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İnme Sonrası Santral Ağrı: 
Klinik Özellikler ve Patofizyoloji 

Central Post-stroke Pain: Clinical Characteristics and Pathophysiology 

ÖZET
İnme sonrası santral ağrı (İSSA) nöropatik bir ağrı sendromudur ve inme sonrası santral sinir sistemindeki primer
lezyondan kaynaklanan ağrı kastedilir. Vücüt bölümlerinde ağrı ve duyu anormallikleri ile karakterizedir. İnme sonrası
santral ağrının patogenezi bilinmemesine rağmen, hasarlanmış duyu yollarındaki hipereksitasyon, santral inhibisyon
bozukluğu veya her ikisini içeren mekanizmalar öne sürülmüştür. Kesin kabul edilmiş standardize tanı kriteri yoktur.
Bununla birlikte İSSA tanısı medikal öykü ve ağrı anamnezi, fizik muayene, duyu muayenesi, lezyonun
görüntülenmesi ve diğer klinik ölçülere dayanmalıdır. (FTR Bil Der 2012;15: 27-30)

Anahtar kelimeler: İnme, ağrı, inme sonrası santral ağrı, rehabilitasyon

ABSTRACT
Central post-stroke pain (CPSP) is a neuropathic pain sydrome and refers to pain resulting from a primary
lesion of the central nervous system after a stroke. It is characterised by pain abd sensory abnormalities in
the body parts. Although the pathogenesis of CPSP is not know, it has been suggested mechanisms
including hyperexcitation in the damaged sensory pathways, damaged to the central inhibitory pathways,
or a combination of the two. There are no standardised accepted diagnostic criteria, however the diagnosis
of CPSP must be based on medical and pain history, clinical examination, sensory examination, imaging of
lesion, and other clinical measures. (J PMR Sci 2012;15: 27-30)
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İnme sonrası santral ağrı (İSSA) kronik ağrı bozukluğu grubu
içinde yer alır ve santral sinir sistemininin primer lezyonu ya da
disfonksiyonundan kaynaklanan santral nöropatik ağrı olarak
tanımlanmıştır. 1906 yılında talamik inme sonrası tanımlanan
talamik ağrı ifadesi zaman zaman İSSA yerine kullanılmaktadır.
Fakat daha sonra araştırmacılar ekstratalamik lezyonlardan
kaynaklı ağrının özelliklerini de kapsamlı olarak tariflemişlerdir.
Daha sonra İSSA’nın santral sinir sistemi bozuklukları ile ilişkili
diğer ağrılı durumlardan ayrımındaki güçlüklerden dolayı,
santral somatosensorial sistemi etkileyen lezyon ya da

hastalıkların direkt sonucu olarak ortaya çıkan santral nöropatik
ağrı olarak tanımlanmıştır (1-7). 

Literatürde İSSA ile ilgili epidemiyolojik çalışma sayısı
sınırlıdır. Yapılan bu çalışmalarda inmeli hastalar arasında İSSA
prevalansı çalışmalardaki heterojeniteye bağlı olarak  %1-35
gibi geniş bir aralıkta değişmektedir (8-13). Çalışmalarda
İSSA’nın daha genç yaş grubunda ve erkeklerde daha sık
görüldüğü yönündedir. Fakat bu veriler tam olarak
doğrulanmamıştır (14-16,1). İnme sonrası santral ağrı
semptomlarının başlangıcının lezyon yerine göre değişik
zamanlarda ortaya çıktığı gösterilmiştir (1,14,17-20). Genellikle
hastaların çoğunda inme sonrası semptomlar 6 ay içinde gelişir
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(16,21,3).

