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OZET

Bu caligmanin amaci basiya bagli olusan fasial sinir paralizilerinde nimodipin
ve metilprednizolon’un etkinligini arastirmaktir.

Calisma, 1200-3000 gram agirliginda 28 adet disi Yeni Zelanda tiirii tavsan
iizerinde gerceklestirilmistir. Deneklerin tamaminin fasial sinir bukkal dalina basi
uygulanmis ve fasial paralizi olusturulmustur. Daha sonra denekler rastgele yediserli
dort gruba ayrilmistir. Grup 1’e (Nimodipin grubu) intraperitoneal 0,5 mg/kg/giin
dozunda nimodipin, Grup 2’ye (Metilprednizolon grubu) intramuskiiler 1 mg/kg/giin
dozunda metilprednizolon, Grup 3’e¢ (Nimodipin-Metilprednizolon grubu)
intraperitoneal 0,5 mg/kg/giin dozunda nimodipin ile intramuskiiler 1 mg/kg/gilin
dozunda metilprednizolon, Grup 4’¢ (Kontrol grubu) intramuskiiler 1 cc serum
fizyolojik ii¢ hafta siireyle uygulanmistir. Daha sonra deneklerin islem uygulanan
taraftaki fasial sinir bukkal dali ¢ikartilarak patolojik incelemeye alinmistir.
Spesmenler yar1 ince doku kesitlerinde perinoral fibrozis, kollajen lif artigi, miyelin
dejenerasyonu, aksonal dejenerasyon, schwann hiicre proliferasyonu, normal miyelin
yapist ve 0dem parametreleri agisindan 151k mikroskobu ile degerlendirilmistir. Her
denege ait dort kesitten dort adet alan (x40, 100, 200, 1000 objektif biiyiitme)
sayllmis ve her grup icin dort adet alanin ortalamas1 alinmistir. Elde edilen bulgular;
yok: - (0), hafif: + (1), orta: ++ (2), siddetli: +++ (3) olarak derecelendirilmistir.

Calismamizda, nimodipin grubu ile kontrol grubu arasinda perinoral fibrozis,
schwann hiicre artis1 ve ddem bakimindan anlamli farklilik saptanmazken kollajen lif
artigl, miyelin dejenerasyon, aksonal dejenerasyon ve normal miyelin yapisi
parametreleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0.05).
Nimodipin grubu ile metilprednizolon grubu arasinda ve nimodipin grubu ile
nimodipin-metilprednizolon grubu arasinda 6dem bakimmindan anlamli farklilik
saptanirken (p<0.05) diger parametreler agisindan anlamlilik tespit edilmemistir.
Metilprednizolon grubu ile kontrol grubu arasinda perindral fibrozis, schwann hiicre
artis1 ve normal miyelin yapis1 bakimmdan anlamli farklilik saptanmazken kollajen
lif artis1, miyelin dejenerasyon, aksonal dejenerasyon ve Odem parametreleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0.05). Degerlendirilen tiim
parametrelerde metilprednizolon grubu ile nimodipin-metilprednizolon grubu
arasinda anlamli farklilik saptanmamistir (p>0.05). Nimodipin-metilprednizolon
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grubu ile kontrol grubu arasinda perindral fibrozis ve schwann hiicre artisi
bakimindan anlaml farklilik saptanmazken kollajen lif artisi, miyelin dejenerasyon,
aksonal dejenerasyon, normal miyelin yapisi ve 6dem parametreleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0.05).

Calismamizin sonucunda sinir biitlinliigliniin korundugu travmatik fasial sinir
paralizisinde her iki ajanin da sinir iyilesmesi ilizerine olumlu etkilerinin oldugunu

fakat nimodipin’in metilprednizolona bir iistiinliigiiniin olmadigmni sdyleyebiliriz.

Anahtar Kelimeler: Fasial sinir paralizisi, Nimodipin, Metilprednizolon.



ABSTRACT
EFFICASY OF NIMODIPINE AND METHYLPREDNISOLONE ON
HEALING IN TRAVMATIC FACIAL NERVE CRUSH

This study aims to investigate the effectiveness of methylprednisolone and
nimodipine in facial nerve paralysis models induced by facial nerve compression.

The study was conducted on 28 female New Zealand rabbits weighing
between 1200-3000 gr. The buccal branches of the facial nerves of rabbits were
compressed and performed a facial nerve paralysis. The rabbits were randomly
divided into four groups, seven rabbits in each. In Group 1 (Nimodipine Group)
intraperitoneal 0.5 mg/kg/day dose of nimodipine, in Group 2 (Methylprednisolone
Group) intramuscular 1 mg/kg/day, in Group 3 (Nimodipine and Methylprednisolone
Group) intraperitoneal 0.5 mg/kg/day nimodipine and 1 mg/kg/day intramuscular
methylprednisolon, in Group 4 (The Control Group) intramuscular 1 cc saline were
given for three weeks. Then, the buccal branches of the facial nerves of rabbits were
removed from the side where paralysis was performed. Semithin sections from the
specimen were analyzed for perineural fibrosis, rate of increase in collagen fibers,
miyelin degeneration, axonal degeneration, Schwann cell proliferation, normal
miyelin structure and edema by using an optical microscope. Four areas were
analyzed (on an objective magnification of 40X, 100X, 200X, and 1000X) in four
sections taken from each group. The mean values of the data pertaining to these areas
were calculated, and the results were classified into four categories: Absent: - (0),
mild: + (1), moderate: ++ (2), and severe: +++ (3).

In this experimental study, no significant difference was identified between
the nimodipine group and the control group in perineural fibrosis, Schwann cell
proliferation and edema but a significant difference was identified in rate of increase
in collagen fibers, miyelin degeneration, axonal degeneration, normal miyelin
structure (p<0.05). A significant difference was observed between nimodipine group
and methylprednisolone group and between nimodipine group and nimodipine-
methylprednisolone in edema (p<0.05) but there was no significant difference was
observed in other parameters. There was no significant difference between
methylprednisolone group and control group in perineural fibrosis, Schwann cell

proliferation and normal miyelin structure but there was a significant difference in
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rate of increase in collagen fibers, miyelin degeneration, axonal degeneration and
edema (p<0.05). There was no significant difference between methylprednisolone
group and nimodipine-methylprednisolone group in any parameters (p>0.05). There
was no significant difference between nimodipine-methylprednisolone group and
control group in perineural fibrosis, Schwann cell proliferation but there was a
significant difference in rate of increase in collagen fibers, miyelin degeneration,
axonal degeneration, normal miyelin structure and edema (p<0.05).

At the result of our study we can say that, in the travmatic facial nerve
paralysis where integrity protected, nimodipine and methylprednisolone has a
positive effect in nerve recovery but there was no significant diffence between two of

them.

Keywords: Facial nerve paralysis, Nimodipine, Methylprednisolone.
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1. GIRIS

Bireylerin {ziintlilerinin veya sevinglerinin yiizlerinden okundugunu, yiiz
ifadesinin, kisinin kalitimsal ve fiziksel 6zellikleri ile birlikte duygu durumunu da
yansittigint ve de sivi besinleri alirken dudaklarimizin sfinkter gorevinin ne denli
onemli oldugunu hatirlarsak, yiiz mimik kaslarmin islevlerinin 6nemini ¢ok daha iyi
anlariz. Yiiziin mimik hareketlerinde gorev alan kaslarin tiimiinii innerve eden VII.
kranial sinir olan fasial sinir (FS) mikst bir yapiya sahip olup motor, duyusal ve
parasempatik sekretuar lifler icerir. Yiiziin simetrik goriiniimii ve mimik hareketleri
yani sira tat alma duyusunun taginmasi, tiikriik salgisi, yliksek giiriiltiiden i¢ kulagin
korunmasi gibi diger bir¢cok fonksiyonu da FS saglamaktadir (1).

Istirahatta veya hareket halinde her iki yiiz yarimmin simetrik olmas yiiziin
estetik goriinlimiinde en 6nemli noktadir. FS’nin fonksiyonunu yerine getiremedigi
durumlarda, hastalarda gerek fonksiyonel gerekse duygusal agidan {iziintii
olusturacak psikolojik problemler meydana gelebilmektedir (2).

Glinlimiizde periferik fasial sinir paralizisi (PFSP) nedenleri arasinda ilk
siray1 Bell paralizisi alirken etyolojisi belirlenen en sik ikinci neden ise travmalardir
(3, 4). Travmatik PFSP, siklikla yiiz ve temporal kemik travmalari sonrasinda,
iyatrojenik olarak, nadiren de dogum travmalar1 ile meydana gelebilmektedir. FS
iyatrojenik olarak, siklikla kolesteatomlu ve graniilasyon dokusunun yaygin oldugu
kronik otitis mediali olgulara yonelik yapilan timpanoplasti, radikal ve modifiye
radikal mastoidektomi, stapedektomi, endolenfatik keseye ve vestibiiler sinire
yonelik girisimler gibi timpano-mastoid cerrahiler esnasinda, akustik tiimor cerrahisi
gibi norootolojik miidahalelerde ve tiikiiriik bezi patolojilerinde uygulanan
parotidektomi gibi girisimlerde yaralanabilir (5).

Travmatik PFSP’de hasardan veya tam kesiden siiphe ediliyorsa tedaviye en
kisa siire i¢inde baslanmali ve fonksiyonunu kaybeden sinire yeniden fonksiyon
kazandirilmas1 amaciyla gerektigi durumda cerrahi miidahale uygulanmalidir (6).
Travmatik PFSP’de mevcut bir¢ok tedavi yontemine ragmen sekel kalma ihtimali
yiiksektir (5). Gelisebilecek sekeller neticesinde bireyde kozmetik, fonksiyonel ve de
psikolojik problemlerin olusmamasi1 amaci ile fasial paralizisinin iyilesmesinde
cerrahi tedaviye ek olarak sinir 1yilesmesini arttiran yeni alternatif tedavilerin ortaya

konulmasia ihtiyag¢ vardir.



Travma, cerrahi, tiimorler, kompresyon, enflamatuar durumlar yada
enfeksiyonlar sonucunda hasar goren periferik sinir yapilarinin onariminda anatomik,
histolojik, patolojik olaylarin anlasilmasi ve rekonstriiktif cerrahi ydntemlerin
gelismesi ile periferik sinir lezyonlarmimn ve bunlara bagl defektlerin onariminda
biiytik ilerleme kaydedilmistir (3).

Glinlimiizde, mikrocerrahi uygulamalarinin yayginlagmasi, histolojik ve
immiinohistokimyasal yontemlerin gelismesi, periferik sinir yaralanmalarinda sinir
onarmminin basarisini biiyiik oranda arttrmistir (7). Travmatik PFSP’de hasarin tipine
bagl olarak; uglar1 karsilikli duran sinir kesileri i¢in ug-uca anastomoz, FS
dekompresyonu, sinir dokusu kayiplarinda FS seyrinin degistirilerek karsilikli
getirilen sinir ug¢larinin ug-uca anastomozu ve n. aurikiilaris magnus veya n.
suralis’ten serbest sinir grefti ile cerrahi onarimin yaninda sinir rejenerasyonunun
arttirilmasinda baslica ndrotropik faktorler, steroidler, hormonlar, ¢esitli kimyasal
maddeler ve diisiik frekansli manyetik alan uygulamalarinin etkinligi yapilan
calismalarda rapor edilmistir (8- 10).

Bu calismada, tavsan FS’sinde basi ile olusturulmus travmatik PFSP
modelinde, sinir iyilesmesi lizerine nimodipin ile PFSP’nin medikal tedavisinde
yaygin olarak kullanilan metilprednizolon’un etkilerini histopatolojik olarak

arastirmak amaglanmistir.

1.1. Fasial Sinir
1.1.1. Fasial Sinirin Embriyolojisi
Embriyolojik olarak ikinci brankial arktan gelisen FS’nin normal seyri,
dallanmas1 kendi arasindaki ve diger sinirlerle olan baglantilar1 gebeligin ilk tli¢ ay1
icerisinde olugsmakla birlikte tam olarak gelisimi dogumdan sonraki ilk dort yil iginde
gerceklesmektedir (11). FS’ye iliskin ilk doku embriyonel hayatin ilk {i¢ haftasinda
ortaya ¢ikar. Embriyo bu donemde heniiz 3 mm biiyiikliiglindedir ve noral krest otik
kapsiiliin 6n kisminda rombensefalonun arka ve yaninda hiicre toplulugu olarak
belirmeye baslamistir. Vestibiilokoklear sinirin de (VIII. kranial sinir) bu hiicrelerden
koken almasi nedeniyle dordiincti hafta sonunda belirgin hale gelen bu hiicre grubu
akustikofasial premordium olarak adlandirilir (12). Akustikofasial premordium’un
dis tarafinda yer alan FS, ektodermin kalinlasmis kismi ile yakin iliskidedir. Bu
kalinlasmis ektoderm bolgesine ‘placode’ denilmektedir. Genikulat ganglion ve
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korda timpani embriyonun 32 giinliik oldugu zaman diliminde belirir ve sinirler
ikinci faringeal arkin mezensiminde sonlanir. Bu noktada mezensim kalinlasarak
FS’nin ana yapisini olusturmaya baslarken mezensimin 6n kismindan korda timpani
gelismektedir (13).

Besinci hafta sonuna gelindiginde akustikofasial premordiuma yakin bdlgede,
sinirsel dokular fasial ve akustik parcalar olmak tizere iki farkli parcaya ayrilirlar.
FS’nin motor ¢ekirdegi de yine bu zaman diliminde tanmnmaya baslanir. Iki parcaya
ayrilan ¢ekirdegin arkada kalan kiiciik parcasi aksesuar sinir ¢ekirdegini, biiylik ve
onde kalan parga ise esas ¢ekirdegi meydana getirecektir (11).

