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OZET

Travma, kinetik, termal, kimyasal enerjinin dokulara transferi sonucu olusan
yapisal doku hasar1 olarak tanimlanabilir. Travma, 1-44 yas grubunda birinci sirada
yer alan 6lum nedenidir. Tium yas gruplarinda ise, kanser ve kardiyovaskiler
hastaliklardan sonra tiguincti sirada yer almaktadir (1).

Kinetik, termal ve kimyasal etkenler agri reseptorlerini uyarirlar. Agri
duyusu, olast bir hasara karsi vicudumuzu uyarmak icin sinyal 0Oreten sinir
sisteminin hayati fonksiyonlarindan biridir. Agr1 yolunun birinci néronu spinal arka
kok ganglionlarinda yer alir. Buradan kalkan lifler spinal korda girer ve substantia
gelatinosada arka boynuz hicreleri ile sinaps yapar (2.ndron). Agri yolunun tginct
ndronu talamustadir (2).

Talamus, hem cesitli duyularin serebral korteksteki primer duyu merkezine
iletilmesinde, hem de serebellum ve bazal gangliyonlardan gelen hareket ile ilgili
bilgilerin serebral korteksin motor bdlgelerine iletilmesinde 6nemli rolt olan gri
cevher kitlesidir. Talamusun diger fonksiyonlar1 motor ara istasyonu olmasi, limbik
sistemin parcgas: olmasi ve hareketlerin esgudimidir. Talamusun bazi boltmleri aym
zamanda agri ileilgilidir (3-5).

MRS, beyin dokusundaki nérometabolit konsantrasyonlarint 6lgebildigimiz
noninvaziv bir gorintileme yontemidir. Metabolit konsantrasyonlarinindaki degisim
paternleri, dokuda gelisen fizyolojik ve patolojik degisiklikler hakkinda onemli
bilgiler verir (6-8).

Calismamizda eriskin travma hastalarinda travma sonrast erken donemde,
talamustaki metabolit seviyelerindeki degisimleri MRS inceleme ile saptamaya
calistik. Calismamizin sonucu olarak travma hastalarimin 3. ve 15. guinde olctilen
kreatin, N asetil aspartat, miyoinozitol, laktat, glutamat-glutamin degerleri ve N
asetil aspartat/ kreatin, kolin/ kreatin, miyoinozitol/ kreatin, N asetil aspartat/ kolin,
N asetil aspartat/ (kreatint+ kolin), NAA/mI oranlar1 karsilastirildiginda farklilik
Onemsiz bulundu. Kolin degerlerinde ise 3. Giinde anlaml1 artis saptandh.

Anahtar Kelimeler: Travma, Talamus, MRS
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ABSTRACT

Trauma can be descripting as transferring of the kinetical, thermal and
chemical energy to the tissues. It is the first reason of the deaths between 1-44 ages
and after cancer and cardiovascular diseases, it is the third reason of the deaths in all
age groups (1).

Pain sense is a one of the vital function of nerve system that has stimulating
signals for warn to our body for probable damage. Kinetical, thermal and chemical
stimulants warn to the pain receptors. First neuron of the pain pathway is placed in
spinal back root ganglions. Fibers that have originated from here enter to spinal cord
and makes synapses to the back horn cells (second neuron) in substantia gelatinosa.
The third neuron of the pain pathway is placed in thalamus (2).

Thalamus is grey matter mass that play an important role in both transmitting
of various senses to the primary sense centre in cerebral cortex and transmitting of
movement information that has arise from cerebellum and basal ganglions to the
motor regions of cerebral cortex. The other functions of the thalamus are, be a motor
pause station, be a member of limbic system and coordination of movements. Some
parts of thalamus are related to pain at the same time (3-5).

MRS is a noninvasive imaging method that shows neurometabolic
concentration in brain tissues. Fluctation of neurometabolic concentration gives
information about physiological and pathological change of brain tissue (6-8).

In our study, we try to determine the changing neurometabolic level on
thalamus with MR spectroscopy in early stage of matur traumatic patient. We
observed that measured level of creatin, N-acetylaspartat, miyoinositol, lactat,
glutamat, glutamin and proportion of NAA/Cr, Cho/Cr, ml/Cr, NAA/Cho,
NAA/(Cr+Cho), NAA/mI are nonimportant when use compere at day 3. and 15. But
the cholin value increased at same patient at day 3 .

Keywords: Trauma, Thalamus, MR spectroscopy
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SEKILLER VE GRAFIKLER

Sekil 1: Proton MR spektroskopide vokselin |okalizasyonu.

Sekil 2: Talamusdan elde edilen spektral patern.

Grafik 1: Travma sonras 3. ve 15. guinlerdeki metabolit degerleri ve metabolit

oranlarinin karsilastirilmas.



TABLOLAR
Tablo 1: Hastalarimin travma sebeplerine gore dagilim.
Tablo 2:.Travma sonraa 3. giinde talamik MRS inceleme ile saptanan metabolit
konsantrasyonlari ve hastalarin yas, cinsiyet ve travma sebeplerinin dagilimi .
Tablo 3: Travma sonras 15. giunde talamik MRS inceleme ile saptanan
metabolit konsantrasyonlarinin dagilimi.
Tablo 4: Travma sonras 3. ve 15. gunde talamik MRS inceleme ile saptanan
metabolit seviyelerinin karsilastiriimas.
Tablo 5: Travma sonras 3. ve 15. gunde talamik MRS inceleme ile saptanan
metabolit oranlarinin kar silastirilmas.



1. GIRIS VE AMAC

Travma, kinetik, termal, kimyasal enerjinin dokulara transferi sonucu olusan yapisal doku
hasar1 olarak tanimlanabilir. Travma, 1-44 yas grubunda birinci sirada yer alan 6lim nedenidir. Tim
yas gruplarinda ise, kanser ve kardiyovaskiler hastaliklardan sonra Uclincll sirada yer almaktadir.
Travmaya bagli dlimler sikliklatrafik kazalar: (%47) veis kazalar: sebebiyl e olmaktadir (1).

Kinetik, termal ve kimyasal etkenler agri reseptorlerini uyarirlar. Agri duyusu, olast bir
hasara kars1 vicudumuzu uyarmak icin sinyal Ureten sinir sisteminin hayati fonksiyonlarindan biridir.
Agrili uyaranlan tasiyan periferik liflerin hiicre cismi, yani agri1 yolunun birinci ndronu arka kok
ganglionlarinda yer alir. Buradan kalkan lifler spinal korda girer ve substantia gelatinosada arka
boynuz hicreleri ile singps yapar (2.ndron). Yani agr iletiminde ikinci durak spinal korddur.
Substantia gelatinosada enkefalinerjik ara ndronlar bulunmaktadir. Agri yolunun Uglincli néronu
talamustadir. Beyinde ayrica lokalize bir agri merkezi yoktur (2).

Talamus, hem cesitli duyularin serebral korteksteki primer duyu merkezine iletilmesini, hem
de serebellum ve bazal gangliyonlardan gelen hareket ile ilgili bilgilerin serebral korteksin motor
bolgelerine iletilmesini saglar. Tdamusun diger fonksiyonlari motor ara istasyonu olmasi, limbik
sistemin parcas olmas: ve hareketlerin esgidimidir. Talamusun bazi boltmleri aym zamanda agri ile
ilgilidir. Talamus koku duyusu hari¢ tim sistemlerden gelen afferent impuldar icin bir kapi olarak
kabul edilir. Amaca yonelik bilingli davramslardan sorumludur. Talamus patolojilerinde; kas
tonusunda azalma, duyular ayirmada bozukluk, dikkat azalmas,, duygusal davrams bozuklugu,
agrimin asin hissedilmes ve hasarlanan talamusun kars: tarafindaki vicut bolimlerinde agr1 hissi gibi
bulgular izlenir (3-5).