Klinik Özellikler

Klinik tanı için bu sendromda patognomonik özellikler yoktur,
benzer ağrıya yol açacak multiple skleroz, spinal kord yaralaması,
syringomiyeli, vasküler malformasyonlar, enfeksiyonlar, travmatik
beyin yaralanması gibi santral ağrı nedenleri ve diğer periferik
nöropatik ağrı sendromları dışlanarak tanı konur (21-23).
Semptomlar hemen daima ilk duyusal bozukluk alanı içinde gelişir
(24) ve en sık inmenin etkilemiş olduğu vücut yarısında ortaya
çıkar, fakat el, ayak gibi vücudun distalinde veya daha az sıklıkla
uyluk, omuz gibi proksimal vücut parçasıyla da sınırlı olabilir (25-
27,15,). Ağrı spontan (devamlı-intermittant) veya uyarılma sonucu
ortaya çıkabilir. Spontan dizestezi sıktır ve %85 hastada
bildirilmiştir (15,27).  İnme sonrası santral ağrısı olan hastaların
%35-51’inde dokunma, soğuk veya hareketle ortaya çıkan allodini
vardır (3,28). Ağrı yoğunluğu beyin sapı ve talamus lezyonlarında
daha fazladır (15,29). Ağrı yoğunluğu sıklıkla fluktuasyon gösterir,
stres ve soğuk gibi internal ve eksternal uyarılarla artar, istirahat ve
dikkatini başka yere çekme ile azalır (15, 24,30). Spontan devam
eden ağrı; yanıcı, sızlayıcı, delici, batıcı, dondurucu ve sıkıştırıcı
olarak tariflenirken, daha az sıklıkta rastlanan spontan intermittant
ağrı koparıcı ve öldürücü diye tanımlanır ve daha şiddetlidir
(15,16,24,31). 

Nedeni bilinmemekle birlikte İSSA, hem talamik hem de
kortikal lezyon için de geçerli olan sağ tarafa lokalize olmuş lezyon
varlığında daha yaygındır (14).

Tanı

Değişik klinik özelliklerinin olması, aynı anda sıklıkla diğer ağrı
tiplerinin olması ve tanı kritelerlerinin bariz olmaması nedeniyle
kesin İSSA tanısını koymak zordur. Tanı da öykü, klinik ve duyu
muayenesi (kantitatif duyu testleri), görüntüleme (bilgisayarlı
tomografi ve magnetik resonans görüntüleme) ve diğer klinik
ölçümlerin birlikte de değerlendirilmesi gerekmektedir (5-7). 

Somatosensorial uyarılmış potansiyeller ve lazer uyarılmış
potansiyellerdeki anormallikler İSSA sendromunda yaygındır,
fakat limitli diagnositik değere sahiptirler (3,32,33). Hem kantitatif
duyusal testler hem de nörofizyolojik değerlendirmeler, yatak başı
duyusal muayenede saptanamayan ince duyusal defisitler
varlığında görüntüleme ile lezyonunun doğrulanmasının zor
olacağı İSSA’sı olan hastalarda, diğer ağrı nedenlerini dışlamak
için yararlı olabilir (34,35).

Literatürde duyusal muayenenin ağrı tiplerinin alt sınıflaması
için esas olduğu vurgulanmıştır (36). Vizüel analog skalası ve
numerik skorlama skalası gibi ağrı skalaları ağrı yoğunluğunu
belirlemek için yararlıdır, fakat özellikle İSSAS için özel bir skala
geliştirilmemiştir (37).

Patofizyoloji

Günümüzde ağrı mekanizmaları, lezyon lokalizasyonu ve
patolojisi, klinik manifestasyonlar ve tedavi yanıtı arasındaki ilişkiyi
gösteren çok az kanıt vardır (38). Literatürde altta yatan
mekanizmaların açıklanmasının duyu kaybı (deafferentasyon),
hipersensitivite (sensitizasyon ve disinhibisyon), azalmış ve artmış
sıcaklık duyusu ve ağrı (anormal spinotalamik fonksiyon) gibi
hastalığın klinik özelliklerine dayandırılması gerektiği belirtilmiştir
(26,33,39-48).

