şişirilmesini takiben 10 dakika tutulup 
daha sonra çekilerek gerçekleştirilir. Yapılan ça-
lışma sonucunda sağ kaudat nükleus etrafında 
anlamlı derecede hematom ve kitle etkili oluştu-
rulduğunu ifade etmişlerdir (6).

Rojas ve arkadaşları da bu modelin hemato-
mun kitle etkisini iyi bir şekilde yansıttığını be-
lirtmişlerdir (7).

Kollejenaz Enjeksiyon Tekniği
Kollejanaz enzimleri, bazal memrandaki kol-

lajenleri parçalayan enzimleri içerir. Bu model 
ilk defa 1990’da Dr. Gary Rosenberg tarafından 
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Xi ve ark. heparinizie edilmemiş kan infüzyonu-
nun heparinize olanlara göre daha büyük bir pe-
rihematomal ödeme yol açtığını ve trombinin de 
buna katkıda bulunduğunu bildirmişlerdir (24).

Hematomun boyutu ve yerleşim yerinin 
fonksiyonel nörolojik kayıplar ve kafa içi basınç 
artışında önemli olduğu görülmektedir. Ayrı-
ca Kobari ve ark. da kedilerdeki çalışmalarında 
basal ganglionda oluşturan hematomlardan kısa 
bir süre sonra görülen kafa içi basınç artışının 
serebral kan akımı ve kan hacmindeki düşüşüne 
yol açtığını ifade etmişlerdir (25).

Kaufman ve ark. tavşanlarda stereotaktik 
olarak otolog kan infüzyonu tekniğiyle yaptğı 
çalışmada beyin hacmine göre %3-5 oranında 
yapılan infüzyonun insanlarda 50 ml hematom 
hacmine eş değer etki yarattığını belirtmişlerdir 
(26). Naranyan ve ark. ise ürokinaz enjeksiyonu 
sonucunda pıhtının %86 oranında lizisinin ger-
çekleştiğini salin infüzyonuyapılan kontrol gru-
bunda ise bu oranın %23 olduğunu belirtmişler-
dir (27).

Tedavi modaliteleri olarak bakıldığında 
Qureshi ve arkadaşları %3 ve %23,4 konsant-
rasyonlarındaki hipertonik salin ve mannitolü 
karşılaştırmışlardır. Hipertonik salinin bu kon-
santrasyonlarda uygulanmasının mannitol ka-
dar etkili olduğunu ve %3 konsantrasyona sahip 
formunun etkisinin daha uzun olduğunu belirt-
mişlerdir (17).

Bullock ve ark. ise maymunlarda otolog kan 
transfüzyonu ile kaudat çekirdeğe enjeksiyon so-
nucu kafa içi basıncının artışının hemen gerçek-
leştiğini tespit etmişler ve olaydan 1 saat sonra 
serebral kan akımında anlamlı düşme saptandı-
ğını belirtmişlerdir (28).

Domuzlar geniş beyaz cevhere sahip ol-
maları, gyral yapılarının sık olması, yapılacak 
çalışmaların daha az maliyetli olması ve geniş 
hematom hacimlerine olanak tanımaları nede-
niyle özellikle frontal bölgede yapılan çalışmalar 
günümüzde insandaki intraserebral hematom 
kliniğine en yakın durumu sağlayabilmektedir. 

Ayrıca insanlarda kanamaların en sık beyaz cev-
her ve basal ganglialara olması, lober kanama-
ların da gençlerde bu bölgelerde gerçekleşmesi, 
beyaz cevher hasarının posthematomal dönem-
de morbidite ve mortlalite üzerinde belirleyici 
olması, beyaz cevherin ödematöz değişikliklere 
gri cevherden daha fazla duyarlı olması bu hay-
vanları önemli bir role getirmektedir (29). 	
İntraserebral hematomun patofizyolojik ve biyo-
kimyasal basamaklarının araştırıldığı, ödematöz 
değişikliklerin anlaşılmasının amaçlandığı, kan 
elemanlarının rolünün anlaşılmasının amaçlan-
dığı çalışmaların yapılmasına olanak sağladığı 
görülmüştür (30).

Sonuç
İntraserebral hematom, klinik olarak morta-

lite ve morbiditesi yüksek bir tablodur. Bu du-
rumla ilgili bir çalışma tasarlandığında çalışma-
nın amacı, incelenecek olan parametreler için 
uygun ve insan fizyolojisine en uyan model ve 
denek seçilmesi deneysel çalışmaların sonucu 
açısından önemlidir.
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