Agnsi olan hagtaarda talamus néronlarindaki degisiklikleri kantitatif olarak ortaya koymak
icin norofizyolojik yontemler ve gesitli gorintileme yontemleri kullanilmistir. Bu amagla bagslangicta
SPECT ve fonksiyonel MR incedeme kullamlmis olup, son zamanlarda ise talamustaki metabolit
degisikliklerini ortaya koyan MRS calismalar1 6n plana gegmistir (2). MRS, beyin dokusundaki
nérometabolit seviyelerini  dlgebildigimiz noninvaziv bir gorintileme yontemidir. Metabolit
seviyelerindeki degisim paternleri, dokuda gelisen fizyolgjik ve patolojik degisiklikler hakkinda
Onemli bilgiler verir. Anatomik goérintilemede bulgu vermeyecek derecede dusik dizeyde
noroaksonal hasarlanma MRS incel eme ile belirlenebilmektedir (6-8).

Simdiye kadarki literatir bilgilerine gore; santral sinir sisteminde agri ile ilgili 6nemli
bolgelerden biri talamusdur (2). Calismamzda, travma gegiren erigkinlerde, travma sonrasi erken

doénemde, talamusta metabolit seviyelerindeki degisimleri MRS inceleme ile saptamaya galistik.



2. GENEL BILGILER

2.1. TRAVMA: Organizmada travma, enfeksiyon veya cerrahi gibi bir stres
durumu gelismesi endokrin, metabolik ve immunolojik degisikliklere neden olur (1).

2.1.1. Travmaya Endokrin Cevap: Travmaya endokrin cevap travmatik
dokudan salinan mediatorler, travma yerinden olusan noral ve nosiseptif uyarilar,
intravaskuler volim kayb: nedeniyle olusan baroreseptdr uyarilar: ile saglanmaktadir.
Periferik agriy1 ileten liflerin uzantilar: ile santral sinir sistemini ve talamus-
hipotalamusu etkilemesi sonucu ndroendokrin yamit uyarilir. Kizginlik, korku ve
endise gibi emosyonel degisiklikler limbik sistem araciligiyla hipotalamus ve
talamusu uyararak néroendokrin refleksin baslamasina neden olur. Kortikotropin
salgilatict hormon (CRH), adrenokortikotropik hormon (ACTH) ve kortizol duzeyleri
travmanin siddeti ile orantili olarak artmaktadir. Travma hastalarinda aldesteron
salinimu igin en guclt uyaran ACTH salimmudir. Travma sonrasinda triiyodotironin
(T3) duzeyleri genelde azalirken, troid uyarici hormon (TSH) dizeylerinde artis
olmaz. Travma sonrasi tiroksin (T4) ve T3 diizeylerinde azalma ve biyolojik olarak
inaktif T3 (rT3) dizeylerinde artis ile karakterize hasta 6troid sendromu gozlenir.
Agir travmasi olan hastalarda serbest T4 dizeylerinin dismesi yiuksek mortalite
gostergelerindendir. Travma, major cerrahi ve genel anestezi sonrasi biytime
hormonu (GH) dizeylerinde artis olur. Stres sirasinda yag depolarimin mobilize
edilmesinde, protein sentezinin artirilmasinda GH' nun rolt vardir. Travma, stres ve
ciddi hastalik sonrasi CRH'ye bagli folikdl uyarici hormon (FSH) ve liteinizan
hormon (LH) azalmas: dstrojen ve androjenin de azalmasina neden olmaktadir. Stres
sonrast gordlen menstriel dizensizlik ve libido azalmasindan bu mekanizma
sorumludur. Yetiskinlerde travma sonrasi prolaktin (PRL) duzeyleri artmaktadir.
Travma sonrasi siklikla goérilen amenoreden hiperprolaktinemi sorumlu olabilir.
Travma, sok, stres, sepsis ve major cerrahi sonrasi endojen opioid duzeyleri artar.
Antiditretik hormon (ADH) duzeyi bir hafta sireyle yiksek kalir. Adrenalin ve
noradrenalin diizeyleri ortalama dort kat artar ve iki gun sireyle yiksek kalirlar.



Travmaya inslilin cevabr bifaziktir. ilk birkag saatte instilin salimminda katekolamin
ve sempatik hiperaktiviteye bagli relatif baskilanma izlenirken, daha sonraki donem
normal ya da asir1 inslilin Uretimi ile karakterizedir. Insiilin/glukoz oram sagkalim ve
mortalite hakkinda bilgi verir (1).

2.1.2. Travmaya Metabolik Cevap: Tasikardi, artris oksijen kullanim,
artmis respiratuar hiz, artmus vicut sicaklhigi ve negatif nitrojen dengesi ile
karekterizedir. Azalma ve akis fazi1 olmak Uzere iki fazi vardir. Azalma fazi; travma
sonrasi ilk birkag dakika ile ilk birkag saatte hemodinamik instabilitenin oldugu,
enerji tiketiminin azaltilip hormonal aktivasyonun arttigi, idrarla nitrojen atiliminda
artisin izlendigi fazdir. Akis fazi ise travma sonrasi iyilesme donemi olup, bu
dénemde volum eksikligi kapatilir, immin sistem uyarilir ve viicuda gerekli destegin
saglanmast igin metabolizma aktive edilir. Travmanin siddeti ile orantili olarak
oksijen ve enerji gereksinimi artmaktadir. Katabolizmanin siddeti travma ciddiyeti
ile dogru orantilidir. Travma sonrasi en blyik enerji kaynag: serbest yag asitleridir.
Negatif nitrojen dengesi travmadan hemen sonra olusmakta, birinci haftada pik
yapmakta ve 3-7 hafta stirmektedir (1).

2.1.3. Travmaya Immun Cevap: Sitokinler travmaya karsi gelisen
inflamatuar cevabi yoneten ve yara iyilesmesini saglayan efektor molekillerdir. Bu
cevap ates, l6kositoz, solunum ve kalp hizinda degisiklikler ile karakterizedir. Cok
cesitli, uzayan ve karsilikli etkilesim gosteren etkilerinden dolay: fonksiyonlari ve
neden olduklar: cevap, 6zellikle de travma cevabinda, tam olarak anlasilamamustir.
Akut travmaya cevaben timor nekroz faktor (TNF) salinim hizli ve kisa strelidir.
TNF stres boyunca kas katabolizmasindan ve kaseksiden sorumlu esas sitokindir.
Interlokin-1 (IL-1) 6n hipotalamusta lokal prostaglandin aktivitelerini artirarak
travmada klasik inflamatuar febril cevaln baglatir. IL-1 agr1 algilanmasinda azalmaya
yol agar. IL-6 travmada immin cevap ve inflamatuar reaksiyonlarin
dizenlenmesinde etkilidir. TNF ve IL'den bagka interferon ve koloni stimtlan
faktorler gibi sitokinler de travmaya yanitta etkilidir (1).

2.2. AGRI OLUSUMU VE ALGILANMASINDAKI MEKANIZMALAR

Kimyasal, mekanik veyatermal uyarilar doku yaralanmasina yol acarak veya
damarsal bitlnltgl bozarak agrimin subjektif etkilerine ilaveten otonomik (kalp hizi
veya kan basincinda degisiklik) veya hormonal (adrenal ve hipofizer sekresyonlar)