N. abdusens (VI. kranial sinir) ve n. fasialis’in c¢ekirdekleri ponsta
yerlesmislerdir ve aralarinda ¢ok yakin iligki vardir. Mezensefalonun gelismesine
paralel olarak VI. kranial sinir ¢ekirdegi yukar1 yonde yer degistirerek FS
cekirdeginden ayrilmaya baslar. Bu noktada FS lifleri VI. kranial sinir ¢ekirdeginin
etrafindan dolasir. Bu yapiya FS’nin i¢ dirsegi anlamina gelen internal genusu adi
verilmektedir (11).

Gebeligin yedinci haftasinda FS kokleri ve genikulat ganglion daha belirgin
hale gelmistir. FS iki ayr1 fasikiile ayrilir ve her iki fasikiil de genikulat ganglionu
hem alttan hemde tistten dolasirlar (14).

Fasial sinir ve VIII. kranial sinir arasinda beyin sapmi terk eden n.
intermedius motor liflerden bagimsizdir ve FS’nin duyusal parcasini olusturur (14).
Bu sebeple konjenital FS paralizilerinde, eger motor ¢ekirdek gelismemis ise mimik
kaslarda fonksiyon goériilmezken tat ve gozyas1 fonksiyonlar1 normal tesbit edilir. Bu
nedenle konjenital fasial paralizilerde FS hasarmin seviyesini belirlemek i¢in
kullanilan topografik testler deger tasimamaktadir (15).

Fasial sinir genikulat ganglionu dis tarafindan dolasirken ayni zamanda
koklea ile de yakin iligki icerisindedir. Genikulat ganglionun alt kismindan koklea
spiralleri1 belirmeye bagslarken Reichart kikirdagi, stapes kasi da goriilmeye
baslamaktadir. Bu donem embriyonun 44 giinlik oldugu zaman dilimine denk
gelmektedir. Bu gelismelere bagli olarak seyrini degistiren korda timpani konkav
gidise donmektedir (1).

Embriyonel hayatin 48. giiniinde koklea spiralleri FS'nin 6niine geger. FS'nin

derinine dogru stapes kas1 ve de stapes daha belirgin hale gelerek FS'nin timpanik
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segmentinin 6n ve altina dogru yer degistirir. FS'nin en 6n kisminda petrozal siniri
verir ve posterior aurikiiler dal meydana ¢ikar (1).

Beyin sapindan ¢ikip temporal kemik i¢inde vertikal pozisyonda genikulat
gangliona ulasan FS, embriyonel hayatin altinci haftasinda geriye dogru dirsek
yaparak kivrilir ve horizontal pozisyonda kisa bir mesafe alarak tekrar vertikal
pozisyona gecer (1).

Embriyonel hayatin sekizinci haftas1 sonunda membrandz labirent ¢evresinde
kikirdak otik kapsiil olusumu baslar. FS seyri bu donemde son seklini alir. Ciinkii bu
devrede membrandz labirent yetiskindeki ¢apmna erismektedir. Iki hafta sonra
kikirdak kemiklesmeye baslarken besinci hafta sonrasinda FS’nin ¢evresindeki
kemik duvar meydana gelir. (13).

Fasial sinirin intratemporal dallarinin embriyolojik gelisimi: FS’nin
intratemporal dallar1 korda timpani, stiperfisiyal petrozal sinir ve stapes kasi siniridir
(1).

Fasial sinirin temporal kemik i¢inde gelismeye baslayan ilk dali korda
timpani’dir. Embriyonel hayatin besinci haftasinda beliren korda timpani, yedinci
haftanin sonunda yine ayn1 donemde gelisen trigeminal sinirin (V. kranial sinir) dali
olan lingual sinir ile birlesir. Sekizinci hafta sonunda stapes kasi ve bu kasa giden FS
dali gelisir. Ayni1 sirada petrozal sinir de olugsmaya baslamistir (14).

Fasial sinirin ekstratemporal dallarimin embriyolojik gelisimi: FS
temporal kemik diginda embriyonel hayatin yedinci haftasi iginde, ilk olarak
postaurikiiler daha sonra da digastrik kasin arka karnina giden dalini verir. Sekizinci
haftada FS yiiz mimik kaslarina dogru gelisir, temporofasial ve servikofasial dallarmi1
verir. Bu gelisme 12. haftaya kadar devam eder, ylizde tam bir dallanma gosterip
gelisimini tamamlar (11).

Fasial sinirin dogum sonras1 gelisimi mastoid kemik gelisimine paralel olarak
devam eder. Ciinkii dogumda mastoid kemik heniiz gelismemistir ve timpanik halka
dardir. FS mastoid kanaldan cikista cilt altma yakin seviyededir. Bunun kulak
ameliyatlarinda cerrah tarafindan bilinmesinde fayda vardir. Ozellikle gocuklarda
kulak arkasi insizyonlarda insizyon tistte kulak arkasi sulkusunu izlerken asag1 dogru

sulkustan uzaklagmalidir. Bu farklilik 2-4 yasia kadar devam etmektedir (16).



Fasial sinirin dogum sonrasi gelisiminde bilinmesi gereken bir diger 6zelligi
sinir liflerinin igerigidir. Cocukluk caginda miyelinli sinir liflerinin sayis1 az iken
yasla birlikte artar. 40 yasindan sonra aksine miyelinsiz sinir lifleri artmaya baslar.
Bu sebeple FS greftlerinde basar1 sans1 ileri yaslarda daha azdir (1).

1.1.2. Fasial Sinirin Anatomisi

Fasial sinir ikinci brankial arka ait olup, motor, tat, sensitif ve parasempatik
lifler iceren mikst bir yapi igerir (17) (Sekil 1).

Motor lifler ponstan baslarken burada motor cekirdek, bir ana cekirdek ile
dorsal ve ventral olmak iizere iki aksesuar ¢ekirdekten olusmustur (17). Ana motor
cekirdek, yukarida n. trigeminus’un mastikator ¢ekirdegi, asagida n. glossofarengeus
(IX. kranial sinir) ve n. vagus’a (X. kranial sinir) ait niikleus ambigus ile birlikte
hiicresel bir birliktelik meydana getirir. Ana motor ¢ekirdekte fonksiyonel olarak
ventral bolge, orbikiiler ve frontal kaslari; intermediyer bdlge, aurikiiler kaslari;
dorsal bolge, peribukkal dallar1 ve medial bolge ise yanak kaslarmni innerve eder. Ana
motor ¢ekirdegin ventral bolgesinin kortikal innervasyonu ozelliklidir. Cekirdegin
ventral kismi bilateral kortikal innervasyon alirken diger boliimleri kontralateral
kortikal innevasyon almaktadir (18).

Dorsal aksesuar c¢ekirdek digastrik adelenin arka karnini innerve ederken,
ventral aksesuar ¢ekirdek ana g¢ekirdegin medial bolgesi ve olivo-protuberentia ile
baglantilidir. Bu ¢ekirdegin Stapes refleksinde ve ossikiiler adaptasyonda rol aldig:
gosterilmistir (1).

Ana motor ¢ekirdekle fasikulus genikulata, ekstrapramidal sisteme ait degisik
yollar, serebral ve serebellar turunkuslar arasinda baglantilar mevcuttur. Bu
baglantilar neticesinde sensitif uyaranlar ile fonksiyonel uyum ve serebral motor
merkezlerle es zamanli ¢alisma olanagi dogar (19).

Fasial sinirin parasempatik lifleri iki bélgeden koken alir. Bunlar lakrimo-
muko-nazal sistem ve niikleus salivatorius pontis’dir. Lakrimo-muko-nazal
sistem’den kaynakli parasempatik lifler ii¢ vejetatif ¢ekirdekten kdken alarak perifere
motor liflerle seyrederler. Bu lifler ganglion genikuli seviyesinde n. petrozus
siiperfisiyalis major ile FS’den ayrilirken niikleus salivatorius pontis kokenli
parasempatik lifler ise n. intermedius (Wrisberg siniri) i¢inde perifere yol alip korda

timpani ile FS’den ayrilirlar (1).



Korda timpani ile dilin 2/3 6n bolimiine ait tat duyusu lifleri FS’ye ulasir ve
merkeze dogru ilerler. Bu yolun birinci motor ndéronu ganglion genukulide
bulunurken buradan devam eden lifler niikleus solitarius’da sonlanirlar. Niikleus
solitarius’dan ¢ikan ikinci noronlar korteksdeki tat merkezine ulasirlar (20).

Dis kulak yolu (DKY) girigsinin, DKY arka duvarit ve yakin timpanik zar
boliimiiniin, tragusun, konkanin, heliksin, antiheliksin ve lobiiliin bir kisminin cildine
ait sensitif uyarmmlar1 tasiyan lifler 6nce ganglion genukuli’ye buradan da n.

intermedius’a ait dessendan yola katilirak bu yol ile ilgili ¢ekirdekte sonlanirlar (21).
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Sublingual Bez

Sekil 1. Fasial sinir anatomisi

Fasial sinirin sensoriyel dallari ti¢ guruba ayrilir (18):

1) Ozel visseral afferent lifler: Genikulat ganglion kaynakli unipolar
noronlardan ¢ikan sinir lifleri, korda timpani ve lingual sinir ile perifere dogru
ilerleyerek dilin 2/3 6n kisminin tat duyusunu alirlar. Tat duyusunu tasiyan lifler n.
intermedius yoluyla traktus solitorius’a gelir ve niikleus solitorius’ta sonlanirlar.

2) Genel visseral efferent lifler: Ponsta fasial ¢ekirdegin hemen yaninda
bulunan siiperior salivator cekirdekten baslayan parasempatik sekretuar liflerdir.
Ilgili dokulara dagilmadan 6nce trigeminal sinir dallar1 ile anastomoz yaparlar. Major

(biiyiik) stiperfisiyal sinirin bir kisim lifleri sfenopalatin gangliona, buradanda palatin
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ve lakrimal glandlara ilerlerler. Bir kisim lifler ise mindr (kiiciik) siiperfisiyal sinir ile
otik gangliona gelerek n. glossofarengeus ile birlikte parotis bezine sekretuar lifler
verirler.

3) Ozel visseral efferent lifler: FS’nin motor ¢ekirdeginden kaynakli bu lifler
yiiz kaslarina, skalp, platizma, stiloid ve digastrik adele arka karnina dagilirlar.

Fasial sinirin beyin sapinda ayrildig1 noktadan, en u¢ terminal boliimiine
kadar olan seyri, sinirin klinik 6zelligi dikkate alinarak intrakraniyal, intratemporal
ve ekstratemporal boliim olmak tizere li¢c kisimda incelenir (1):

1) Intrakranial Béliim: FS'nin beyin sapmi terk ettigi sulkustan, i¢ kulak
yolu fundusuna kadar uzanan kismini i¢ine alan bolimdiir. Burada FS, n.
intermedius, VIII. kranial sinir ve i¢ kulak yoluna giden damarlarla birlikte
olusturulan birliktelige akustikofasial pedikiil ad1 verilir (22).

Pedikiiliin her bir liyesi ayr1 bir piamater kilif ile sarilmistir. Pedikiil arka kafa
cukurunda sulkustan ¢iktiktan sonra sisterna pontoserebellaris lateralis i¢ine girer.
Alt tarafinda a. serebellaris posterior inferior ve siniis petrozis inferior ile alt ve dis
tarafinda IX., X., XI. kranial sinirler bulunur. Ust tarafinda tentorium serebelli ve
siniis petrozus siiperior ile arka kisminda serebellum yarim kiiresi ile komsudur. On
ve dis tarafinda ise endolenfatik kesenin oturdugu fossa angularis ve bunun altinda
endolenfatik kanal ve iistiinde ise fossa subarkuata bulunmaktadir. i¢ kulak yoluna
giren pedikiiliin buradaki 6-8 mm kadar olan seyri sonrasinda FS, i¢ kulak yolu
fundusunun iist-6n kisminda Wrisberg siniri ile beraber meatal foramenden, fallop
kemik kanalina girer (22).

2) intratemporal Boliim: Fallop kemik kanalinm iginde bulundugu bu
boliimde FS, ii¢ segment ve iki dirsek yapacak sekilde bir seyir izler (22):

1) Labirenter segment (Petroz segment): I¢ kulak yolu fundusundan ganglion
genikuli’nin bulundugu birinci dirsege kadar olan 3-5 mm uzunlugundaki boliimdiir.
FS, kanalin bu ilk parcasinda intermediyer sinir ile birliktedir. Birinci dirsekte, fallop
kemik kanalinin labirenter segmenti licgen seklinde bir genisleme gosterir. Bu
genislemeye ‘ganglion genikuli loju’ ad1 verilir. Ganglion genikuli igerisinde FS ve
n. intermedius’a ait lifler artik makroskopik olarak ayirt edilemez. Bu segmentte
lakrimo-muko-nazal sisteme ait parasempatik lifler petr6z sinirleri meydana getirerek

perifere dogru uzanirlar (1).



Fasial kanal, i¢ kulak yolu baslangicinda hafif bir daralma gosterir. Bunun
nedeni vertikal krest (Bill’s Bar) dir. Burada internal meatusun periostu, fasial
kanaldan daha kalindir. Bu nedenle FS bu noktada kanalin diger boliimlerine oranla
cok daha sikigmistir. Bell paralizisinin tedavisinde labirenter segmentin
dekompresyonu yapilacaksa, periost bu noktada kesilerek sinir serbestlestirilmelidir
(23).