Sıcaklık duyusu ve iğne batması proçesi talamus üzerinden
spinotalamik yollar ve talamusa projekte olan
spinotrigeminotalamik yollar vasıtasıyla meydana gelir. Beyin
sapındaki ağrı sistemi lateral ve medial olarak 2’ye ayrılır. Lateral
talamusun ventral kaudal duyu nükleusu lateral ağrı sisteminin
parçasını oluşturur. Bu nükleus spinotalamik yol sonlanmalarını
içerir ve primer somatosensorial kortekse, sekonder
somatosensorial kortekse ve insulaya projekte eder. Pozitron
emisyon tomografi (PET) çalışmalarında, primer somatosensorial
korteks ağrının duyusal diskriminasyon bölgesi, sekonder
somatosensorial korteks ağrı yoğunluğu bölgesi ve insula termal
ve nosiseptif bilgi işlem yeri olarak gösterilmiştir. Medial ve
intralaminar talamik nükleus da spinotalamik yoldan input alır ve
anterior singulat kortekse (medial ağrı sistemi) projekte eder.
Anterior singulat korteks ağrının emosyonel yönü ile ilişkilidir (37).

İSSA patofizyolojisi halen tam olarak aydınlatılamamıştır ancak
bir çok hipotez söz konusudur. 

Santral imbalans: Dissosiye duyu kaybı (anormal ısı- ağrı
duyusuna karşılık normal dokunma ve vibrasyon duyusu) santral
imbalans hipotezini destekleyen önemli bir fenomendir (37). Aδ
liflerini değerlendiren lazer uyarılmış potansiyelli çalışmalarda
nosiseptif fibrillerin anormal olduğu saptanmıştır (35,49), fakat
geniş çaplı fibrilleri değerlendiren somatosensorial uyarılmış
potansiyeller artmış dokunma ve vibrasyon sensivitesi ile koreledir
(50). Santral ağrı ve dizestezinin dorsal kolon/medial lemniskus
aktivitesi ve hasarlı spinotalamik yoldaki intregrasyon imbalansı
tarafından indüklendiği düşünülmüştür, ancak santral ağrı bütün
duyusal yolakları etkileyen komplet supraspinal lezyonlardan
sonra da gelişebilmektedir (51,52). Santral sinir sisteminin farklı
seviyelerindeki spinotalamik modülatör deafferantasyon
değişkendir ve etkilenmiş bölgedeki minimal ya da şiddetli duyu
kaybından sorumludur. Ağrı yoğunluğu spinotalamik
deafferantasyon derecesi ile korele değildir, fakat santral ağrı
vücut yarısında ağrı algılama yokluğunda gelişebilir. Hasarlanmış
spinotalamik yol, nosiseptif impusların diğer yollar (multisinaptik
paleo-spinotalamik yollar) aracılığı ile iletilmesi ile sonuçlanır
(53,54,37). Çalışmalarda inme sonrası allodinide lateral
spinotalamik sistem ve insular bölge,  medial talamik sistem ve
anterior singulat bölge arasında imbalansın olduğu bildirilmiştir
(55).

Santral disinhibisyon (termosensorial disinhibisyon
hipotezi): Özellikle talamik seviyedeki santral disinhibisyon,
santral ağrı patofizyolojik teorilerinin en popüleridir (45). Bir
çalışmada lateral talamustaki inmenin medial talamustaki aktiviteyi
disinhibe ettiği ve ağrıya sebep olduğu öne sürülmüştür (39).
Talamik retiküler nükleus vasıtasıyla indirekt böyle bir
disinhibisyonun inhibitör internöronlar içerdiğini düşündürmektedir
(56). Hem santral hem dorsolateral talamus;  ventral posterolateral
(VPL) talamik nükleustaki birbirine yakın intensek GABA’erjik
nöron ağlarıyla birlikte tüm modalitelerden afferentler alırlar. Medial
talamus lateral talamus üzerinde bir miktar modülatör etkilidir (57).
Erken nonspesifik deafferentasyondan kaynaklanan GABA’erjik
nöronlardaki kaybın, VPL’deki intrensek inhibisyonla sonuçlandığı
öne sürülmüştür (58). Termal duyu kaybı (termosensorial
disinhibisyon) santral ağrının ana özelliğidir. İnme sonrası santral
ağrıda, özellikle yanıcı ağrı ve soğuk allodiniyanın, nosiseptif
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nöronlardaki termal (soğuk) sistemin fizyolojik inhibisyonundaki
azalmaya bağlı olabileceği öne sürülmüştür (59).