yanitlara neden olur. Noropatik agri; santral veya periferik yaralanmaya sekonder
yapisal veya fonksiyonel sinir sistemi adaptasyonlarimin neden oldugu agridur.
Periferde bulunan agriya hassas nosiseptorlerin aktivasyonu veya hasar gormis
dokudan salinan mediyatorler tarafindan, medulla spinalise afferent transmisyon ve
dorsal boynuz tzerinden yiksek merkezlere ileti asamalar: ile gerceklesir. Nosiseptif
agri; sinir sistemi disinda tiim doku ve organlara yayilmis bulunan 6zellesmis agri
reseptorleri tarafindan algilamp, santral sinir sistemine iletildikten sonra agr1 olarak
hissedilen agr1 tipidir. Agrili uyaranlar: tasiyan periferik liflerin hiicre cismi, yani
agri yolunun birinci néronu arka kék ganglionlarinda yer alir. Buradan kalkan lifler
spinal korda girer ve substantia gelatinosada arka boynuz hticreleri ile sinaps yapar
(2.n6ron). Yani agri iletiminde ikinci durak spinal korddur. Substantia gelatinosada
enkefalinerjik ara noronlar bulunmaktadir. Agri  yolunun Uglinci  ndronu
talamustadir. Santral duyarlilik kronik agrinin karakteristigidir. Uzun, devamli uyari
ile fizyolojik degisiklikler olur. Spinal kordun dorsal boynuzundaki yapisal
reorganizasyon, agrimin anormal yayilimim agiklayabilir. Bir ¢ok supraspinal agri
duzenleyici nokta vardir. Bu noktalar agrinin miktarim artirabilir veya azaltabilir.
Melzac ve Casey 1968'de, agrinin duyusal ayrimlasma ve affektif motivasyonel
kompanentlerinin uzak noral sistemlerle paralel olarak dagildigim bildirmislerdir (2).
Ozellikle lateral spinotalamik traktusun, talamusun lateral gekirdeginin ve
somatosensoryal korteksin, agrimin duyusal ayrimlasma (diskriminatif) 6zellikleriyle
ilgili oldugunu, buna ilaveten medial spinotalamik traktusun, talamusun medial
gekirdeginin ve limbik sistemle ilgili beyin bolgelerinin agrinin afektif motivasyonel
bdlgeleri oldugunu belirtmislerdir. Degisik beyin sahalarinin agrili uyaranlarla aktive
oldugu distinilmektedir. Bu bolgeler; talamus, putamen ve serebellum gibi
subkortikal bolgeler ve suplementer motor korteks, anterior cingulat korteks, anterior
insular korteks gibi serebral kortikal bolgelerdir. Beyinde lokalize bir agri merkezi
yoktur. Agri, birgok beyin bolgesince isleme tabi tutulur. Nosisepsiyon, doku hasari
ile agrinin algilanmasi arasinda olusan karmagsik elektrokimyasal olaylar serisinin
bltuntdar. Talamustan serebral kortekse nosisepsiyon bilgisini ileten multipl parelel
yollar tammlanmustir. Ventroposterolateral nukleus, ventroposterior inferior nukleus,
posterior ventromedial nikleus, poserior kompleks, sentrolateral nikleus,

parafasikiler nikleus ve medial dorsal nukleus nosiseptif noronlart iceren spinal



kord bolgelerinden direkt input alir. Tek tarafli agrili uyaran hakkindaki bilgi
talamustan her iki serebral hemisfere direkt olarak transfer edilmektedir. Tek tarafli
agrili uyar1 hem kontralateral hem de ipsilateral talamusu aktive eder. Fonksiyonel
gorintileme calismalarinda noronlarin  bilateral  aktivasyonu  gosterilmistir.
Serebrumda agr1 ile ilgili bolamler; I. ve Il. duyusal alanlar, frontal lob, 9 ve 12.
alanlar, posterolatera bolgelerle beyinin gesitli bolumlerini birbirine baglayan
assosiyasyon lifleridir. Agri olayindaki karmasik iliskilerin  kismen Kkortikal
mekanizmalarla ortaya ¢iktig: ve 6zellikle frontal lobun bu Ust diizeydeki islevlerde
rol aldig1 dustuntlmektedir (2).

2.3. TALAMUSUN ANATOMIK VE FONK SIYONEL ONEMI:

Talamus, supratentorial mesafede bulunan, Gguncl ventrikilin her iki
yaninda yer alan, orta hatta massa intermedia ile birbirine bagli, yumurta seklinde gri
cevher yapisidir. Talamus beyaz cevher lifleri ile bircok farkli nikleusa ayrilir.
Talamus bircok nikleus icerir; bunlarin en 6nemlileri talamusun posterior kesiminde
yer aan, srrasiyla isitsel ve gorsel fonksiyonlarla ilgili olan medial ve lateral
genikulat nikleustur. Talamusun arka ucu Uglinctl ve lateral ventrikiller arasindaki
aciklik olan foramen interventrikilarenin arka sinirinda genisliyerek pulvinari
olusturur. Pulvinar, talamusun arkasinda kabarikliga yol agan yapidir, kollikulus
stiperiorun tzerinde bulunur. Talamusun alt yiizi 6n tarafta hipotalamus, arka tarafta
mezensefalonun tegmentum kismi ile komsudur. Talamusun lateral yizi kapsula
interna aracihigiyla nikleus lentiformisten ayrilmistir. Talamus, hem ¢esitli duyularin
serebral kortekteki primer duyu merkezine iletilmesinde, hem de serebellum ve bazal
gangliyonlardan gelen hareket ileilgili bilgilerin serebral korteksin motor bolgelerine
iletilmesini saglar. Talamusun diger fonksiyonlart motor ara istasyonu olmas, limbik
sistemin parcgast olmasi ve hareketlerin esgudimidir. Talamusun bazi boltmleri aynmi
zamanda agr ile ilgilidir. Talamusun uyarilart nakletme ve bitlnlestirmesi, onun
onemli bir merkez olmasina ve bu bolgenin hastaliklarinin merkezi sinir sisteminde
belirgin bozukluklara yol agmasina neden olacaktir. Talamusta timéral tutulumlar,
damarsal hastaliklar zemininde gelisen dejenerasyon ve kanamaya bagli hasarlar
olusur (3-5).



2.3. MANYETIK REZONANS SPEK TROSK OPIi

Manyetik rezonans spektroskopi (MRS) MR gorunttlemede oldugu gibi atom
gekirdeklenin manyetik 6zelliklerini temel alir. Vicutta nikleer manyetik vektori
olan ve farkl: kimyasal iligkiler icinde bulunan birgok atom vardir. Farkli kimyasal
ortamlarda fazla miktarda bulunan, kullammi en pratik olan ve en yiksek MR
sensitivitesine sahip olan hidrojen atomu spektroskopide en fazla kullanilan atomdur.
Proton MRS in temel 6zelligi, gonderilen radyofrekans (RF) pulsunun protonlar ile
aym frekansta olmasi durumunda protonlarin radyo dalgalarindan enerji alip ortama
geri vermeleridir. MRS de kullamilan bir sonraki temel 6zellik ise protonlarin
molekiler bag yapisindan kaynaklanan kimyasal kaymadir. Kimyasal kayma etkisi
kullanilarak protonlarin yaptiklar: baglar hakkinda bilgi edinilebilir. Cunkt kimyasal
kayma protonlarin rezonans frekansim etkileyen bir 6zellik olmasindan dolay: su ve
yag molekull bilesimindeki hidrojen farkli rezonansa sahiptir. MRS uygulanan
sissemlerde manyetik alamin homojen olmast ¢ok Onemlidir. Bunun igin ©nce
otomatik olarak shimming yapilir. MR goruntilemede su ve yag protonlarinin
sinyalleri diger metabolitlerin sinyallerinden 1000-100000 kat fazla oldugundan
diger metabolitlerin goruntilenmesi igin  yiksek konsantrasyona sahip su
protonlarinin baskilanarak disik konsantrasyonlu metabolitlerin goruntilenmesi
gerekmektedir. Suyu baskilamak icin CHESS (chemical shift selective excitation)
gibi teknikler kullamlir. Metabolitin pik yeri metabolitin kimyasal ortaminin su
protonlarina ayarli sistemi temel almasi nedeniyle, MR spektrumundaki frekans farki
hertz yerine ppm (parts per million, milyonda bir birim) ile ifade edilir (6-8).

Elde edilecek spektrum veya spektroskopik gorintliden arastirma veya
klinik amaglarla faydal1 bilgi elde etmek icin anatomik lokalizasyonun belirlenmesi
gerekir. Klinik olarak kabul edilebilir bir lokalizasyon metodu; kesin sinirlt anatomik
MR imajlar1 kullanilarak ilgilenilen volim (VOI)’ Un belirlenmesine izin veren bir
metod olmalidir. Spektraiyi sinyal/gurtltl oranmina, dar piklere ve diizglin baz hattina
sahip olmalidir. Kolay uygulanabilmeli ve hizli olmahidir. Klinik olarak
uygulanabilen yerlestirme islemleri genellikle BO gradiyentlerle uzaysal segicilik
temeline dayanir. Guntimuzdeki klinik kullammdaki uzaysal lokalizasyon teknikleri
VOI disindaki sinyalleri elimine eden teknikler (saturasyon bandlari, sinyal silme) ve
kesit belirleme gradiyenti; DRESS (Depth Resolved Surface Coil Spectroscopy),



PRESS (Point Resolved Surface Coil Spectroscopy), I1SIS (Image Selected Invivo
Spectroscopy), STEAM (Stimulated Echo Acquisition Method) ve faz kodlama
gradiyenti; CSlI (Chemical Shift Imaging) gibi BO gradiyentleri temeline dayali
tekniklerden gelisir. Voksel seciminde single voksel ve multivoksel olmak Uzere iki
yontem vardir (9).