Fasial sinirin fallop kanalma girerken gosterdigi bir ka¢ morfolojik 6zelligi
dikkate alinmalidir (18). Bunlardan ilki; i¢ kulak yolunda FS degerlendirildiginde her
sinir lifi ayr1 bir piameter kilif ile sarilmistir. Fasial kanala girerken her bir kilif
araknoid ile devam eder. Bu iliski fundusa kadar uzanirken bazen fallopian kanalin
icinde bile devam edebilir. Sinirin kanal icerisinde hafif bir daralma (0,68 mm)
gostermesi diger bir 6zelligidir. Bu daralma patolojik olarak degerlendirilmemelidir.
Son olarak sinir, 6ne ve ice dogru 132 derecelik bir agilanma gdsterir.

2) Timpanik segment: Sinirin ganglion genikuli’den sonra ana eksenine
paralel bir hizada arkaya dogru agilanmasi ile baslayan bu segment’in uzunlugu 10-
12 mm dir. Horizontal segment olarak da isimlendirilmesine ragmen yapilan
incelemelerde horizontal eksen ile 35-40 derecelik bir a¢1 yaptigi tesbit edilmistir. Bu
segmentte FS, disa, arkaya, birazda asagiya dogru bir yol izlerken orta kulakla
komgsuluk yapar. Ganglion genikuli’den sonra FS orta kulagin medial duvarinin iist
ve Oniinde, tubanin arka kisminda bulunur. Orta kulakta kanalin dis kismina denk
gelen bolgede korda timpani, malleus boynu ve basi bulunur. Kanalin alt kisminda
promontoryum mevcuttur (1).

Sinirin devam eden seyrinde kanal arkada tensor timpani’nin olusturdugu
processus kohleiformis ile ¢ikintinin 1-2 mm {stiiden komsuluk yapar. Processus
kohleiformis’in olusturdugu bu ¢ikimti fasial kanalin tesbitinde 6nemli bir noktadir.
FS bu kisimda oval pencerenin 6n kenarmdadir. Horizontal semisiirkiiler kanalin
altinda ve oval pencere iistiinde seyrine devam eder. Bu bolge cerrahi sirasinda
dikkat edilmesi gereken bir bolgedir. Ciinkii kanal bu bdlgede ¢ok incedir ve FS
acikta olabilir (2).

Fasial sinir bundan sonra ikinci dirsegini olusturmaya baslar. Ikinci dirsek,
inkus horizontal kolununun meydana getirdigi fossa inkudis hizasma denk gelir.

FS’nin olusturdugu bu dirsek 2-6 mm uzunlugunda olup 95-125 derecelik bir kavis
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yapar. Dirsek kimi zaman keskin, kimi zaman ise genis bir agilanma yaparak son
parcanin ortasma kadar ilerleyebilir (1).

3) Mastoid segment: Ikinci dirsek ile stilomastoid foramen arasinda uzanan
FS’nin bu intratemporal son boliimii yaklasik 15 mm kadardir. FS bu segmentte
dikey konumdadir. Sinirin ¢ap1 stilomastoid foramene yaklastik¢ca daralir ve 1 mm’ye
kadar diser. (1).

3) Ekstratemporal boliim: FS stilomastoid foramenden c¢iktiktan parotis
lojuna dogru yatay durumda hafif disa acilanarak 6ne dogru seyir izler. Stilo-
digastrik iicgen i¢inde parotise giren sinir, bezi derin ve yiizeyel olmak iizere iki loba
boler. Sinir eksternal karotis arteri caprazlayarak mandibula ramusunun arka
kenarinda iki dala ayrilir. Temporofasial trunkus ve sevikofasial trunkus olarak
isimlendirilen bu dallardan ayrilan ug dallar, pes anserinus denen bir pleksus yaparak
yiiziin mimik ve bag ve boyun list kismindaki kaslarin motor uyariminda gorev alirlar
(21).

Pes anserinus’u olusturan ve farkli anatomik varyasyonlar gdsteren bu dallar
rami temporalis, rami zigomatikus, rami bukkalis, ramus marjinalis mandibula ve

rami servikalis’dir (24) (Sekil 2).
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Sekil 2. Fasial sinirin ekstratemporal dallar1



Basarili bir parotis bezi cerrahisi icin FS ve dallarinin tanimlanmasi ve
korunmasi1 onemlidir. Bu dallar arasindaki baglantilarin ¢esitliligi nedeniyle bas
boyun cerrahmin FS’nin anatomisini iyi bilmesi ve dikkatli bir diseksiyon yapmasi
gerekmektedir (17).

Davis ve ark. (25) parotis bezi cerrahisinde bez ile FS arasindaki iligskiye
dikkat ¢cekmek ve FS anatomisini tanimlamak icin 350 kadavra lizerinde yaptigi
arastirma sonucunda; tiim vakalarda temporofasial trunkusun servikofasial
trunkus’dan daha genis oldugunu, servikofasial trunkus’un temporofasial trunkusun
yaklagik yaris1 genisliginde ve servikofasial trunkus dallarimin ve anastomozlarinin
daha az kompleks oldugunu bulmuslardir. FS’nin temporofasial trunkusu ile
servikofasial trunkusunun dallar1 arasindaki baglantilara gore FS’y1 alt1 farkli tipte
siniflandirmislardir.

Katz ve Catalano (26) 1987 yilinda 100 olgu iizerinde parotis cerrahisi
sirasinda FS’nin anatomik dallarini incelemisler ve FS’nin bes ana anatomik tipini
tanimlamislardir (Sekil 3). Fasial sinirin dallanmadig: tip olarak adlandirdiklar: Tip
I’1 diseksiyonlarin %24 {inde tanimlamis daha sonra Tip I’1 alt gruplara ayirmislardir.
Tip I A’da kendi kendine dallar génderen ve temporofasial trunkus’dan dogan rami
zigomatikus ile iist ve alt iki bolim oldugunu, Tip I B’de de yine iki ana boliim
oldugunu fakat rami bukkalis’in temporofasial trunkus’dan dogdugunu ve ramus
majinalis mandibula’nin  kendi kendine geriye dogru dallar gonderdigini
aciklamiglardir. Bir zigomatik diigiim goriinimii veren rami zigomatikus ve rami
bukkalis’ler arasinda major baglantilara sahip olarak agikladiklar1 Tip II'y1 14
hastada (%14) tanimlamislardir. En yaygim anatomik sekle sahip olarak agikladiklar1
Tip III’i A, B ve C olarak alt gruplara ayrrmiglardir. 25 hastada tanimladiklar1 Tip III
A’da rami zigomatikus’un rami bukkalis’e dallar gonderdigini, 13 hastada
tanimladiklar1 Tip III B’de yine rami zigomatikus’dan rami bukkalis’e katilan dallar
oldugunu ve bu dallarin ana kdkten ¢ok ramus marjinalis mandibuladan orijin
aldiklarin1 ve alt1 hastada tanimladiklar1 Tip III C’de de, rami bukkalis ve ramus
marjinalis mandibula arasinda major baglantilar oldugunu ac¢iklamiglardir. 14 hastada
(%14) tanimladiklar1 Tip IV lin en kompleks dallanma sekline sahip oldugunu ve bu
tipt de rami bukkalis’in orijinine dayanarak A ve B olarak alt gruplara bolmiislerdir.

Rami bukkalis’in servikofasial trunkustan orijin aldigi Tip IV A’da rami

10



zigomatikus, rami bukkalis ve ramus marjinalis mandibularis arasinda ¢oklu dallarin
oldugunu ve dort hastada tanimladiklar1 Tip IV B’de ¢esitli boliimler arasinda ¢oklu
baglantilarin olmasinin yani swra rami bukkalis’in ana kokiin hem temporofasial
trunkus hem de servikofasial trunkus’dan orijin aldigin1 ag¢iklamislardir. Ug hastada
(%3) tanimladiklar1 Tip V’de bir mindr bir major iki ana kdkten olustugunu ve mindr
kokiin temporofasial trunkusa katildigini ve rami bukkalis’in bu boliimden orijin

aldigin1 agiklamislardir.

Sekil 3. Pes anserinus ve anatomik varyasyonlar1 (26). T: Rami temporalis, Z: Rami

zigomatikus, B: Rami bukkalis, M: Ramus marjinalis mandibula, C: Rami servikalis

Fasial sinirin motor dallar1 haricinde fonksiyonel 6nemi olan dallar1 da vardir.
Bunlar (1):

1) Akustiko fasial anastomoz: I[X. kranial sinirin vestibiiler dali ile
intermediyer sinirin i¢ kulak yolunda olusturduklar1 bu anastomoz, i¢ kulagin néro-
vegetatif dengesinde dnemlidir.

2) Petrozis siiperfisiyalis major: Preganglioner parasempatik lifler tasiyan

n. petrozis siiperfisiyalis major, sinirden ayrildiktan sonra sfenopalatin gangliona
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dogru yol izler. N. petrozis profundus major ve sempatik liflerle birlikte vidian siniri
olusturarak pterigoid kanal ile sfenopalatin gangliona ulasirlar. Ganglionda sinaps
yapan parasempatik lifler lakrimal sekresyonu, nazal mukozasinin sekresyon ve
otonom innervasyonunu diizenler.

3) Petrozis siiperfisiyalis minor: Cok az sayida parasempatik liften olusan
sinir bazen bulunmayabilir. Bulundugu zaman n. petrozis siiperfisyalis majoriin dis
tarafinda ve sinire paralel seyreder. Sinir orta kulak mukozasma bir dal verip n.
petrozis profundus mindr ile birleserek ganglion otikum'a ulagir.

4) N. stapedius: FS’nin {iclincii segmenti olan mastoid segmenttin orta
kismindan ayrilarak stapes kasini innerve eden motor sinirdir.

5) Korda timpani: Niikleus salivatorius siiperiordan baslayan parasempatik
lifler ve dilin ayn1 taraf 2/3 6n boliimiiniin tat duyusunu tasiyan liflerden olusan bu
sinirin ayrilis yeri FS’nin mastoid segmentinde foramen stylomastoideumun 4-5 mm
proximalindedir. Timpanik boslukta inkus ile malleus arasinda uzanarak fissura
petrotimpanikadan kraniumu terk ederek n. lingualis ile birlesir. Submandibiiler
ganglionda sinaps yaptiktan sonra, submandibuler ve sublingual tiikriik bezlerine
ulasir.

6) D1s kulak yolu sensitif dali: Bu dal FS stilomastoid foramenden ¢iktiktan
1-2 mm sonra sinirden ayrilir. DKY kikirdak kismindan gegerek DKY ve kulak
kepgesi cildine dagilarak “Ramsey-Hunt bolgesi" adi verilen bdlgeyi innerve eder.

1.1.3. Fasial Sinirin Fizyolojisi

Fasial paralizi tablosunun iyi anlasilabilmesi i¢in FS'nin hem anatomisinin
hem de fizyolojisinin iy1 bilinmesi gerekir. FS yaklasik 10.000 sinir lifi i¢erir. Bu
liflerin 7000 tanesi miyelinize Ozellikteki fibriller olup motor (efferent) fonksiyon
gorevi yerine getiriken, 3000 kadarinin ise miyelinize olmayan fibriller oldugu ve
sensoriyel ve sekretuar (afferent) gorev yaptiklar1 kabul edilir (1).

Motor lifler baslica, yiiziin mimik kaslarinin, boyunda platizmanin, stapedial
kasin, digastrik kas arka karninin, postaurikular kasmn ve stilohyoid kasin uyariminda
gorev almaktadir (1).

Stiperior salivator nukleustan ¢ikan preganglionik parasempatik liflerin bir
kismi n. petrozis siliperfisiyalis major ile, ganglion sfenopalatina’ya ulasip buradan

ayrilan postganglionik lifler lakrimal ve palatin bezlere innevasyon saglarken
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parasempatik liflerin diger bir kismi ise n. petroszis siiperfisiyalis minor olarak otik
gangliona gelip sinaps yapar. Buradan glossofarengeal sinir lifleri ile birlikte parotis
bezine parasempatik lifler seklinde ulasirlar. Parasempatik liflerin bir kism1 da korda
timpani ile submandibular gangliona gelip sinaps yaparlar ve postganglionik lifler,
submandibular, sublingual ve mindr tiikriik bezlerine parasempatik innervasyon
saglarlar (27).

Ozel sensoriyel lifler, dilin 2/3 6n kismindan kaynaklanan tat duyusunu alarak
lingual sinir, korda timpani ve n. intermedius aracilig1 ile traktus solitarius sonrasinda
da niikleus solitarius da sonlanirlar (1).

1. 1. 4. Periferik Sinirdeki Bag Dokularn

Bir periferik sinirde, birbirlerinden anatomik olarak farkli yapilarda, sinirin
fonksiyonuna ve biyomekanigine destek olan ii¢ farkli bag dokusu bulunur. Bu
dokular epindrium, perindrium ve endondrium’dur (28) (Sekil 4).

Sinir epindriumu gevsek areolar bir bag dokudan olusmustur. i¢inde bulunan
yaklagik 80 nm capindaki kollajen lifler sinir boyunca ilerlemektedir. Bu kollajen
lifler perindrium ve endondriumdaki liflerden daha kalindir ve sinirin kalinligi
arttikca epinériumun da kalinligi artmaktadir. Epindriumun i¢inde 6nemli gorevleri
olan hiicresel, vaskiiler ve lenfatik olusumlar vardir. Bu yapilar sinirin, travmaya
olan cevabinda 6nemli rol oynar. Periferik sinirin maruz kaldigi kompresyonlarin
etkisi epindrium i¢inde bulunan yag hiicrelerince azaltilmaktadir (28).