Santral sensitizasyon: Santral nosiseptif nöronlardaki
hipereksitabilite spontan ağrı ve allodiniden sorumlu olabilir.
Çalışmalarda lateral ve medial talamik nükleusların deafferente
bölgelerinde anormal spontan uyarılmış batlayıcı aktiviteler santral
ağrısı olan hastalarda gösterilmiştir (56,60). Santral ağrıda
nosiseptif nöronların hiperaktivitesi onların elektrofizyolojik
özelliklerinin (santral sensitizasyon) direk modifikasyonundan
kaynaklanır. Bu NMDA reseptör aktivasyonuyla ilişkili eksitatuar
aminoasitlerin santral nöronları hasarlamasını gerektirebilir. Santral
ağrıda santral sensitizasyonun indirek kanıtlanmış rolü NMDA
antagonistlerin ve sodyum kanal blokerlerinin hayvan
modellerindeki  yararlı etkisidir (61).

İnme Sonrası Santral Ağrı ile Sonuçlanabilen Lezyonlar

Talamik inme

Talamus, İSSA ile en yakın ilişkili beyin bölgesidir (3,62).
Ventroposterolateral (VPL) talamik iskemik lezyonlar, özellikle de
ventrokaudal nükleus İSSA ile sonuçlanabilir, sağa lokalize
(nondominant) talamik lezyonlarda daha sık İSSA görülür (63).

Talamik inmede, İSSA sıklıkla koreoateotik ekstremite
hareketleri ile birlikte prezente olur (2). Fakat İSSA, daha çok
spinotalamik duyusal defisitlerle ilişkilidir.  Bu durum; istemsiz
hareketlere yol açan talamik lezyonların, İSSA’ya neden olan
lezyonlardan daha geniş olmasına (intraserebral hemorajilerde
infarkttan daha sık) bağlanmıştır (64).

Lentikülokapsüler inme

Lentikülokapsüler inmeler bazen İSSA’a yol açan predominant
duyusal disfonksiyona sebep olurlar (3,65). Kapsüla internanın
posterior ayağını içerecek şekilde posterolateral yerleşimli
lentikülokapsüler intrakraniyal hemorajisi olan hastalarda İSSA’nın
bacaklarda, kol veya yüze göre daha ağır olma eğiliminde olduğu
bulunmuştur (65).

Kortikal inme

Talamik inmelerden daha az yaygın olmasına rağmen, parietal,
insülar veya operküler alanlarda gelişen inmeler İSSA’ya neden
olabilirler (16,66,67).

Beyin sapı tutulumu

Asendan duyusal fibrilleri içeren dorsal yerleşimli bir pontin
inme önemli sensorial disfonksiyona sebep olabilir ve İSSA’a yol
açabilir (68). Duyusal defisitler lateral medullar inmeli (LMİ)
hastalarda en önemli klinik özelliklerden biridir ve hastaların
%90’ından fazlasında görülür (69). Medial medüller inmede ise
duyusal defisit motor defisit sonrası en önemli ikinci semptomdur
(70).

Sonuçta inme sonrası lezyona bağlı santral ağrı veya inme ile
ilişkili diğer ağrı tipleri hastalarda görülebilir. Günümüzde bu ağrı
tiplerinin ayrımında kabul edilmiş standardize tanı kriterleri
olmamakla birlikte, sıklığı göz önünde bulundurularak medikal
öykü ve ağrı anamnezi, fizik muayene, duyu muayenesi, lezyonun
görüntülenmesi ve diğer tanısal ölçütlere dayanarak ayırıcı tanıda
düşünülmesi gerekmektedir. 
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