24.1. PRESS ve STEAM: MRS de volim ¢rneklemesinde 2 temel
metod kullanilir: STEAM (g adet 90° RF pulsu igerir. Bu pulslar, her biri, x, y, z
yonlerinde birbirine dik kesit belirleme gradiyentleri ile uygulanirlar. Son RF
pulsundan sonra, olusan dort eko analizinden meydana gelir. PRESS, en sik
kullanilan SV'S (tek voksel drnekleme) teknigidir. Burada secilen volimden sinyal
elde etmek icin Uc¢ adet kesit secici RF pulsu 90°, 180°, 180°clarak kullanilir.
Boylece bitin puls sekansi boyunca manyetizasyon xy planinda kalarak ikinci
ekoya katkida bulunur. STEAM, mikemmel voksel secim imkam vermektedir. Daha
kisa TE kullanarak kisa TE'ye sahip metabolitlerin goruntilenmesini saglar. Bu
sekansin sinirlilig: ise harekete daha duyarli olmasi ve metabolitlerin T2 relaksasyon
zamanlarinda bir miktar kayip olusturmasidir. PRESS, kolay uygulanabilir bir
sekanstir. STEAM kadar olmasa da iyi bir voksel segcim imkén verir. Harekete daha
az duyarlidir. iki spektroskopi tekniginden STEAM, ilgili volumiin resmedilmesinde
PRESS tekniginden daha kesin sonu¢ saglamaktadir. STEAM, daha kiucuk alanlarin
(2-3 cm3) orneklenmesini saglar ve kisa ekolar kullamldigindan (20 ms) daha kisa
relaksasyon zamanli diger metabolitler goranir hale gelir. Uzun ekolar
kullanildiginda kolin (Cho), kreatin-fosfokreatinin (Cr), N asetil aspartat (NAA) ve
laktat (lac) disinda beyindeki metabolitler kaybolur. Kisa ekolarda miyoinositol (ml),
glutamat- glutamin (GIx), glisin gibi diger metabolitler tammr. Kisa eko
zamanlarinda daha fazla bilesikten sinyal alinmakta fakat daha fazla sivi ve yag
kontaminasyonu olmaktadir. Uzun ekolu spektrumda daha disik sinyalgurltl oram
olmakta daha az bilesik gorinir hale gelmekte T2 agirlig: degismekte fakat daha diiz
hat elde edilmektedir (10-11).

24.2. Proton Manyetik Rezonans Spektroskopide Saptanan
M etaboalitler:

N asetil aspartat; noronal ve aksonal belirleyici olarak tammlanr,
MSS de bulunur, normal matir beyinde en fazla bulunan piktir. 2.02 ppm’ de pik



yapar, Canavan hastaliginda artarken, iskemi, travma, inflamasyon, enfeksiyon,
tumor, demans ve gliozisde azalr.

Kreatin-fosfokreatin; diger metabolitlere gbre sabit degerde oldugu
kabul edilmektedir, kontrol ve kiyaslama igin kullanilir, beyin hicrelerinde enerji
bagimli sistemlerde rol oynar, 3.0 ppm’ de pik yapar. Cr travmada artar, hipoksi,
inme ve timorlerde azalir.

Kolin; membran sentezi, hiicre sayisi artisi, miyelin yikimin gosterir.
Cho neonatal beyinde dominant olan metabolittir, 3.2 ppm’ de pik yapar. Cho timar,
inflamasyon, kronik hipokside artarken inme, AIDS ve enfeksiyonlarda azalir.
Malignitedeki artmis Cho sinyali hem intraseltler fosfokolin konsantrasyonu, hem de
lezyon icindeki artmis hiicre yogunlugunun sonucudur.

Laktat; TE 135-144 msn'de bazalin atinda ters yonde pik
olusturmasiyla lipid pikinden ayrilir. Lac piki 1.35 ppm' de lipid piki ise 0.9 ve 1.3
ppm’ de izlenir. Lac normal beyin dokusunda izlenmez, aneorobik glikolizis
Uriniadar. Lac iskemi, yenidoganlarda hipoksik iskemik ensefalopati, apse ve
inflamasyonda artar.

Miyoinozitol; yenidoganlarda daha cok gorllip zamanla azalan
metabolittir. ml Alzheimer hastaligi, diabet mellitus ve distk gradeli gliomlarda
artar, malign timoérler, inme ve hepatik ensefalopatide ise azalir. ml piki 3.56 ppm’
deizlenir.

Glutamat-glutamin; bu iki metabolitin 1.5 ve 3.0 Tesla guictindeki MR
sistemlerinde birbirinden ayirtetmek zor oldugu igin her ikisinin 2.1 ve 2.4 ppm’ de
izlenen piklerine GIx piki denir. Glx piki hepatik ensefalopatide artar, Alzheimer
hastaliginda azalir.

Siksinat, asetat ve aminoasit pikleri bakterilere bagli apselerde,
mannitol ve etanol pikleri ise uyusturucu madde kullammina bagli olarak
izlenmektedir (9).



3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calismanin Sekli

Bu calisma prospektif bir calismadir. Calismaya baslamadan o©nce
Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul Baskanligr’ ndan 02.06.2009 tarih
ve 09/152 sayili karar ile izin alinmistir (EK 1).

3.2. Hasta Segimi

Bu calismaya Nisan-Aralik 2009 tarihleri arasinda Cumhuriyet Universitesi
Tip Fakultes Arastirma ve Uygulama Hastanesi Acil servisine bagvuran, Beyin BT
incelemede parankimal hasar tespit edilmeyen eriskin travma hastalari alinmustir.
Olgularin  genel durumlar1 acil hekimi tarafindan orta ve iyi olarak
degerlendirilmistir. Bu degerlendirmede solunum sayisi: dakikada 14-20, nabiz:
dakikada 60-100, sistolik kan basinct: 90-150 mmHg arasi, diastolik kan basinci: 60-
100mmHg arasi, Glaskow koma skalasi:14-15 olan hastalarin genel durumlar: orta ve
iyi olarak kabul edilmistir. Bu hastalarin revize travma skorlar1 10-17 arasindaydi.
Hastalarin norolojik durumlart noroloji acil konslltan hekimi tarafindan normal
olarak degerlendirilmistir. Hastalarin gecirilmis travmaya sekonder vicutlarinin
degisik yerlerinde agrilart mevcuttu. Epilepsi, parapleji, diabet mellitus, romatoid
artrit gibi kronik hastalik nedeniyle siirekli ilag tedavisi alan ve MR inceleme igin
kontrendike durumlar1 bulunan hastalar calisma dis1 birakildi. Hastalara travmayi
takip eden 3. gunde ve 15. giunde olmak Uzere iki kez beyin MR ve talamik MRS
inceleme yapildi. Calismamiza benzerlik gosteren ve ratlarda Likavcanova ve
ark.(12) tarafindan yapilan calismada, travma sonrast 3. ginde gogu metabolit
seviyelerinde degisiklik tespit edildiginden, ¢alismamizda travma sonrasi 3. glinde
ilk MRS olcumleri yapilmistir. Yine bu calismada, metabolitlerin  normal
seviyelerine travma sonrasi 15. ginde geriledigi belirtildiginden, ikinci 6lgiim travma
sonrast 15. gunde yapilmustir. TUm hastalara, incelemeye alinmadan once, tetkik
hakkinda bilgilendirici agiklamalar yapildi. Calismaya katiimay: kabul eden
hastalarin rizasi alinch. Tetkik 6ncesi herhangi bir sedatize edici gjan ve ¢ekimler
sirasinda kontrast madde kullamilmadi. Travma sonrasi donemde hastalarin analjezik
yada baska ilag kullamp kullanmadigi sorguland: ve kullanmayan hastalar ¢alismaya
alindi. Tum hastalara tetkiklerin bitiminde klinik durumlartileilgili bilgi verildi.
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3.3. Manyetik Rezonans Goriintuleme

Inceleme 2001 model 1.5 Tesla MR cihazi (Exelart, Toshiba, Tokyo,
Japonya) ile standard kafa sargisi kullanilarak yapildi. Aksiyel T2A hizli SE (TR:

4000, TE: 94, FA: 90/160, NEX: 2, FOV: 180 x 220 mm, matriks: 160 x 320,
kesit kalinligi: 4.5mm, kesit araligi: 1 mm, stire:1 dakika 40 sn) sekans ile goruntiler
elde edildi. MRS tetkiki talamus lojuna yonelik, 1,5x1,5x1,5 cm voksel boyutu ile
tek voksel PRESS metodu ile TR 2000 ms, TE 136 ms, FA: 90/180, FOV: 16x16
mm, matriks buyUkligu:1x1024, NEX: 128, sire: 4 dakika 16 sn olacak sekilde
gerceklestirildi. MRS sinyallerinde kontaminasyon olmamasi icin voksel talamusun
en genis izlendigi kesite yerlestirildi. Lateral ventrikil, kapsila interna ve lentiform
niikleus yapilarimin voksel alanina girmemesine dikkat edildi. MR spektroskopide
vokselin yerlestirilisi Sekil 1’ de, 6rnek MRS sonucu Sekil 2’ de sunulmustur.