Perindrium ise sinir i¢indeki belirli sayida sinir lifini sararak onlar1 fasikiiller
haline getiren bag doku kilifidir. Bag doku kilift i¢inde yaklagik 15 tabaka olarak
diizlesmis poligonal hiicreler mevcuttur. Poligonal hiicreler bir bazal lamina vasitasi
ile birbirlerine baglanirlar (28). Perinoral hiicreler 6zellesmis fibroblastlardir.
Hiicreler perindriumda ki kollajen lifler boyunca uzanirlar ve yaklasik olarak 65 nm
kalinlhigindadirlar. Perinoriumun dis tabakasinda igeriye dogru inildik¢e azalan fazla
miktarda endositotik vezikiiller, i¢ tabakada ise "tight junction" Ozellikli hiicreler
mevcuttur (29). Perinorium incelendiginde semielastik ve semigegirgen bir yapida

oldugu goriilebilir (30).
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Sekil 4. Periferik sinir doku kesiti

Perindriumda, diger dokulardan daha ytiksek oranda interselliiler basing tesbit
edilmistir. Bu interselliiler basing nedeni ile normal durumlarda bile perinérium
iizerinde bir gerginlik vardir. Bu basmca endonodral sivi basiner ismi verilir (29).
Sinirde herhangi bir sekilde perindrium hasari olusur ise bu basing sebebi ile sinir
lifleri bu defektten disar1 herniye olur ve iskemiye bagli olarak demiyelinizasyon
gelisir. Perindriumun uzun aksi1 da bir gerginlige sahiptir. Bu gerginlik sinir
kesilerinin cerrahisinde zorluga neden olmaktadir. Bu sebeple cerrahi onarimda
sinirler bir hasar olugsmaksizin %10'u kadar gerdirilebilirler (31).

Periferik sinirde en i¢ kisimdaki bag doku tabakasma endondrium adi verilir.
Igerisinde yogun bag doku elemanlar1 ve kollajen lifleri iceren bu kilif tiim aksonu
sarmaktadir. Bu histolojik 6zelligi ile sinir liflerini dis etkilerden korurken aymi
zamanda liflere destek vazifesi de goriir (32).

Endonoral hiicrelerin yaklasik %90'nin1 Schwann hiicreleri olusturmaktadir.
Endonoriumdaki kollajen liflerinin endondral fibroblastlardan ¢ok Schwann hiicreleri
tarafindan yapildig1 dikkate alinirsa bu hiicrelerin sinir fonksiyonuna 6nemli katkilar1

vardir (32, 33).
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Periferik sinirde her bir akson miyelin sentezi yaparak aksonu kaplayan
Schwann hiicresi tarafindan sarilmistir. Miyelinizasyon ile sinir lifleri daha yalitkan
hale gelerek sinirin iletim kapasitesi arttirilmis olur. Iki Schwann hiicresi arasinda
Ranvier diigiimii olarak isimlendirilen ag¢iklik bulunur. Bu aciklik yaklasik bir
mikrometre kadardir ve ekstraselliiler ortamdaki siviya karsi uyarilabilir bolgelerdir
(29).

Schwann hiicreleri etrafinda bulunan bazal lamina bu hiicreleri makrofaj,
fibroblastlar ve mast hiicrelerinden ayiran en temel yapidir. Gelisen iskemiler
esnasinda Schwann hiicreleri dejenere olabilirken bazal laminalar korunmaktadir.
Ayrica bazal lamina sinir liflerinin biiylimesi esnasinda yol gosterici bir rol
iistlenerek sinir lifinin distalde ki hedef akson lifini bulmasina aracilik eder (29).

Endondriumdaki iskemiye en hassas hiicreler Schwann hiicreleridir. Bu
hiicrelerin gorecegi hasar ile sinir aksonlar1 demiyelinize olur ve sonucunda sinir
iletimi tam durabilecegi gibi, sadece fokal Schwann hiicre harabiyeti de goriilebilir.
Demiyelinize akson daha sonra Schwann hiicreleri tarafindan tekrar miyelinize edilir
(34).

1. 1. 5. Fasial Sinirin Fizyopatolojisi

Noral dokunun kendine 6zgii olan elektrokimyasal 6zelliginden dolay1 impuls
iletimi kolaylikla gerceklesmektedir. Istirahat halinde aksonun disindaki endondral
doku ile aksoplazm elektronegatif bir iliski halindedir. Istirahat durumundaki bu
polarizasyon farki, hiicre membrani i¢indeki iyonik pompa ile saglanmaktadir.
Elektrik akiminin gegisi hiicre membrani igindeki iyon kanallarmin agilarak
sodyumun hiicre i¢ine girmesine potasyumun ise disar1 ¢ikmasmi saglar. Bu anda
istirahat elektrik potansiyeli kaybolarak hiicre membrani depolarize olmustur.
Depolarizasyon sonrasi repolarizasyon hizli bir bicimde gerceklesir. Sinir impulsu
membrandaki bu olaylarin dalgalanarak gecisidir ve bu geg¢is miyelinize fibrillerde
cok hizlidir. Bunun sebebi sinir impulsunun gegcisi ile birlikte lokal akimin, Ranvier
nodlar1 arasindan atlayarak ilerlemesidir. Miyelinli liflerdeki bu hizli iletime
saltotuar iletim denir. Hasara ugramis bir sinir bu impulslari motor son plaga
iletemez (24).

Kalin miyelinize fibriller sinir iletiminde en diisiik depolarizasyon esik

seviyesine  sahiptirler. Bu durum, ozellikle elektrofizyolojik  testlerin
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degerlendirilmesinde klinik 6nem tasir. Test sirasinda kaydedilen bilesik aksiyon
potansiyeli’nin (BAP) ¢ogunlugu kaln miyelinli fibrillerin depolarizasyonuna
baghdir ve ozellikle kompresyon durumlarinda ilk etkilenen bu fibrillerdir. Bu
sebeple patolojiyi, aksiyon potansiyellerindeki azalmayla belirlemek miimkiindiir
(35).

Sinir {izerinde olacak bir bast aksonda veya sinir trunkusunda bir
dejenerasyon progesi baslatir. Buna Wallerian dejenerasyon adi verilir ve ilk olarak
Augustus Waller tarafindan bildirilmistir (29). Hasarli kisimdan elektrik iletiminin
gecmesi miimkiin degildir, ancak bu kismin distalinde iki veya ii¢ glinliik yasam
elektriki uyarilmada bozukluk olmadan devam eder (24). Diger taraftan dejenerasyon
%350'lere varincaya kadar fasial fonksiyonlar normal kalabilmektedir. En ideal
sartlarda bile normal kas gerginligine doniis nadirdir. Iyilesmenin derecesi orjinal
motor son plaklara donen fibrillerin sayi, biiyiikliik ve miyelinizasyon derecesi ile
baglantilidir (36, 37).

Tim periferik sinirlerde oldugu gibi, FS'de ki yaralanma fonksiyon kaybina
neden olmaktadir. Prognostik 6neme sahip bu yaralanma derecelerini, Sunderland'in
smiflamasina gore bes baslk altinda toplayabiliriz. Siniri olusturan bu yapilarin
yaralanmalarina gore (38) (Sekil 5):

I. derece yaralanma (Noropraksi): iletim blogu olarak da adlandirilirken
sinir anatomik olarak intaktir. Aksonal akim durmustur ve intrandral basincin
artmasma bagli olarak gelisen fizyolojik blok vardir. Ozellikle disardan olan basilar
noropraksi durumuna yol agarlar. Sinir, bas1 yerinde impuls iletimini
gergeklestiremez buna karsilik lezyonun distaline uygulanacak elektrik uyarana
cevap verir. Basi ortadan kalkacak olursa sinirin innerve ettigi kas hareketleri hemen
veya en gec¢ U¢ hafta icinde normale doner ve rejenerasyon hatasi olmaz.
Noropraksinin mekanizmas1 hasar gormiis intranoral kapillerlerden sivi sizmasina
sekonder olarak gelisen endondriumdaki elektrik direnci artmasiyla agiklanmaktadir
(39).

II. derece yaralanma (Aksonotmezis): Bu hasar néropraksiye yol agmis
basmin devam etmesi sonucunda gelisir ve ndrotmezisten ayr1 bir olay olarak kendini
gosterir (39). Intrandral basmcin artmasina bagl olarak vendz drenajda obstriiksiyon,

buna bagli olarak aksoplazma hasar1 ile birlikte sinirin distal ve proksimalinde sislik
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ve sonucta basitya ugramig arterioller boyunca sinirin beslenmesinde bozukluk sz
konusudur. Sonugta akson kaybi ortaya ¢ikar. Ancak endondral tiipler saglam kalir.
Hasar geriye donecek olursa iyilesme tam olmakla beraber dejenere olmus aksonlarin
rejenerasyonu i¢in zamana ihtiya¢ oldugundan birinci derece hasara gore daha uzun
bir siire gereklidir. Dolayisiyla iyilesme genellikle ti¢ hafta ile iki ay i¢inde olur ve
sonugta rejenerasyon hatasi gozlenmez. Gilinliikk aksonal rejenerasyon miktar: 1

mm/giin olarak kabul edilir (24).

Derece Hasar Balgesi
Proksimal Distal

.'.—_u.-_—.-*_.T-__"_-n‘___’_.__ T
e —

1. e ————
L — ]

—————— T e m—

Sekil 5. Sunderland siniflamasinin sematik goriintiisti

I11. derece yaralanma (Endondrotmezis): Endonorium defekti de oldugu
icin daha agir bir yaralanmadir. Norotmezis olarak da bilinir. Intrandral basi
artmaya devam etmektedir ve endondral tiip kayb1 ortaya ¢ikmustir. Klinik olarak
en sik travma sonrasinda gelisir. Bu hasarda elektriksel uyaranlara cevaplarda
belirgin derecede azalma olur ve spontan iyilesme 2-4 aya kadar kendini
gostermez. Rejenere olan aksonlar uygun bir distal endonéral tiip bulmada

diizensiz ve birbirinden bagimsizdirlar. Bu sebeple iyilesme inkomplet ve sinkinezi
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ile birlikte olur. Bozuk rejenerasyonun derecesi direk olarak hasarli endondral tiip
sayisma baghdir (24).

IV. derce yaralanma (Perinorotmezis): Endonorotmezisdeki hasara ilave
olarak perindrium da hasarlanmigtir. Kismi sinir kesisi mevcuttur. Sinirde daha da
agir lezyon vardir. Yanls iyilesmeler daha fazla oranda olmaktadir.

V. derece yaralanma (Epinorotmezis): Sinirde tam kopma s6z konusudur.

Kopan uglarin, ug-uca getirilmedigi siirece iyilesme sansi yoktur. Kopan uglar karsi
karstya anastomoz edilse bile iyilesme hicbir zaman komplet bir iyilesme

olmayacaktir.

1. 2. Fasial Paralizi

Fasial sinirin seyri swrasinda herhangi bir sebeple etkilenmesi durumunda
karsilagilan  tabloya fasial paralizi denir. Fasial paralizili hastanin
degerlendirilmesinde ilk yapilacak olan ayirim paralizinin santral mi periferik mi
oldugudur. Santral fasial paralizide alinda frontal kasin fonksiyonu normaldir ve
hasta kaglarmi kaldirarak alin cildini kirigtirabilir. Periferik fasial paralizide yiiz
yarimindaki biitliin kaslarda fonksiyon kayb1 ile birlikte gozyasinda azalma, tat
bozuklugu ve stapes refleksinin kaybina bagli hiperakuzi goriilebilir (1).

Fasial paralizi sebepleri idiyopatik, travmatik olaylar, enfeksiyoz hastaliklar,
timoral hastaliklar, metabolik hastaliklar, norolojik nedenler, dogum, toksik
nedenler ve diger hastaliklar olmak iizere ana basliklar altinda toplanabilir (1).

Periferik fasial sinir paralizisinde tedavi edilebilir neden bulunabileceginden
etyolojiyi saptamak icin caba sarf etmek ve ayri tanisal incelemeler yapmak
gerekir. Dikkatle alinan iyi bir anamnez, fizik muayene bulgular1 ve 6zel test
sonuclarindan elde edilen veriler, diagnostik ipuglar1 olusturmalidir (40). FS seyri
boyunca kasith veya kasitsiz olarak, gerek kaza sonucu gerekse iyatrojenik olarak
travmalara maruz kalabilir. Periferik fasial paralizi yapan bir¢cok sebep varken
vakalarin biiylik bir kisminda da belirgin bir sebep bulunamamakta ve bunlar
idiyopatik grupta incelenen Bell's palsy olarak kabul edilmektedir. Idiyopatik fasial
paralizilerinden (Bell paralizisi dahil) sonra en sik fasial paralizi sebebi travmatik
nedenli fasial paralizilerdir (3, 4, 41).

Fasial paralizili hastanin mevcut durumunu kayit etmek ve gerek takibinde
gerekse tedaviden elde edilecek sonuclarin degerlendirilmesinde kullanilacak
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sekilde paralizinin siddetini not etmek dnemli noktalardan biridir. Bunun i¢in tablo

1’de sunulan House-Brackmann derecelendirme sistemi giiniimiizde yaygin olarak

kullanilmaktadir. Bu derecelendirme sisteminden ayr1 olarak Fish, Yanagihara,

hastanin kendini degerlendirmesi gibi daha farkli yontemler de kullanmiglardir.

Hastadan g6z kapaginin kapatilmasi, alin cildini kiristirilmasi, giiliimseme ve 1slik

calma hareketlerini yapmasi istenerek bu hareketlerin simetrisi degerlendirilir.

Fizyolojik olarak goz kapagmin kapatilmasi sirasinda goz kiiresi yukari hareket

eder. Komplet fasial paralizilerde goz kapagmin kapanmamasi nedeniyle goz

kiiresinin bu hareketinin goriiniir hale gelmesine ve hareketin sonunda sadece

skleranin goriinmesine Bell fenomeni adi1 verilmektedir (42).

Tablo 1. House-Brackmann fasial paralizi derecelendirme sistemi (43)

Grade

Klinik

Grade 1

Tiim sahalarda normal, simetrik fonksiyon.