Sekil 1. Proton MR spektroskopide vokselin lokalizasyonu
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Sekil 2. Ayni hastaya ait spektral patern

3.20

Cho

Feal

Cr

NAA

- 40 -
4

3

2 1

(NAA: N asetilaspartat, Cho: kolin, Cr: kreatin)
3.4.Veri Analizi
MR inceleme sonrasi hastalardan elde edilen MRS degerleri MR cihazinin
MRS Unitesine aktarildi. Burada elde edilen NAA, Cho, Cr, ml, glukoz, lipid-laktat,
Glx gibi metabolitlere ait ppm degerleri kaydedildi ve birbirlerine oranlandi.

3.5. istastistiksel Analiz

Verilerin degerlerilmesi bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package for

Social Science, ver: 14.0) paket program kullamlarak yapildi. Bu degerlendirmede

esler arast farkin onemlilik testi kullaildi. Verilerimiz tablolarda denek sayisi,

ylzde, ortalamatstandart sapma seklinde belirtilip yanilma dizeyi 0.05 olarak

alinmigtir. p<0.05 anlamli olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamizda yer alan 18 (%69.2) erkek, 8 (%30.8) kadin toplam 26 hastanin
ortalama yas1 32.03+8.67 idi (en distk yas 21, en yuksek yas 49).

Calismamizdaki hastalarinin travma sebeplerini trafik kazasi, darp edilme,
delici kesici aletle yaralanma, yiksekten diusme ve ezilme-burkulma seklinde
yaralanma olusturmaktadir. Calismamizdaki hastalarimin travma sebeplerine gore
dagilimi Tablo 1. de verilmistir.

Tablo 1: Hastalarimin travma tiplerine gére dagilimi

Travma sebepleri n %
1- Trafik Kazast 11| 423
2-Darp Edilme 11| 423
3-Delici-kesici aletle yaralanma 2| 7.6
4-Y Uksekten disme 1| 38
5-Ezilme-burkulmatarzi travma 1| 38
Toplam 26| 100

Bireylerin travma sonrasi 3. giinde yapilan talamik MRS incelemesi ile elde
edilen NAA, Cho, Cr, ml, Glx, lac ve glukoz degerleri ile bireylerin yas, cinsiyet ve
travma sebeplerinin dagilim Tablo 2. de gosterilmistir.
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Tablo 2. Travma sonras 3. Giunde talamik MRS inceleme ile saptanan
metabolit konsantrasyonlar1 (metabolit degerleri ppm olarak verilmistir),
hastalarin yas,cinsiyet ve travma sebeplerinin dagilimi

OoLGU YAS CiNS NAA Cho Cr mi LLailllztigt-- Glx | Travma Sebepleri
1 29 E 56 34 45 25 14 16 | Darpedilme
2 25 E 6.1 37 47 24 13 1.6 | Delici kesici detle yaralanma
3 36 E 55 36 54 28 11| 15 | Darpedilme
4 29 K 7.2 44 59 32 26 2.0 | Trafik kazast
5 26 E 6.8 42 45 13 2.7 14 | Trafik kazasi
6 23 K 52 32 30 12 21 0.7 | Delici kesici detle yaralanma
7 12 E 38 24 36 25 0.9 16 | Darp edilme
8 46 E 79 4.6 50 11 24 10 | Darp edilme
9 22 K 45 23 30 15 12 0.9 | Darp edilme
10 24 E 49 29 34 14 26 0.8 | Darp edilme
11 36 E 36 24 29 16 10 0.8 | Trafik kazasi
12 30 E 36 22 23 12 0.9 0.7 | Trafik kazasi
13 23 K 4.7 29 2.7 0.7 2.0 04 | Trafik kazasi
14 49 E 36 24 3.0 19 13 0.9 | Darp edilme
15 38 E 43 23 36 18 14 1.1 | Trafik kazasi
16 38 K 6.8 44 5.0 0.9 13 | 08 | Darpedilme
17 23 E 49 25 3.0 0.7 2.0 0.6 | Darp edilme
18 28 E 45 24 26 04 19 04 | Darp edilme
19 33 K 36 24 31 0.8 15| 0.7 | Darpedilme
20 33 E 33 21 2.7 21 24 09 | Trafik kazasi
21 36 E 35 21 34 24 15 12 | Trafik kazasi
22 21 E 6.1 35 38 0.9 17 0.8 | Trafik kazasi
23 48 K 6.3 46 39 0.6 09 | 09 | Yuksekten disme
24 44 E 56 39 38 0.9 12 04 | Trafik kazasi
25 30 K 6.4 45 56 0.7 18 | 0.6 | Ezilmeburkulmatarzi travma
26 21 E 6.3 37 39 0.7 16 0.7 | Trafik kazasi

(NAA: N asetilaspartat, Cho: kolin, Cr: kreatin, ml: miyoinozitol, GIx: glutamat-glutamin)
Bireylerin travma sonrasi 15. gunde yapilan talamik MRS incelemesi ile elde
edilen NAA, Cho, Cr, ml, glukoz, lac, GIx degerlerinin dagilimi Tablo 3. de
gosterilmistir.
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Tablo 3: Travma sonraa 15. Ginde talamik MRS inceleme ile saptanan

metabolit konsantrasyonlarimin dagilimi (Degerler ppm olarak verilmistir.)

OLGU | NAA Cho Cr mi lipid-laktat Glx
1 55 34 4.3 29 15 1.7
2 6.0 39 4.8 32 15 21
3 7.2 51 4.4 19 14 0.9
4 3.6 2.3 29 24 12 13
5 3.7 2.6 32 24 14 14
6 34 21 24 13 0.8 11
7 44 29 2.7 1.0 20 0.7
8 3.8 23 33 21 09 11
9 4.2 25 3.0 13 2.0 0.9
10 4.3 24 29 0.9 1.7 0.8
11 4.6 3.0 3.0 0.7 2.7 0.5
12 35 24 21 1.0 16 0.5
13 59 32 4.3 25 1.7 16
14 34 21 2.8 13 14 09
15 4.1 2.6 3.2 21 13 15
16 5.0 2.8 3.6 1.0 2.6 11
17 6.8 3.8 4.3 0.7 4.0 1.0
18 52 19 2.6 0.8 24 09
19 4.2 31 33 12 18 09
20 18 13 14 1.0 15 1.7
21 4.2 24 2.8 16 15 21
22 59 3.7 35 11 14 0.9
23 4.8 29 31 0.9 12 13
24 49 32 32 14 14 14
25 4.7 29 4.0 13 0.8 11
26 6.0 3.9 35 16 2.0 0.7

(NAA: N asetilaspartat, Cho: kolin, Cr: kreatin, ml: miyoinozitol, GIx: glutamat-glutamin)

Calismamizda, bireylerin travma sonrast 3. ve 15. gunlerde talamik MRS
inceleme ile elde edilen ham verilerinin, Cr gibi bir internal sabit kullanarak, olgilen
metabolit degisimlerinin daha etkin olarak gosterilebilmesi ve istatistiksel
farkliliklarin daha iyi ortaya konabilmesi agisindan metabolitlerin birbirlerine
oranlarimt kullanmayi tercih ettik. Travma sonrasi 3. ve 15. ginde talamik MRS
inceleme ile elde ettigimiz metabolitlerden Cr, NAA, Cho, ml, lac, GIx ile NAA/Cr,
Cho/Cr, ml/Cr, NAA/Cho, NAA/(Cr+Cho), NAA/mI oranlariin Kkarsilastirilmasi
Tablo 4, Tablo 5. ve Grafik 1.’ de gosterilmistir.
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Tablo 4: Travma sonrasi 3. ve 15. giinde talamik MRS inceleme ile saptanan metabolit

seviyelerinin karsilastirilmasi. (Degerler ppm olar ak verilmistir.)

OLCUMLER ety Ossdy) | SoNUGLAR
cr 3.19+0.88 2.87:0.78 p:o_lgl('sgio.oa
NAA 517+1.31 4.65+1.19 p=0_0;=51(-;i0.05)
Cho 3.78 +1.00 3.25¢0.77 50, oto=72(§io.05)
mi 146 40.78 1.52£0.70 p=0.7§30(-§i0.05)
Laktat 1.93+0.89 1.85+0.70 p:0.7(§0(-§§0.05)
Gix 1.05+0.46 1.04£0.37 p:o_ggzc}'SZo.OS)

(NAA: N asetilaspartat, Cho: kolin, Cr: kreatin, ml: miyoinozitol, GIx: glutamat-glutamin)

Tablo 5: Travma sonraa 3. ve 15. giindetalamik MRS inceleme ile saptanan
metabolit oranlarinin kar silastirilmas.

. 3.GUN 15.GUN
OLCUMLER (Ort.+SD) (Ort.+SD) SONUELAR
t=0.01
NAA/Cr 1.63+0.15 1.63£0.25 p=0.987 (p>0.05)
Cho/Cr 1.20 £0.19 1.15+0.16 =103
+ = p=0.311 (p>0.05)
t=0.72
ml/Cr 0.50+0.30 0.55+0.24 p=0.478 (p>0.05)
NAA/Cho 1.43 +0.20 1.3840.23 0.9
43 +0. 38+0. p=0.346 (p>0.05)
NAA/(Cr+Cho) 0.74+0.08 0.76+0.09 t=0.79
T4+ * p=0.432 (p>0.05)
t=0.86
NAA/mI 3.54¢1.24 3.06+1.02 p=0.256 (p>0.05)

(NAA/Cr: N asetilaspartat/kreatin, Cho/Cr: kolin/kreatin, ml/Cr: miyoinozitol/kreatin, NAA/Cho: N
asetilaspartat/kolin, NAA/(Cho+Cr): N asetilaspartat/kolin+kreatin, NAA/mI: N asetilaspartat/

miyoinozitol)
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Bireylerin 3. ve 15. ginde olculen Cr, NAA, ml, lac, Glx, degerleri ve
NAA/Cr, Cho/Cr, mi/Cr, NAA/Cho, NAA/(Chot+Cr), NAA/ml oranlari
karsilastirildiginda farklilik 6nemsiz bulunurken (p>0.05), olgularin 3. ve 15.
gundeki Cho degerleri karsilastirildiginda, 3.gindeki kolin artis1 istatistiksel olarak

onemli bulunmustur (p<0.05).

Grafik 1. Travma sonras 3. ve 15. ginlerdeki metabolit degerleri (Degerler

ppm olarak verilmistir.) ve metabolit oranlarinin karsilastirmas.
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(Cr:  kreatin, NAA: N asdilagpartat, Cho: kolin, ml: miyoinozitol, NAA/mI: N
asetilaspartat/miyoinozitol, NAA/Cr: N asetilaspartat/kreatin, Cho/Cr:  kolin/kreatin, ml/Cr:
miyoinozitol/kreatin, NAA/Cho: N asetilagpartat/kolin, NAA/(Cr+Cho): N
asetilaspartat/kreatin+kolin, Glx: glutamat-glutamin)
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TARTISMA

Insan viicudunda travma, cerrahi veya enfeksiyon gibi bir stres durumu
gelismesi endokrin, metabolik ve immuinolojik degisikliklere neden olur (1). Agri
duyusu, olast bir hasara karst vicudumuzu uyarmak igin sinyal Ureten sinir
sisteminin hayati fonksiyonlarindan biridir. Mekanik, termal ve kimyasal uyaranlar
agr reseptorlerini uyarirlar. Agri yolunun birinci néronu arka kdk gangliyonlarinda,
ikinci néronu spinal kord arka boynuz hiicrelerinde, Uglinct ndronu ise talamustadir
(2).

Talamus merkezi sinir sisteminde boyut olarak kictk bir yer kaplamakla
birlikte, anatomik ve fonksiyonel olarak ¢ok onemli yere sahiptir. Koku duyusu
digindaki tim duyu impulslari, serebral kortekse ulasmadan Once talamustaki
noronlar ile sinaps yapar. Talamus sadece duyularin kortekse iletilmesinde rol
oynayan ara bir istasyon olmayip, duyu impulslarinin integrasyonunda rol oynayan
onemli bir merkezdir. Cevrede olanlardan haberdar olma, bu durumlara karsi tetikte
olma ve dikkat gibi fonksiyonlarin saglanmasi ve dizenlenmesinde de talamusun
onemli bir rolt vardir (3-5).

Lenz ve ark. (13) yaptiklari bir calismada agrimin santral mekanizmasini
arastirmiglardir. Spinal kord travmasi ile iliskili agrisi olan hastalarin talamik
niikleuslarinda spontan noronal aktivitede artis oldugunu saptamiglardir. Calismanin
sonucunda spinal kord travmasina bagli olarak talamik noéronlarda dezafferantasyon
(uyarilamama) ve epilepsi benzeri anormal uyarimlarin olustugunu bulmuslardir.
Fakat spinal kord travmasi sonrasi santral agrimin mekanizmasim tam olarak
belirleyememislerdir.

Ness ve ark.(14) spinal kord travmast olan paraplejik hastalarda beynin
degisik lokalizasyonlarindan kan akimi dlglimleri yapmislardir. Calismaya aldiklart
paraplejik hastalarin, spinal kord travmasi olan seviyelerinin distalinde tek tarafls,
siddetli agrilar1 oldugunu ve yillar iginde agri1 siddetinde dalgalanmalar meydana
geldigini belirtmislerdir. Agr1 kesici ve antikonviilzan ilag tedavisi 6ncesi, agrili olan
tarafta anterior singulat girus ve talamus ile agri olan tarafin karsisinda ki
somatosensoryal korteksin kan akiminda artis, bilateral kaudat lob kan akiminda
azalma meydana geldigini ortaya koymuslardir. Bu ¢alismanin sonucuna gore spinal
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kord travmasi sonrasi agrisi olan hastalarda, norolojik fonksiyonel goruntiilemenin,
tam amacli ve gabapentin tedavisinin etkinliginin takibinde kullamlabilecegini
gosermislerdir. Aym calismada, spinal kord travmasi sonrasi aralikli agrisi olan
hastalarin talamik nukleuslarindaki kan akim hizinda agrinin hissedildigi dénemlerde
artis, agr1 hissedilmeyen dénemlerde ise azalma oldugunu ortaya koymuslardir.

Talamik nikleuslarda agriya cevap olarak kan akim hizindaki artisin, néronal
aktivite veya noronlar arasindaki anormal iletisim artist ile iliskili oldugu
gogerilmistir. Tek tarafli agrili uyaran talamustan her iki serebral hemisfere direkt
olarak transfer edilmektedir. Alisilagelmis bilgilerin aksine, tek tarafli agrili uyari
hem kontralateral hem de ipsilateral talamusu aktive eder. Fonksiyonel gérinttileme
calismalarinda noronlarin bilateral aktivasyonu gosterilmistir (2,14).