Grade 2

Yalnizca yakin inspeksiyonda fark edilebilen
hafif giigsiizliik;

Minimal efor ile goz kapatilabiliyor;

Maksimal efor ile giilme sirasinda hafif asimetri;
Zorlukla fark edilebilen sinkinezis;

Kontraktiir veya spazm yok.

Grade 3

Disfigiirasyona yol agmayan bariz gii¢siizliik;
Kagini kaldiramayabilir;

Maksimal efor ile gbz tam kapatilabiliyor;
Giglii ancak asimetrik agiz hareketi var;
Bariz ancak disfigiirasyona yol agmayan
sinkinezis, kiitle hareketi veya spazm var.

Grade 4

Bariz ve disfigiirasyona yol acan gii¢siizliik;

Kas kaldirilamiyor;

Maksimal efor ile goz tam kapatilamiyor ve agiz
hareketleri asimetrik;

Siddetli sinkinezis, kiitle hareketi veya spazm
var.

Grade 5

Zorlukla fark edilebilen hareket;

Goz tam kapatilamiyor;

Ag1z kosesinde hafif hareket var;

Sinkinezis, kontraktiir ve spazm genellikle yok.

Grade 6

Hig hareket yok.

Periferik fasial sinir paralizisinde cevabi aranan en 6nemli iki sorudan birisi

lezyonun FS’nin hangi lokalizasyonunda oldugudur. Bu maksatla kullanilan

radyolojik degerlendirmelerin yanmi sira, PFSP’li bir olguda FS’nin degisik

seviyelerde

fonksiyonlarmin etkilenip etkilenmediginin
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saptanmasi, etkilenen bolge veya bolgelerdeki sinir liflerinin hasar durumunun
tesbitidir. Bu amagla topografik (topognostik) testler ve elektrodiagnostik
testlerden faydalanilir (1).

1. 2. 1. Fasial Paralizide Topografik Testler

Fasial sinir lezyonunun intratemporal lokalizasyonunun belirlenmesi i¢in
tanimlanmis olan topografik testler, baslangictaki lezyon lokalizasyonu paralizinin
seyri sirasinda proksimal veya distale dogru hizli degisiklikler gosterebildigi i¢in
tedavi planlamasinda ve prognoz tayininde giivenilir kabul edilmemektedir.
Topografik testlerin temeli, temporal kemik i¢indeki dallarin fonksiyonlarinin ayr1
ayr1 degerlendirilmesidir (1). Bu testler:

1) Schirmer testii PFSP’de n. petrozis superfisiyalis fonksiyonunun
degerlendirilmesi amaci ile yapilan Schirmer testinde her iki alt géz kapagina
yerlestirilen 1 cm eninde ve 5 cm uzunlugundaki kurutma kagitlarinda ki
1slanmanin karsilastirilmasi esasina dayanir. Farkin %25'den fazla olmasi, azalmis
test sonucu olarak kabul edilir. Cesitli arastirmacilar tarafindan test ile ilgili olarak
farkli sonuclar ileri siiriilmektedir. May'in lakrimasyon ve salivasyon testlerinin
tam olmayan iyilesmelerde %90 dogru fikir verdigini tesbit ettigi buna karsin
Adour'un 839 hastada yaptig1 ¢alismada lakrimasyonun, gilivenilir ve prognostik
test olmadigu ileri siirdiigii belirtilmektedir (44).

2) Stapes refleksi: N. stapedius fonksiyonu, impedans odyometri ile stapes
refleksinin Ol¢iilmesi ile degerlendirilir. Normal sartlarda pozitif olan stapes
refleksi, sinirin disfonksiyonunda negatif tesbit edilir. Son zamanlarda erken
donemde prognoz tayininde sik kullanilmasma karsmm bu testin de prognoz
saptamadaki yeri tartismalidir (45). Testin prognostik degerinin olmadigini
savunan arastirmacilar yaninda ozellikle erken donemlerde pozitif olmasmin 1yi
prognoz gostergesi oldugunu ileri siiren arastirmacilar da vardir. Portmann ve ark.
(46) yaptiklar1 bir calisma sonucunda stapes refleksinin tek basina prognostik
degerinin yeterli olmadigini, ancak diger klinik parametreler ve elektriksel testlerle
kombine edildiginde yarali oldugunu bildirmislerdir.

3) Tat testi: Korda timpani hem parasempatik, hem de tat duyusu tasiyan
lifler icerir. Tat duyusunun degerlendirilmesi amaciyla, dort temel tat iceren

soliisyonlar (gustometri) ve elektrik akimi (elektrogustometri) kullanilabilir.
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Elektrogustometri, elektrik akimi ile reseptdrlerin uyarilmasi prensibine dayanir.
Uyaran olarak tuz, seker, kinin gibi maddelerle hazirlanmis soliisyonlarin
kullanildig1 testlere gore daha dogru sonug verse de, trigeminal sinir ile etkilesimi
ve subjektif olusu nedeniyle sik kullanilan bir prognostik test degildir (44).

4) Tukiriik akim testi: Korda timpani’nin sekretuar parasempatik liflerinin
fonksiyonu Blatt testi ile yapilir. Bu test, her iki taraf agiz i¢inde Wharton kanali
orifislerine yerlestirilen kataterlerden elde edilen tiikiiriik miktarlar1 arasindaki
fark1 inceleme prensibine dayanir. ilk defa Magielski ve Blatt tarafindan ortaya
atilmis bir test oldugu bildirilmektedir (35). Her iki Wharton kanalina 50 no’lu
polietilen tiip yerlestirilir ve 1-5 dakika boyunca akim monitorize edilir. ki taraf
arasinda %25'lik fark anlamli olarak degerlendirilir. Cocuklarda, bilateral
vakalarda, kooperasyonun gii¢ oldugu vakalarda kullanish degildir. Diger bir
dezavantaji da korda timpani’nin komplet bloga maruz kalmasi halinde dahi
tikkiirik akiminda her zaman belirgin bir azalma go6zlenmeyebilecegidir.
Gilinitimiizde halen prognostik degeri tartismalidir (44).

5) Tikirik pH ol¢iimii: Tikiirik pH olgtimii ile tiikiirtik akimi arttikca
pH'nin da arttig1 ve pH's1 6,4 ve iistli olan hastalarin ¢ogunlugunda tam iyilesme
oldugu, pH's1 6,2 veya daha diisiik olanlarda ise prognozun daha kotii oldugu ileri
siriilmektedir (45).

1. 2. 2. Fasial Paralizide Elektrodiagnostik Testler

Travmatik fasial paraliziler basta olmak {izere PFSP’de bile sinirde mikst bir
lezyon olabilecegi akilda tutulmalidir. Bazi liflerde sadece iletim blogu varken bir
kismida ise degisik derecelerde bag dokusu hasar1 olabilir. Bu nedenle
elektrodiagnostik testler, ozellikle noropraksi vakalarini aksonotemezis ve
norotemezis’den ayirt etmekte yararlidir. Aksonotmezis ve ndrotmeziste ise %50
vakada giivenilir olduklari, ameliyat sonuglar1 ile karsilagtirmali olarak ortaya
konmustur. Elektrodiagnostik testlerden beklenen cevap sinir liflerinin nekadar
etkilendigi ve bag doku hasarmm tesbitidir (1). Bu amagla yapilan
elektrodiagnostik testler;

1) Sinir iletim hizinin 6l¢iilmesi: FS’ye verilen uyarim ile kasta kasilmanin
goriilmesi arasinda gecen zamanin (latans) aradaki uzakliga boliinmesi ile elde

edilir. Kismi denervasyonlarda besinci giin, tam denervasyonda birinci ya da
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ikinci giin i¢inde iletim hizinda uzama ortaya ¢ikar. Karsi tarafla karsilastirma
gerekmediginden rekiirrens veya bilateral paralizilerde kullanilabilir (47).

2) Sinir iletim zamani (Latans): Ik kez 1958°de Desmett'in FS
fibrillerindeki sinir iletim zamanmi belirleyen bir metottan bahsettigi
bildirilmektedir (48). Bu testte FS stilomastoid foramen yakinindan stimiile
edilerek m. frontalis, m. mentalis veya yiiziin orta kismindaki kaslar lizerine
yerlestirilen elektrodlar ile kayitlar1 yapilir. Her iki bilesik aksiyon potansiyeli
(BAP) i¢in latans; uyarmin baslangici ile cevabin baslangici arasinda belirlenir
(39).

3) Sinir uyari testi (NET): Bu testi 1964 yilinda Hilger'in ortaya attig1 ve bu
yiizden Hilger testi olarak da adlandirildigi éne siiriilmektedir (48). ilk dnce
saglam tarafdaki foramen stilomastoideum yakinindan FS’nin trunkusundan veya
sinirin periferik dallarindan uyar: verilerek fasial kaslardaki segirme cevab1 gozle
takip edilir. Sifirdan baglayarak uyar1 siddeti artirilir ve ilk fasial cevabin elde
edildigi esik tesbit edilerek paralizili taraf ile saglam tarafta tesbit edilen esikler
karsilastirilir. Iki taraf arasmndaki farkm 2-3,5 mA'dan fazla olmasi prognozun
kot oldugunu gosterir (49). Saglam tarafta gecirilmis bir hastalik veya klinik
olarak gbdzden kacgabilecek gizli progressif bir lezyonun varliginda test yanlig
sonuclar verebilir. Zira gizli, progressif bir lezyona bagli gozlenebilen fasial
gligsiizliik, sinir fibrillerinde %50 oraninda kayip olana kadar belirlenemeyebilir
(36). Testin diger bir dezavantaji da NET'te uygulanan diisiik esiklerden dolay1
sadece miyelinli biiytlik fibrillerin uyarilabilmesidir. Kii¢iik, miyelinli olmayan ve
uyart i¢in daha siddetli akimlarla uyarilabilen fibrillerdeki hasarlar gdzden
kacabilmektedir (35).

4) Maksimal uyari testi (MST): Bu test May tarafindan NET'in modifiye bir
sekli olarak gelistirilmistir. NET'de kullanilan ve sadece gozle goriilebilir smirl
sayidaki fibrilin durumunu yansitan minimal uyar1 yerine sinirin biitiin fibrillerinin
uyarilmasmi saglamak amaciyla maksimum uyarmin kullanilmasi prensibine
dayanir (35, 50). Uyar1 siddeti 5 mA'dan baglar hastanin tolere edebilecegi en
yiiksek siddete kadar arttirilir. Goz, alin, burun, agiz, alt dudak ve boyundan elde
edilen kas cevaplar: tesbit edilir ve saglam taraf ile kiyaslanir. Degerlendirme

sonucunda kas kontraksiyon farkliliklar1 esit, azalmis ve cevap yok seklinde
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siniflanir. Kooperasyonu gii¢ hastalarda zor uygulanmasi, kantitatif bir metot
olmamas1 ve iki tarafin karsilastirilmas: esasmna dayandigindan otiirii rekiirrens
goOsteren veya bilateral vakalarda kullanilamamast MST'nin dezavantajlaridir.
Yiiksek prognostik degeri, ucuz ve kolay uygulanabilirligi nedeniyle ilgi duyulan
bir testtir (44).

5) Elektronorografi (ENoG): FS paralizilerinde ENoG ilk defa Esslen (36)
tarafindan kullanilmis ve Fish (51) tarafindan gelistirilmistir. Uyarilmig BAP’larin
kaydedilmesi prensibine dayanan bu testin yapilisi genel hatlariyla MST gibidir.
Farkli olarak kas hareketlerinin degerlendirilmesi c¢iplak gozle degil
elektrodiagnostik cihazla elektromyografa kaydedilmesi esasina dayanir. FS
stilomastoid foramen g¢evresinde stimiile edilmekte kayitlar nazolabial sulkus veya
alar kartilaj bolgelerinden alinmaktadir (40). Bu testte biitiin fibrillerin
uyarilmasini saglayan supramaksimal uyar1 kullanilmaktadir. Bunun i¢in en biiyiik
BAP amplitiidii elde edilinceye kadar uyar1 siddeti artirilir. Tespit edilen siddetteki
uyar1 1,5-2 msn siireyle uygulanir. Dejenerasyonun derecesi, elde edilen BAP
amplitiidleriyle dogrudan iliskilidir. Saglam ve hasta taraf cevaplari
karsilastirilarak aksonal dejenerasyonun yiizdesi belirlenir. Bir taraf yiiz
yarisindan elde edilen BAP amplitiidii kars: taraftakinin %10'unun altina diiserse
%90 {lizerinde dejenerasyon soz konusudur ve bu kotii prognoz gostergesi olarak
kabul edilir. ENoG {izerine yapilan bir ¢alismada bu testin paralizinin prognozu
hakkinda diger testlere gore daha dogru fikir verdigi ortaya konmustur. Ancak
teknik tecriibe gerektirmesi ve pahali ekipmana ihtiya¢ duyulmasi nedeniyle rutin
olarak az sayida merkezde kullanilmaktadir (37, 51, 52).

Testin en 6nemli avantaji dogrudan kantitatif analiz yapilmasma imkan
saglamasi iken dezavantaji ise testin uygulanmasinda bugiin herkesin kabul ettigi
bir standardizasyonun olmayisidir. Ozellikle elektrod pozisyonlar1 bakimmdan ¢ok
farkli goriigler bildirilmektedir (40). Elde edilen BAP amplitiidiiniin sekli
biiytikligi elektrod yerlesimine, basincina, cilt direncine, uyarinin siddet, siire ve
frekansma ve masseter kasi artefaktina bagli olarak degisiklik gostermektedir.
Bunlardan baska ortamdaki elektriksel giic odaklar1 kayit artefaktlarmma yol
acabilmektedir. Bu artefaktlar bozuk siniizoidal dalga boylu, birbiri lizerine binmis

piklerin oldugu bir silik dalga olarak kendini gosterir. Aygitlarin uygun sekilde
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topraklamalarinmn yapilmasi bu artefaktlar1 azaltacaktir (53). Ol¢iim esnasinda cilt
direncinin 5000 ohms, elektrodlar arasi direncin 2000 ohms'dan diisiik olmasi1
gerekmektedir (49, 54).