Persepsiyon omurilikten gegen uyarimin gesitli ¢ikan yollar araciligiyla Ust
merkezlere dogru iletilip agrimn algilanmasidir. Agrili  hastalarda SPECT
kullanilarak yapilan diger calismalarda, kortikal ve subkortikal bolgelerdeki beyin
kan akim hiz1 (rCBF) degisikliklerinin gosterilmesi, agr1 persepsiyonu ile bilinen
noral baglantilarin karsilikli etkilesimleri ile uyumlu bulunmustur. Bu calismalarda
talamus, singulat girus, korpus sitriatum, primer ve sekonder somatoduysal korteksde
akut agri stimulasyonu sirasinda rCBF de anlamli artis oldugu gosterilmistir.
Fibromiyalji gibi kronik agrili durumlardaise kaudat nikleusun bagindan yapilan kan
akimi 6lctimlerinde azalma oldugu saptanmustir (15-18).

Pattany ve ark. (19) 2002 yilinda yaptiklari 6ncl calismada spinal kord
travmasi sonrast kronik noropatik agrist olan hastalarda talamik metabolit
degisimlerini MRS inceleme ile saptamiglardir. Spinal kord travmast sonrast kronik
noropatik agriya eslik eden biyokimyasal ve noral degisiklikleri tammlamislardir.
Ayrica bu degisikliklerin yeni tedavi yontemlerinin gelistirilmesine yol acabilecegini
belirtmislerdir. Bu calisma 26 erkek Uzerinde yapilmis olup ilk grupta spinal kord
travmasina parapleji eslik eden 16 hasta, kontrol grubunda ise 10 saglikl1 olguya yer
verilmistir. Ik gruptaki 16 hastamin 7’'sinde agrili, 9'unda ise agrisiz parapleji
tammmlanmistir.  Agri yogunlugu Kklinisyenin hasta ile gorismesinde ortaya
konmustur, agr1 yogunlugu agrinin kalitesi, siiresi ve yerlesimini icermektedir. Bu
calisgmaya gore; agrisi olan spinal kord travmali hastalarda, agrisi olmayan spinal
kord travmali hastalar ve normal kontrol grubuna gore NAA dizeylerinin dusik
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oldugu izlenmistir. Aym c¢alismaya gore; spinal kord travmas: ve kronik agrisi olan
hastalarda, diger gruplar ile karsilastirildiginda dendrit kaybi, néronal kayip yada
hasarin daha siddetli olabilecegini belirtmektedirler. Agrisi olmayan spinal kord
travmal1 hastalarda, kontrol gurubu ve agrisi olan spinal kord travmali hastalara gére
inozitol konsantrasyonunu dustk bulmuslardir, NAA seviyesi ile agri yogunlugu
arasinda negatif korelasyon, ml seviyes ile agri yogunlugu arasinda pozitif
korelasyon bulundugunu gostermislerdir. Agri yogunlugu ile NAA seviyesi
azalirken, ml seviyesinde artis olmasi, NAA/mI oranminin spinal kord travmasi sonucu
ortaya ¢ikan agrinin yogunlugunu tayin etmede klinik olarak kullanisli olabilecegini
vurgulamglardir. NAA/ml oramimin yeni tedavi metodlarinin erken etkinligini
belirlemede duyarl1 olabilecegini sdylemislerdir. Calismanin sonuglarinin spinal kord
travmasina eslik eden paraplejisi olan hastalarda agr1 eslik etsin ya da etmesin,
talamik noronlardaki anatomik, fonksiyonel ve biyokimyasal degisiklikleri ortaya
koydugunu belitmislerdir. Antikonvilzan ve analjezik ilaglarin talamik noronlardaki
metabolit konsantrasyonlari Uzerindeki etkileri bilinmediginden, bu calismada
otorler, erkek ve kadinlarda agrimin algilanmasindaki farkliliklari, deneklerin
antikonvilzan ve analjezik ilag kullanmalarim galismalarimin limitasyonlar: olarak
belirtmiglerdir.

Sorensen ve ark (20), agrili noéropatisi ve diabet mellitusu olan hastalarda
agriya bagli beynin farkl: bolgelerinde olusan metabolit degisikliklerini inceledikleri
calismada; talamusdaki NAA konsantrasyonunun diabetli grupta agriya bagli olarak
kontrol gurubu seviyelerine geriledigi tespit edilmistir. Talamusda NAA azalmasi
muhtemelen anormal néronal aktiviteyi ve oksidatif enerji tasinmasim gosterir.
Noropatik agrisi olanlarda talamusda NAA konsantrasyonunun azalmas: , diabetli
hastalardaki agri1 sinyallerinin algilanmasi ve guclendirilmesindeki zayiflamadan
sorumlu olabilir.

Likavcanova ve ark.(12) 2008 yilinda ratlar Uzerinde yaptiklari deneysel
calismada spinal kord travmasi sonrasi talamusta ortaya c¢ikan metabolit
degisikliklerini MRS inceleme ile ortaya koymuslardir. Bu calisma 21 erkek rat
Uzerinde yapilmis olup, 11 rata balon kompresyonla spinal kord travmas: yapilmis,
10 rataise spinal korda yonelik cerrahi islem gerceklestirilmistir. Calisma éncesi tim
deneklerin arka bacaklarimin termal uyariya duyarliligi ve |6komotor fonksiyonlart
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test edilerek, norolojik yonden saglikli olduklari ortaya konmustur. Talamik
nukleuslardaki metabolit seviyelerindeki degisim ise travmadan 1 giin 6nce, travma
sonrast 1. , 3., 6. ve 15. gunlerde MRS inceleme yapilarak ortaya konmustur.
Deneklerin travmadan 1 gin once elde edilen metabolit degerleri kontrol olarak
kullanmlmistir. Spinal kord travmasi olan deneklerde 3. gline kadar devam eden tam
parapleji izlenmis olup, paraplejik durumda iki hafta icinde kismi diizelme
izlenmistir.

Talamik MRS inceleme ile; spinal kord travmasi olan deneklerde (birinci
grup) travma sonrast 1. ginde NAA’'de artis, 3. Ginde NAA’de azalma, 3.giinde
inozitol (Ins), glutamat, Cr diizeylerinde artis izlemislerdir. Ins'de ki artisin 6. Guine
kadar devam ettigini izlemislerdir. Kontrol grubu seviyeleri ile karsilastirildiginda 1.
Gunde ki NAA artisinin istatistiksel olarak anlamli oldugunu, NAA seviyesinin 3.
ginde de anlamhh seviyelerde olmakla beraber dusmeye baslacigimi, NAA
seviyesinin kontrol gruplariyla aym seviyeye 6. ve 15. gunlerde geldigini
belirtmiglerdir.

Spinal korda yonelik cerrahi uygulanan deneklerde (ikinci grup) cerrahi
sonrast 6. ve 15. gunlerde NAA ve Ins'de, 3. giuinde de Cr'de artis izlemislerdir. Bu
grupta sadece 6. ve 15. gunlerde izlenen NAA artisinin istatistiksel olarak anlamli
oldugunu tespit etmislerdir.

Cho seviyesinde ise deneklerin timiinde kontrol grubuyla karsilastirildiginda
farklilik saptamamuglardir. Travma sonrast 1. giin haricinde NAA seviyelerinde iki
grup arasinda farklilik olmadigini izlemislerdir. Deneklerin tim metabolit seviyeleri
2. haftada kontrol grubuyla ayni seviyeye gelmistir

Deneklerin inozitol seviyeleri ile plantar testteki gecikme arasinda pozitif
korelasyon varken, inozitol disinda kalan diger metabolitlerle davramssal testler
arasinda korelasyon olmadigi izlemislerdir. Ins seviyeleri ve deneklerin arka
bacaklarinin termal uyartya duyarhiligi arasindaki baglantinin glial  aktivite
degisikliklerine bagli oldugunu, NAA seviyesindeki degisikliklerin ise talamik noral
hicrelerin travmaya cevabim yansiktiklarim distinmaslerdir.

Travma sonrasi 1.giinde NAA’ de izlenen artisin 6deme bagli olabilecegini,
bu durumun da Baslow’un (21) Onerdigi noronlarin 6deme Kkarst néron
koruyucu(ndropropektif)  fonksiyonlariyla uyumlu oldugunu  sdylemislerdir.
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Alternatif olarak her iki denek grubunda da agriya duyarlilikla iligkili olarak talamik
ndronlardaki kan akim hiz1 degismesine bagli NAA seviyesinde artis olabilecegini ve
farkli zamanlardaki NAA seviyesi degisikliklerinin agri1 duyarliligindaki farkliliga da
bagl1 olabilecegini belirtmislerdir.

Travma sonrast 3.gunde her iki denek grubunda da Cr seviyesinde artis
izlemigler ve bu durumun travma sonrasi deneklerin enerji ihtiyacindaki artis ileilgili
olabilecegini belirtmislerdir. Cr beyin hicrelerinde enerji bagimli sistemlerde rol
oynar.

Likavcanova ve ark.(12) spinal kord travmasi sonrasi akut donemde
deneklerin talamik nikleuslarinda asetilkolin ve fosfolipid metabolizmasinda
herhangi bir degisiklik olmadigina inandiklarim belirtmislerdir. Sadece spinal kord
travmas: degil spinal korda yonelik yapilan cerrahi islemin de NAA seviyesini
artirdigim belirtmislerdir. Ancak NAA seviyesindeki artis her iki denek grubunda da
farkli zamanlarda olmustur. Otorler sonucta MRS inceleme ile talamik noronlardaki
metabolit degisimlerini 6lcerek spinal kord travmasimimin akut etkilerini, takip MRS
inceleme ile bu etkilerin dizelmesinin ve olusan bozukluklarin ciddiyetinin
degerlendirilebilecegini vurgulamiglardr.

Mevcut literattirii gézden gecirdigimizde travma gegiren insanlarda talamusa
yonelik MRS inceleme yapilmamstir, travma yalnizca hayvan deneylerinde yapay
olarak olusturulmus ve travma 6ncesi dénem ile travma sonrast dénemdeki talamik
metabolit degisimleri karsilastirilmstir. Insanlarda yapilan calismalarda ise daha gok
spinal kord travmasina eslik eden paraplejik durumlar ve kronik diabetik noropati
gibi travmamn kronik donemini ilgilendiren, beynin farkli bolgelerdeki metabolit
degisimleri ve kan akim hiz1 degisiklikleri Gzerinde durulmustur.

Calismamiza benzerlik gosteren ve ratlarda Likavcanova ve ark.(12)
tarafindan yapilan ¢alismada travma sonrasi 3. giinde cogu metabolit seviyelerinde
degisiklik tespit edildiginden calismamizda travma sonrasi 3. ginde ilk MRS
olcimleri yapilmstir. Yine bu calismada metabolitlerin normal seviyelere travma
sonrast 15. ginde yaklastigi belirtildiginden ikinci 6lcim de travma sonrasi 15.
gunde yapilmistir. Calismamizin sonucu olarak travma hastalarinin 3. ve 15. giinde
Olctlen Cr, NAA, ml, lac, GIx degerleri ve NAA/Cr, Cho/Cr, ml/Cr, NAA/Cho,
NAA/(Cr+Cho), NAA/ ml oranlar1 karsilastirildiginda farklilik 6nemsiz bulunurken
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(p>0.05), travma hastalarinin 3. ve 15. gundeki Cho degerleri karsilastirildiginda
farklilik 6nemli bulunmustur (p<0.05). Hastalarimizin 3. ve 15.gin disindaki
metabolit seviyelerindeki degisimleri her ne kadar bilmiyor isek de diger
calisgmalarin verilerini g6z oninde bulundurdugumuzda 6lcim yapmadigimiz bu
gunlerde belirgin metabolit degisikligi beklememekteyiz. Ornegin Likavcanova ve
ark. (12)’ nin galisgmasinda NAA degerleri 1.glinde en yuksek dizeye ulasmasina
karsin yuksek seviyesini 3. gtinde de korumustur.

Cho seviyesinde; Likavcanova ve ark. (12) deneklerde farkli zamanlarda
yaptiklart dlcimlerde kontrol grubu ile karsilastirdiklarinda farklilik saptamazken,
biz calismamizda travma sonrasi 3. giinde 15.gin ile karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlaml1 artis tespit ettik. Biz calismanzda Cho disinda ki diger metabolitlerde
3. ve 15.gun degerleri arasinda farklilik saptamadik ancak Likavcanova ve
ark.travma grubunda 1. giinde,cerrahi yapilan gruptaise 6. ve 15. ginlerde NAA’ de
istatistiksel olarak anlaml1 artis tespit etmigslerdir.

Pattany ve ark. (19) spinal kord travmasina bagli paraplejik hastalar: (agrisi
olan ve olmayan seklinde iki gruba ayirmiglardir) kontrol grubu ile karsilastirdiklar:
calismada; diger gruplarla karsilastirildiginda NAA agrisi olan grupta, ins ise agrist
olmayan grupta dusiuk tespit edilmis olup agri yogunlugunun NAA/ml oram ile
pozitif korelasyon gosterdigini belirtmislerdir. Bizim calismamizda ise; NAA’ in ve
ml’ nin 3. ve 15.gun degerleri arasinda farklilik saptamadik.

Hastalarimizda 3. glinde artmis Cho diizeylerini travma ve buna sekonder agri
ile iligskilendirememekteyiz. Cho hiicre membran fosfolipidlerinin metabolizmasina
katilmaktadir. Membran sentezi ve yikiminda yer alir. Hicre sayisinda, membran
sentezinde ve membran yikiminda artis oldugunda Cho artar. Cho artisi,
gliserofosfokolin, fosfokolin, bazen betainden olusan Cho bilesiklerinin artisindan
kaynaklanir. Cho aktif demiyelinizan lezyonlarda, beyin timorlerinde, bebeklerde ise
aktif miyelinizasyon sirasinda artan bir metabolittir (8,10). Cho disindaki diger
metabolit seviyelerinde 3.ve 15. gunlerde degisiklik olmamasim ise muhtemelen
hastalarin talamusda yeterli metabolik degisiklik olusturacak agri dizeylerine sahip
olmamalarina baglamaktayiz.

Galismamizin  limitasyonlar1 olgularimizin standart agri dizeyine sahip
olmamalari, olgularin travma ©Oncesi metabolit degerlerine ait MRS inceleme
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yapilamamis olmasi ve daha kisa aralikli MRS inceleme yapilamamis olmasidir.
Buna ek olarak travmada agr: ile direkt iliskisi olmayan diger faktorlerin beyinde
yaptig1 biyokimyasal degisiklikler MRS nin genel limitasyonudur. Ornegin ilag
kullamminda ya da duygulanim bozukluklarinda bu tar (agri ile iliskisiz)
biyokimyasal degisiklikler izlenebilir. Depresyon ve anksiyete gibi duygulanim
bozukluklarinda beyindeki bolgesel biyokimyasal degisiklikleri gosteren calismalar
vardir (22,23).

Sonug olarak ¢alismamizda travma geciren eriskinlerde travmaya bagli olarak
travma sonrasi erken dénemde yaptigimiz MRS incelemede Cho degerindeki degisim
diginda anlamli sonug elde edemedik. Cho seviyesindeki degisiminde sebebini
acikliyamamaktayiz. Bununla birlikte calismamiz 6ncti ¢alisma olup, insanlarda
travmanin erken déneminde talamik metabolitlerin MRS inceleme ile saptanmaya
calisildhigr baska bir calisma yapilmamistir. Bu konuyla ilgili olarak daha genis
gruplarda, kontrol grubu kullanilarak, daha sik araliklarla 6lgim yapilan,farkl
durumlardaki farkli agri dizeylerinin karsilastirildigi farkli nororadyolojik ve
ndrofizyolojik yontemlerin kullamldig: calismalara gereksinim duyulmaktadir.
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SONUCLAR
Calismamizda eriskin travma hastalarinda travma sonrasi 3. ve 15. gunlerde,
talamik noronal metabolit seviyesindeki degisimleri single voksel MRS incelemeile
saptamay1 amagladik. Calismamizin sonuglari;

1- Travma hastalarinin 3. ve 15. giinde Olgulen Cr, NAA, ml, lac, Glx degerleri
ve NAA/Cr, Cho/Cr, ml/Cr, NAA/Cho, NAA/(Cr+Cho), NAA/mI oranlari
karsilastirildiginda degisiklik saptanmarmustir.

2- Travma hastalarimin 3. ve 15. gundeki Cho degerleri karsilastirildiginda 3.
gunde Cho degerleri artmstur.
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