6) Elektromyografi (EMGQG): EMG'min ilk defa fasial paralizinin
degerlendirilmesinde 1944 yilinda Weddel ve ark. tarafindan kullanildig:
bildirilmektedir. EMG ile alinan cevaplar istirahatta ve istemli hareketler
esnasinda alinir. S6z konusu cevaplar normal silik istirahat potansiyelleri ve
polifazik reinnervasyon potansiyelleridir (35). Denerve kaslar uyariya karsi ¢ok
hassastirlar ve bu kaslar spontan elektriki potansiyeller {iretirler. Bunlara
fibrilasyon potansiyelleri denir (40). Fibrilasyon potansiyelleri normal istemli iinit
potansiyellerine gore daha kiigiik amplitiidlii (100-200 mikrovolt) olup denerve
olmus tek bir kas fibrilinin istemsiz ve gozle goriinemez kontraksiyonlari
seklindedirler. Bu durum kasi innerve eden sinirin dejenerasyona igaret eder (35).
Aksonal dejenerasyonda fibrilasyon potansiylerinin gelismesi i¢in 14-21 giinliik
bir siirenin gerekmesi ve dolayisiyla erken donemlerde sinirin durumu hakkinda
bilgi verememesi EMG'nin en 6nemli dezavantajidir (24, 35, 40, 55). Ayrica igne
elektrodu kullanilmas1 ve istemli hareketlerle testin yapilmasi kooperasyonu giic
ve c¢ocuk hastalarda sorun olmaktadir. Akut paralizilerde EMG'in erken
donemlerde fayda vermemesi, buna karsilik ENoG, MST ve NET'in ise ozellikle
erken donemlerde yol gosterici olmalari, EMG'nin degerini diistirmiistiir (35).

7) Goz kirpma refleksi (Trigeminofasial refleks): Testin ilk defa Overend
tarafindan tarif edildigi bildirilmektedir (35). Supraorbital foramenden perkutan
uyart verilerek EMG cevaplar1 orbikularis okuli adalesinden kaydedilir (56).
Afferent trigeminal sinir ve efferent FS arasindaki refleks arkindan yararlanilarak
sinirin intrakranial ve intratemporal kisimlarindaki iletim hizin1 6l¢iilmesi esasina
dayanir (35). Elde edilen cevaplarin FS’nin yaninda trigeminal sinir
fonksiyonlarma da bagli olmast O6nemli bir dezavantaji oldugundan testin
prognostik degeri tartismalidir (44).

8) Fasial sinirin manyetik uyarimi: Manyetik alanin kemik dahil biitiin
dokulardan gecerek sinirin direk intrakranial uyarilmasini sagladigi ilk kez
1985'de Barkerz tarafindan ortaya atildigi bildirilmektedir (35). Elektriksel

testlerde sinirin intratemporal segmentinin uyarilamamasi ve dejenerasyonun
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stilomastoid foramene ulagsmasmin beklenmesi zorunlulugu gibi dezavantajlari
asacak potansiyelde goriilmektedir. Test heniiz arastirma agamasimdadir (57, 58).

1. 2. 3. Travmatik Fasial Paraliziler

Travmatik fasial paraliziler, Bell paralizisinden sonra fasial paralizi yapan
sebepler arasinda ikinci siradadir (3, 4, 41). Travma sonucu sinir, intrakranial,
intratemporal, ekstratemporal bolgelerden birinden yaralanabilir. Temporal kemik
kiriklarinda, atesli silah yaralanmalarinda, temporal kemik, parotis ve yiiz bdlgesinin
cerrahisi sirasinda gelisen iyatrojenik travmalarda, parotis bdlgesinin penetran
yaralanmalarinda FS yaralanabilir. Trafik kazalari, darp ve diisme sonucunda gelisen
temporal kemik kiriklar1 ensik travmatik PFSP nedenleridir (59).

Kaza sonucu meydana gelen fasial paraliziler 0©zellik gostermeleri
bakimindan ii¢ gurupta incelenebilir.

- Kafa travmalarina bagl fasial paraliziler,

- Atesli silah yaralanmasi ile meydana gelen fasial paraliziler,

- Boyun ve parotis bdlgesi yaralanmalar1 ve cerrahisi sirasinda ortaya c¢ikan
fasial paraliziler.

Kafa travmalarmna bagl fasial paralizilerin goriilme orani, literatiirlere gore
%?2-3 arasinda degismektedir. N. olfaktorius (I. kranial sinir) hari¢ tutulursa (%6),
kafa travmalarinda en ¢ok yaralanan sinir FS'dir (1).

Fasial sinir, kulak burun ve bogaz hastaliklar1 ile beyin cerrahisi
disiplinlerinin ilgi alanina giren bazi cerrahi girisimler sirasinda yaralanabilir. Bu
cerrahi girisimler; timpanoplasti, radikal mastoidektomi, modifiye radikal
mastoidektomi, stapedektomi, endolenfatik kese ve vestibiiler sinire yonelik
girisimler gibi timpano-mastoid cerrahiler sirasinda, akustik tiimor, meningiom gibi
beyin cerrahlarinin, posterior ve orta kranial fossaya yonelik ameliyatlar1 ve de
ozelikle parotis tiimorlerinde uygulanan parotidektomiler olarak 6zetlenebilir (1).
Iyatrojenik fasial sinir paralizileri nadir olarak goriilmesine ragmen, hem hasta hem
de cerrah i¢in kotii bir durumdur ve insidans1 %1 olarak rapor edilmistir (60).

Temporal kemik fraktiirleri, fraktiir hattinin petroz kemigin uzun aks: ile olan
iligkisine bagl olarak transvers, longitudinal ve mikst tip olmak iizere ii¢ kategoriye
ayrilmaktadir (60). Bu klasifikasyon semasmin yerini otik kapsiiliin biitiinligilini

bozup bozmamasi esasina dayanan yeni bir sema almaktadir (61).
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Otik kapsiilii etkilemeyen fraktiirler temporoparietal bolgeye yonelik
travmalar sonucunda gelismekte ve tipik olarak temporal kemigin skuamdz
parcasindan ve dis kulak yolunun posterosiiperior duvarindan ge¢mektedir. Fraktiir
hatt1 mastoid hiicreler ve orta kulak boslugundan gectikten sonra tegmen mastoideum
ve tegmen timpanide fraktiire yol agmaktadir (61).

Otik kapsiiliin biitiinliiglinli bozan fraktiirler ise genellikle foramen
magnumdan petroz piramid ve otik kapsiile dogru ilerleyip i¢inden ge¢cmektedir.
Fraktiir hatt1 siklikla juguler foramen, internal akustik kanal ve foramen laserum
boyunca ilerlemektedir; bu fraktiirler tipik olarak kemik¢ik zinciri ve dis kulak
yolunu etkilememektedir (62).

Temporal kemik fraktiirlerinin %70-90’m1 longitudinal fraktiirlerin, %10-
30’unu transvers fraktiirlerin olusturdugu bildirilmektedir (62). Yeni klasifikasyon
semasin1 kullanan iki genis serili ¢alismada, fraktiirlerin sadece %?2,5-5,8’inin otik
kapsiilii etkiledigi belirtilmektedir. Otik kapsiilden gecen fraktiirlerde fasial paralizisi
insidans1 daha yiiksektir (%30-50’ye %6-13) (41, 59). Ozellikle parotis bdlgesine ve
mastoid tepe Oniine gelen, atesli silah ve diger kesici delici silahlarla yaralanmalarda
oldukca sik fasial paraliziler goriilmektedir. Bu bolgede de sinirin kopmasina veya
sekonder olaylara bagh olarak paralizi gelisebilmektedir (61).

1. 2. 4. Sinir Yaralanmalarinin Medikal Tedavisi

Travmatik sinir hasar1 olusumunda belirtilen ana etkenler arasinda vaskiiler
sistemde bozulma, serbest oksijen radikalleri olusumu ve lipid peroksidasyonu,
nekrotik ve apopitozise bagl hiicre kaybi ve enflamatuar yanit yer almaktadir (63).

Mekanik travma ile mikrodamarlarda olusan hasar, ek olarak gelisen
vazospazm ve damar gegirgenliginde artisa bagli 6dem iskemi olusumuna neden
olmaktadir. Travma sonrasinda meydana gelen, siliperoksit, hidrojen peroksit ve
peroksinitrit gibi serbest radikaller hiicre duvarindaki yag asitlerinin oksidasyonla
hasarlanmasina, Onemli enzimlerin zarar gérmesine ve metabolik yikima neden
olmaktadir. Sinir hasar1 sonrasi hiicre i¢ine kalsiyum girisi olmakta bu kalsiyum
artis1 litik enzimlerin salinimima ve serbest oksijen radikallerinin artisina neden
olmaktadir. Travmatik sinir hasar1 aslinda her dokuda oldugu gibi beraberinde
enflamasyon yanitin1 meydana getirmektedir. Notrofil, makrofaj, T hiicreleri

enflamasyon elemanlar1 olup interlokin ve interferonlar gibi sitokinleri iireterek,
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fosfolipidlerin yikimi ile enflamasyon Onciisii prostanoidlerin olusumuna neden
olmaktadir (63).

Travmatik sinir hasar1 sonrasi sinir rejenerasyonunda kullanimi Ongiiriilen
kortikosteroidler, siklooksijenaz enzim inhibitorleri, N-Metil D-Aspartik Asit
reseptdr antagonistleri, kalsiyum kanal blokorleri, sodyum kanal blokorleri,
naloksan, TRH analoglari, eritropoetin gibi pek cok ajan yer almaktadir. Sinir
hasarinda kullanilan bu ajanlar etkilerini; salman maddelere antagonistik
ozellikleriyle ya da yukarida tarif edilen hasar yolaklarmi kesintiye ugratarak
gosterirler.  Ancak, tanimlanmis ve disipline olmus tek tedavi ajani
metilprednizolon’dur (64).

1. 2. 5. Sinir Yaralanmalarimin Cerrahi Tedavisi

Travma sonras1 gelisen sinir paralizilerin degerlendirilmesinde anamnez, fizik
muayene ve laboratuvar bulgular1 6nem tasimaktadir. Hasarin sekli (inkomplet veya
komplet), paralizinin olus sekli, travma aninda mi, yoksa daha sonra mi gelismis
oldugu tedaviyi planlamada ve hastanin takibinde yol gostericidir. Travma aninda
gelismis bir paralizide veya sinir devamliliginin kayboldugu diisiiniilen bir vakada
acil cerrahi girisim distniilmelidir. Temiz, keskin ve 24 saatten az olan
yaralanmalarda primer tamir endikasyonu vardir ve normal goriinimdeki anatomik
yapilar i¢cinde skar dokusu olmadan cerrahi yapmak miimkiin olur. Distaldeki
deinnerve olan dokunun kisa siire i¢inde reinnervasyonunu saglanmasi acil cerrahi
girisimin Onemini arttirir. Grabb’in (65) yaptigir arastirmada, primer cerrahinin
sekonder cerrahiye iistlin oldugu gorilmiistiir.

Fizik muayenede travmatik paralizi diisiiniilen bir vakada temporal bolgede
ve mastoid bolgede bulunan bir ekimotik saha anlamhidir. Temporal kemigin
radyolojik incelenmesinde, Ozellikle petroz kemige yonelik Town grafisi ve daha
detayl1 bilgi veren bilgisayarli tomografi kirik hattin1 gosterecektir (1).

Travma aninda bulunmayip zaman icinde yavas gelisen veya FS’nin
intratemporal ve ekstratemporal seyrindeki kiint ve penetran travmalara eslik eden
inkomplet paralizilerin nedeni, sinirde 6dem gelismesine baghdir. Bunlarm tedavisi
Bell paralizisinde oldugu gibi elektrofizyolojik test sonuglarina gére planlanmalidir.

Travmay1 takiben ani gelisen komplet paralizilerde veya komplet paraliziye
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progresyon gosterip siddetli sinir dejenerasyonu gelistigi belirlenen vakalarda, hasar
bolgesinin cerrahi eksplorasyon endikasyonu vardir (1).

Cerrahi travmaya bagli gelisen fasial paralizi en sik serebello-pontin kose
cerrahisinde, i¢ ve orta kulaga yonelik cerrahi girismlerde ve parotis bezi cerrahisi
sonrasinda goriiliir (66). Cerrah, sinir kesisini operasyon esnasinda fark ederse
gerekli sinir onarimini ayni1 anda yapmalidir. Cerrahi miidahale sonrasinda belirlenen
inkomplet  paralizilerin  nedeni  sinirin  gerilmesi,  sikigtirilmasi  veya
vaskiilarizasyonunun bozulmasma bagli olusan 6demdir. Cerrahi miidahale
sonrasinda farkedilen komplet paralizilerde ise FS'nin eksplore edilmesi ve tesbit
edilen lezyona gore onariminin yapilmasi gerekir (1). Nilssen ve ark. (66) mastoid
cerrahi srrasindaki iyatrojenik fasial paralizi insidansmi %]1,7 olarak rapor
etmislerdir.

Fasial sinir’in intratemporal bdliimiiniin iyatrojenik hasarlarmi tedavisi
nedene baglidir. Sinirin kesilmek zorunda kalindigi fasial norinom cerrahisinde
miimkiinse ug¢-uca anastomoz, degilse greft ile onarim yapilmalidir. FS'de hasar
%50'den fazla ise debride edilmeli ve reanastomoz yapilmalidir (5). Islem yapilirken
gerginlik olusmamali ve re-routing yapilarak denenmelidir. Fisch (67), risk altindaki
hastalarda travmalardan sakinmak i¢in monitorizasyon kullanimimni dnermistir.

1. 2. 6. Travmatik Fasial Paralizilerin Cerrahi Tedavisinde Kullanilan

Teknikler

Periferik sinir tamiri ilk olarak IX. ve X. yiizyillara kadar uzansa da tarihte ilk
cerrahi sinir anastomozu 1872°de Letievant tarafindan yapilmistir (68). Bundan bir
y1l sonra da Heuter tarafindan epindral siitiirlerle ilk anastomoz yapilmis (69); 1964
yilinda Edshage (70), epindral tamir sonrasi sinir uglarmnin hatali olarak karsi karsiya
geldigini ve fasikiiler itilmelerin oldugunu kendi c¢aliymasinda gostermistir.
Glinlimiizde travmatik fasial paralizi tedavisinde pek c¢ok cerrahi girisim
tanimlanirken en sik sinir anastomozu ve greft ile tamir prosediirii kullanilmaktadir
(71).

Fasial sinirin timpanomastoid cerrahi swrasinda en sik hasarlandigi nokta
ikinci dirsek bolgesi ile mastoid segmenttir. Sayet hasar alan nokta sinir ¢evresinin
%350’den fazlas1 ise hasarli segment rezeke edilmeli ve iki ucu serbestlestirip ug-uca

anastomoz yapilmalidir (5).
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Intratemporal FS hasarinin tedavisinde, sinir eksplorasyon sonrasi saglam
bulunduysa dekomprese edilir ve sinir kilifi acilir. Sinirde kismi bir hasar varsa,
dekompresyon sirasinda sinir kendi haline birakilir. Intratemporal FS’deki hasarda,
ug-uca anastomoz yapilamiyorsa greft tercih edilir (72).

Fasial sinir eksplorasyonu i¢in operasyon planlanan hastaya fonksiyonun geri
doniisiiniin uzun siire alabilecegi anlatilmalidir. Biitiinliigli bozulmayan bir sinirin
rejenerasyonu yaklasik giinde 1 mm kadardir. Ug-uca anastomoz veya greftleme ile
sinirin anastomozu sonucu rejenerasyon siiresi tahmin edilemez. Ortalama siirelerine
bakacak olursak serebellopontin ac¢1 yaralanmasinda onarimdan sonra fonksiyonun
geriye doniisii yaklasik 15 ayda, genikulat ganglion hasarindan sonra 9 ayda, pes
anserinusdaki hasardan sonra 4 ayda gerceklesir. Hastaya sinir onarimi ile muhtemel
fonksiyonun geri doniisii arasindaki siirenin degisebilecegi anlatilmalidir (73).

Sinir anastomozu: Giiniimiizde genellikle FS hasarinda siitir ve greft
kullanim1 ayn1 sonuglar1 verdigi i¢cin greft kullanilmas: gittikce yayginlagsmaktadir.
Siitlir koymadan 6nce sinir uglarinin tazelenmesi gerekir. Bu konuda dikkat edilmesi
gereken noktalar sunlardir (74):

1-Sinir liflerinin %50’den fazlas1 saglam goriiniiyorsa sadece dekompresyon
yapmak ve sinir u¢larinin karsi karsiya gelmesini saglamak yeterlidir.

2-Sinir liflerinin yarisindan fazlasi saglam olmasina ragmen lezyon yerinde
sikatris dokusu veya noroma meydana gelmisse, bunlarin temizlenmesi gerekir.

3-Sinirdeki defekt, sinirin yarisindan fazla ise sinir dokusu kesilerek ug-uca
anastomoz veya greft ile onarilir.

4-Sinir goriiniis olarak saglam gdriinmesine ragmen atrofik ise bu bdliimiin
cikarilmasi gerekir. Sinir kesilecekse keskin mikrobistiiriler kullanilarak sinir kesimi
tam dik yapilmalidir. Sinir liflerinin karsi karsiya gelebilmesi i¢in bu ¢ok dnemlidir.

5-Sinirin gévdesi i¢in iki veya ii¢ siitiir, sinirin distal dallar1 i¢in bir veya iki
stitiir mikroskop altinda uglar karsilikli uyacak sekilde atilmalidir.

Sinir greftleri ile tamir: IIk sinir grefti, 1930 yilinda Bunnell tarafindan
kullanilmistir. Sinirdeki defekt biiyiik ise sinir greftleri tercih edilir. Tercih edilen
greftin lif ve kalinlik bakimindan FS ile ayn1 6zellikleri gdstermesi 6nemlidir. Bugiin
en sik pleksus servikalis siiperior’un aurikiiler dali ve n. aurikiilaris major

kullanilirken 10 cm’den biiylik defektlerde n. suralis greft olarak tercih edilmektedir
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(75). Kullanilan greftin uzunlugu, defektin uzunlugundan en az 4 mm fazla olmalidir
(1). Greft ile onarimm yapilmadig:1 vakalarda FS distal ucunun bir baska motor
sinirin proksimal ucu ile anastomozu yapilir. Bu amagla en cok tercih edileni

hipoglosso-fasial anastomozdur (20).

1.3. Sinir Rejenerasyonu

Cerrahi tekniklerin gelismesine ve sinir rejenerasyonunun daha 1iyi
anlasilmasina ragmen hasarli néronda tam bir fonksiyonel diizelme olmasi ¢ok
nadirdir (76). Amerika Birlesik Devletleri’nde yilda yaklasik 200. 000°den fazla sinir
tamiri girisimi yapilmaktadir (77).

Sinir rejenerasyonunda Onemli faktor Schwann hiicreleridir. Aksonlarin
hedeflerine ulagmalar1 i¢in gerekli fiziksel sartlar1 olustururken ayni zamanda
aksonal gelismeyi destekleyen ekstraselliiler proteinleri saglarlar. Sinir hasar1 sonrasi
Schwann hiicreleri aktive olur ve ¢ogalarak distal segmentte makrofaj aktivitesine
yardimec1 olurlar. Miyelin fagosite edilse de Schwann hiicreleri saglam kalir.
Schwann hiicrelerinin olusturdugu tiibiillerin i¢ine dogru akson rejenerasyonu
goriiliir. Rejenere olan bir akson distale dogru birden fazla tomurcuk gonderebilir
(78).

Kesilen ve rejenere olan proksimal aksonun ucunda olusan genislemis
aksonal tomurcuklanmaya biiylime konisi ismi verilir. Biiyiime konisi, i¢inde aksonal
biiylime ve rejenerasyon i¢in gerekli noral elemanlar ve bol miktarda aksonal organel
ve mikrofilamanlar icerir. Biiyiime konisi, Schwann hiicre tiiplerine yonelmektedir.
Bu siire¢ bazal lamina yapilari ile kontakt yonlendirme, ndrotropizm-kemotaksis gibi
pek c¢ok mekanizma tarafindan kontrol edilmektedir. Akson distal segmente
ulastiktan sonra perifere dogru biiylimeye devam eder ve hedef organa varmasindan
sonra maturasyon sathasit baslar. Proksimalden distale dogru akson cap1 artar,
miyelinizasyon bunu takip eder. Rejenere olmus bir akson normalden daha kiigtiktiir
ve daha ince bir miyelin tabakasi icerir (79).

Ciddi ezilme veya sinir kesisi sonrasinda proksimal ve distal sinir uclarinin
primer anastomozu ile hedef iskelet kasmin optimal reinnervasyonu saglanabilir.
Siitlir hattinda gerginlige yol agmadan primer onarim yapilamiyorsa interpozisyonal
sinir greftleri ile onarim en iyi fonksiyonel sonucu verir. Interpozisyonel sinir
greftleri reinnervasyona; greftte yer alan endondral tiiplerin rejenere olan aksonlarin
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defekti gegebilecegi bir c¢ati olusturmast ve Schwann hiicrelerinin aksonal
rejenerasyonunu  uyaran biiyiime faktorlerini  saglayarak sinir  liflerinin
remiyelinizasyonuna katkisiyla yardimcei olur (80).

Sinir onarmmi hiicresel bir tamir islemidir. Sinir hiicreleri, yaralanma sonrasi
kesilen kisimlarini kompanse etmek i¢in yeni yollar olusturarak aksoplazmik
akimlarm tekrar kazanirlar. Bir akson kesildiginde ilgili sinir hiicresi karakteristik
yapisal ve fonksiyonel degisiklikler gegirir. Grafstein’m (81) belirttigi gibi ilk olarak
Nissl tarafindan gozlenen tipik cevap hiicre govde hacminde artis, niikleusun perifere
deplasmani ve sitoplazmadan bazofilik materyalin kaybidir.

Sinir dali hasarlandiginda hasarin distal ve proksimal uglarinda normal
morfoloji ve doku organizasyonunda onemli degisiklikler gerceklesir. Proksimal
dalda aksonlar ona karsilik gelen endonéral tiipii arkasinda bos bir silindir olarak
birakarak yukari dogru az bir mesafe i¢cin dejenere olur. Schwann hiicreleri bazal
lamina i¢inde prolifere olur ve proksimal daldan reinnervasyon i¢in uygun olan distal
dejenere sinirlerde uzanan Bungner bandlar1 olarak bilinen hiicre kolonlarmni
olusturur (82).

Sinir hasar1 sonrasi birka¢ giin i¢inde proksimal uctaki miyelinize aksonlar
distale ilerleyen ¢ok sayida aksonal filiz ve ince miyelin kilif iiretir. Periferal sinir
tamirinin bagaris1 dal araligindan distal dala dogru rejenere olan aksonlarin
yogunlugu, dogru hedeflere ulasan bu aksonlarin popilasyonu ve yaptigi
baglantilarla belirlenir (82). Son zamanlarda ndroglial hiicrelerden olan astrositler ve
mikroglia/makrofajlar izerine dikkatler yogunlasmistir. Glial hiicre tipleri; hipertrofi,
proliferasyon, migrasyon ve farkli morfolojik fenotiplere doniisiim olmak {izere
travmatik yaralanmalara gii¢lii cevap vermektedirler (83, 84).

Hasarli sinirin yeniden biiylimesi spesifik proteinlerin ekspresyonu ile kontrol
edilmekte ve aksonal rejenerasyonun stimiilasyonunu saglayan uygun genlerin
regiilasyonu ile miimkiin olabilmektedir. Aksonlarin yeniden biiylimesini simirlayan
onemli ekstrensek faktorlerden biri, lezyonlu sahada belirgin glial skar olusmasidir.
Skar dokusu aksonal bliylimenin devam etmesini engeller ve aksonal rejenerasyona
karst mekanik bir bariyer goérevi goriir. Akson rejenerasyonunda normal siiregler;

hasarli aksonlarin yeniden biiylimesi (spontan filizlenme), lezyon sahasina gecis
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olmasi, uygun dogrultuda uzama olmasi, normal hedefin topografik reinnervasyonu
ve Onceki elektrofizyolojik niteliklerin restorasyonunu icermektedir (85).

Sunderland (38), fonksiyonel diizelmede endonérium iizerinde durmus ve
endondriumun saglam oldugu durumlarda aksonal rejenerasyon fonksiyonunun
diizeldigini buna karsin endondrium yaralanmalar1 ile birlikte olan lezyonlarda
fonksiyon kaybinin diizelmedigini belirtmistir. Buna karsm, yine ayni hiicrelerde,
akson rejenerasyonu i¢in ¢ok gerekli olmayan norofilaman yapiminda ve ndronal
uyarici enzim sentezinde belirgin bir diisiis olur. (86). Rejenerasyonun baslangicinda,
aksonun ucu endonoral tiip iginde leyonun oldugu bdlgeye dogru ilerler.
Proksimalde, aksonal biliyiimeye ait bulgular lezyonun karakterine gore degismekle
beraber 24 saatin sonunda goriilmeye baslar. Bag dokusu yapilarmin korunmus
olmas1 rejenerasyonu, aksonal biiylimeyi hizlandirr. Mira (87), calismasinda bu
gozlemi belirgin bir sekilde vurgulamistir.

Schwann hiicrelerinin akson etrafinda toplanarak miyelin sentezini
baslatmalar1 aksonun biiyiimesi ve fonksiyonunun diizelmesinde 6nemli rol oynar.
Bu yolla, proksimal segmentten distale dogru remiyelinizasyon ilerler. Miyelin
yapiminda eski miyelin artiklar1 ve dolasimdan temin edilen kolesterol molekiilleri
kullanilir. Yeni miyelin, yaklasik 7-15 giin i¢inde yapilirak aksonal rejenerasyona
eslik eder. Akson tam olarak kopmus ise aralar1 bag dokusundan kaynaklanan
fibroblastlar, perinoral hiicreler, kollajen lifleri ve kapiller damarlarla dolar. Aksonal
biiylime esnasinda, kollajen lifleri sinir dogrultusuna paralel dizildikleri i¢in belirgin
bir engel teskil etmezler. Akson ucunun, distal aksona ve Schwann hiicrelerine olan

yonelme egilimi aksonun rejenerasyonuna yardim eder (38).

1. 4. Nimodipin

Nimodipin dihidropridin tiirevi kalsiyum kanal blokoriidiir. Kan beyin
bariyerini gegebilen nimodipin’in vazodilatatdr ve antiiskemik etkinligi mevcuttur.
Mutlak biyoyararlanimi %5-15, plazma proteinlerine baglanma oranm1 %97-99°dur.
Nimodipin baslica dihidropridin halkasmnin dehidrojenasyonu ve oksidatif O-
demetilasyonu ile metabolize olur. Insanda metabolitler %50 bobrekler ve %30 safra
yollarindan atilima ugrar (88).

Hiicre icinde kalsiyum birikimi, toksik noronal hiicre 6liimiiniin son ortak
yoludur. Serbest kalsiyum iyonlarinin nérotransmitter kanallardan fazla
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miktarlarda gecisi sonucu doku yikim enzimleri olan fosfolipaz, proteaz ve
fosfatazin aktive olmalar1 doku harabiyetine neden olmaktadir. Kalsiyumun
dogrudan norotoksik etkisinden baska vaskiiler diiz kas hiicreleri iizerinde de
kasilmaya yol acarak vazospazma neden oldugu uzun zamandan beri
bilinmektedir. Bu sekilde kalsiyum hem dogrudan hiicreyi etkileyerek hiicre
Olimiine yol ac¢makta, hem de kan akimini bozup enerji metobolizmasini
etkileyerek diger hiicrelerde sekonder yaralanmaya neden olmaktadir (89).
Kalsiyumun bu etkisi kalsiyum kanal blokorlerinin  travmatik — sinir
yaralanmalarinda  arastirilmasina  sebep  olmustur.  Nimodipin’in  sinir
rejenerasyonundaki etkinligini degerlendirmek i¢in yapilan pek cok calismada
tartisgmali sonuglar elde edilmistir. Travmatik medulla spinalis ve periferik sinir
yaralanmalarinda ¢ok sayida c¢alismact Nimodipin’in deneysel olarak sinir
rejenerasyonunu arttirdigini tesbit etmesine ragmen (90), bu etkinligi klinik olarak

tesbit edemeyen calismalar da mevcuttur (91).

1. 5. Metilprednizolon

Metilprednizolon, mineralokortikoid etkinligi diisiik, uzun etkili bir sentetik
glukokortikoiddir. Glukokortikoidler genel olarak karbonhidrat metabolizmasi
iizerine insiiline zit etki gosterir ve karacigerde glukoneogenezi arttirirlar. Karaciger
hari¢ diger dokularda protein sentezini inhibe ederler. Suprafizyolojik
konsantrasyonlarda hangi etkene (mikroorganizma, kimyasal etkenler, mekanik
etkenler, wrradyasyon gibi) bagli olursa olsun enflamasyonun tiim bulgularini
baslangi¢ doneminde nétrofil, 16kosit ve makrofajlardan dokulara salinan kemotaktik
faktorlerin sentez ve salmimini inhibe ederek, daha sonra da makrofaj migrasyon
inhibitor faktorii ve trombosit aktive edici faktorii inhibe edip lizozom membranlarmni
stabilize ederek ortadan kaldirirlar (92).

Metilprednizolon antienflamatuar ve antialerjik etkilerinden dolay1 tiim
otoimmiin hastaliklarin, aspirasyon ve kimyasal pndmoninin, malign tiimorlerin ve
bircok hemotolojik hastaliklarin tedavisinde yaygimn olarak kullanilmaktadir. Lipit
peroksidasyonu inhibisyonu ve antioksidan 06zelliginden dolay1 yiiksek dozlarda
doku hasarini azaltmaktadir. Bu 6zelliginden dolay1 yliksek doz Metilprednizolon
kullaniminin spinal kord hasarmi azalttig1 gosterilmistir (93, 94). Bell paralizisi
tedavisi i¢in rutin uygulamalarda en sik steroid tedavisi tercih edilir. Steroid
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tedavisinde antienflamatuar ve antiddem etki ile FS’nin fallop kanali ic¢indeki
sikismasi azaltilarak dejenerasyonun dnlenmesi amaclanir. Klasik tedavi semasinda 1
mg/kg prednizolon iki esit dozda uygulanir ve baslangic dozu alt1 giin verildikten
sonra dort giin iginde ilag azaltilarak kesilir (95). Inkomplet paralizili olgularda
prognozun ¢ok 1iyi olmasi nedeniyle, bazi yazarlar sadece komplet paralizi
durumunda steroid tedavisini Onermislerdir (96), ancak tedavi baslangicindaki
paralizinin agirligr ile tedavi etkinligi arasindaki herhangi bir iliski bulunmadigini

destekleyen ¢alismalar da vardir (95).

1. 6. Tavsan Fasial Sinirinin Anatomisi

Tavsan FS’si aurikula anteroinferior kismindan intrakranial kismindan
ekstrakranial kisma c¢ikmaktadir. Aurikula alt kisminda yerlesmis olan parotis
glandinin derininde lokalizedir. Parotis gland1 tamamen diseke edilirse FS’nin ana
trunkusuna ulagilir. FS ana trunkusu yukaridan asagi ve igten disa dogru bir seyir
gosterirken FS’den yukar1 dogru ¢ikan dal posterior aurikular sinir adini alir. Daha
sonra agag1 ve geriye dogru boyna uzanan bir dal verir ve bu dal n. servikalis adin1
alir. FS yaklasik 1 cm’lik seyir gosterdikten sonra marjinal mandibular dal verir. Bu
dal asag1 dogru giderek agiz kenar1 ve biyik hareketlerini saglar. Marjinal mandibular
daldan sonraki kisim bukkal dal admn alir. Bukkal dal yaklasik 2 cm kadar zigomatik
adelenin iizerinde seyreder ve iki dalciga ayrilir. Bu dallar dorsal ve bukkal dallardir

(97).
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Denekler

Calisma, Firat Universitesi Deneysel Arastima Merkezi’nden temin edilen
1200-3000 gram agirliginda 28 adet disi Yeni Zelanda tiirli tavsan lizerinde ve Firat
Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan izin alinarak gerceklestirilmistir.
Calismada kullanilacak sarf malzemeleri, Firat Universitesi Bilimsel Arastirma
Projeleri (FUBAP proje no: TF. 11. 05) birimi tarafindan temin edilmistir. Tiim
tavsanlarin fasial fonksiyonlar1 degerlendirilmis ve fasial fonksiyonlar1 normal
olanlar ¢alismaya dahil edilmistir. Fasial fonksiyonlarm normal olmasi kriteri olarak;
cigneme esnasinda simetrik biyik hareketleri, enjektor yardimiyla basingli hava
iflendiginde g6z kmrpma refleksinin olmasi dikkate alinmistir. Denekler Firat
Universitesi Deneysel Arastirmalar Merkezi’nde azami dorderli olmak iizere sekiz
ayr1 kafese yerlestirilmis 6zel yemlere ve suya limitsiz olarak ulasabilecekleri

diizeneklerde standart olarak beslenmislerdir.

2. 2. Deneklerin Gruplara Ayrilmasi

Kullanilan 28 saglikli Yeni Zelanda tipi disi tavsan rastgele yediserli dort
gruba ayrilmistir. Denekler islem yapildiktan sonra ilag uygulamasi ile birlikte
toplam 21 giin siiresince takip edilmistir.

Grup 1 (Nimodipin grubu): Deneklerin fasial sinirinde basi tipi hasar
olusturulduktan sonra intraperitoneal yontemle 0.5 mg/kg/giin dozunda nimodipin
(Nimotop®, Bayer AG, Almanya) ii¢ hafta siireyle uygulanmustir.

Grup 2 (Metilprednizolon grubu): Deneklerin fasial sinirinde basi tipi
hasar olusturulduktan sonra intramuskiiler yontemle 1 mg/kg/giin dozunda
metilprednizolon (Prednol- L*, Mustafa Nevzat ila¢ San, Tiirkiye) ii¢c hafta siireyle
uygulanmaigstir.

Grup 3 (Nimodipin-Metilprednizolon grubu): Deneklerin fasial sinirinde
basit tipi hasar olusturulduktan sonra intraperitoneal yontemle 0.5 mg/kg/giin
dozunda nimodipin (Nimotop, Bayer AG, Almanya) ve intramuskiiler yontemle 1
mg/kg/giin dozunda metilprednizolon (Prednol- L®, Mustafa Nevzat ilag San,
Tiirkiye) ti¢ hafta stireyle uygulanmastir.
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Grup 4 (Kontrol grubu) : Deneklerin fasial sinirinde basi tipi hasar
olusturulduktan sonra intramuskiiler yontemle 1 cc serum fizyolojik ii¢ hafta siireyle
uygulanmaistir.

Calismaya alinan deneklerin tamami (toplam 28 adet), 10 mg/kg xylazine
hidroklorid (Rompun®, Bayer AG, Almanya) ve 50 mg/kg ketamin hidroklorid
(Ketalar®, Eczacibasi ilag, Tirkiye) ile uyutularak deneklerin FS trasesine uyan
bolgelerindeki ciltleri tras edilip %70 ethanol ve povidon iyod ile temizlenerek
kurutulmustur. Prosediir steril sartlarda operasyon mikroskobu (Olympus, BX51,
Japonya) yardimi ile yapilmistir. Gozaltindan mandibulaya paralel yaklagik 2 cm
uzunlugunda horizontal bir insizyon yapilip cilt, ciltalt1 diseke edilerek yiizeyel
fasiaya ulasilmis; mikroskopik diseksiyon yapilarak FS’nin bukkal dali sinir

stimiilatorii yardimai ile tanmmustir (Sekil 6).

Sekil 6. Tavsan fasial sinir bukkal dali

Calismaya alinan deneklerin tamamina ayni standart cerrahi operasyon
yapilmistir. Bukkal dalda belirlenen bdlgeye bir dakika siiresince kapanma basinci
standart 188 gr/cm’, tolerans basinci 162-198 gr/cm® olan Yasargil-Phynox
Anevrizma klipsi (Aesculap AG, Almanya) tutturularak sinirin ezilmesi saglanmistir

(Sekil 7).
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Sekil 7. Fasial sinir bukkal dalinda anevrizma klipsi ile bas1 olusturulmast

Bas1 bolgesi kas tabakasma atilan 5-0 ipek (Ethicon, Almanya) siitiirle
isaretlenmistir. Basi siiresi sonunda cilt 4-0 ipek (Ethicon, Almanya) ile siitiire
edilerek kapatilmigtir. Deneklere cerrahi islemden bir saat once ve cerrahi islemden
bir saat sonra profilaktik 20-40 mg/kg cefazolin sodyum (Sefazol FIk®, Mustafa
Nevzat, Tiirkiye) yapilmistir. Cerrahi islem sonrasinda deneklerin tamami 21 giin

stireyle takip edilmistir.

2.3. Spesmenlerin Hazirlanmasi

Travmatik sinir hasari olusturulan deneklerin tamami postoperatif 21. giinde
10 mg/kg xylazine hidroklorid (Rompun, Bayer AG, Almanya) ve 50 mg/kg
ketamin hidroklorid (Ketalar, Eczacibasi ilag, Tiirkiye) ile uyutulmustur. Deneklerin
eski insizyon yerlerinden cilt tekrar insize edilip travma bolgesine ulasilmistir. Cevre
dokulardan sinir diseke edilip serbestlestirildikten sonra isaretli bas1 bolgesinin 5 mm
proksimali ve 5 mm distalinden FS bukkal dali kesilerek ¢ikarilmistir (Sekil 8).

Cikarilan spesmenler %10’luk glutaraldehit icine konarak 4-6 saat fikse
edilmistir. Fikse edilen spesmenler daha sonra yarim saat %1 osmiyum tetraoksit
icinde tutulup asamali olarak etanol igerisinde dehidrate edilmis ve Epon igerisine
konulmustur. Ultratome III cam bigaklarla (Shandan Finesse, Ingiltere) 1,5 mikron

kalinliginda sinir boyuna hem paralel hem dik kesitler elde edilmistir. Mason trikrom
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Sekil 8. Tavsan fasial sinirden eksize edilen sinir pargasi

ve hematoksilen eosin ile boyanan kesitler 151k mikroskobuyla x40, 100, 200, 1000
biiylitmede (Olympus, BX51, Japonya) degerlendirilmistir.

2. 4. Spesmenlerin Degerlendirilmesi

Yar1 ince doku kesitlerinde perindral fibrozis, kollajen lif artigi, miyelin
dejenerasyon, aksonal dejenerasyon, Schwann hiicre proliferasyonu, normal miyelin
yapist ve 6dem Olympus 1s1k mikroskobuna takilan Eyepieces graticule (1x1 mm
ebadinda 100 esit kareli okiiler mikrometre) ile sayilmistir. Her denege ait dort
kesitten dort adet alan (x40, 100, 200, 1000 objektif biiyiitme) sayilmig ve her grup
icin dort adet alanin ortalamasi alimmustir. Elde edilen bulgular; yok: - (0), hafif: +
(1), orta: ++ (2), siddetli: +++ (3) olarak derecelendirilmistir.

2. 5. Istatistiksel Analiz
Denek takip formlar1 araciligi ile toplanan histopatolojik veriler, SPSS 11.5
paket programi (SPSS Inc., ABD) kullanilarak veri tabani olusturulduktan sonra
elektronik ortama aktarilmis ve istatistiksel degerlendirilmesi yapilmistir. Istatistiksel
anlamlilik diizeyi olarak 0,05 kullanilmuigtir.
Arastirma grubundaki her bir denek grubun yedi ve toplam orneklem

boyutunun 28 vakadan olusmasi nedeni ile degiskenler normal dagilima uymadigi
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icin istatistiksel analizlerde non-parametrik testler kullanilmistir. Gruplar arasi

karsilagtirilmalarda Mann-Whitney U testi kullanilmastir.
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3. BULGULAR

Basi ile travmatik fasial paralizi olusturulan tiim gruplarin histopatolojik
olarak yapilan mikroskobik incelemeleri sonrasi degisiklikler her grup i¢in ayri ayri
degerlendirilmistir (Tablo 2).

Travmatik fasial paralizi olusturdugumuz dort gruptan farkl ilag tedavisi
uygulamasina aldigimiz ii¢ grup kontrol grubu ile karsilastirilmistir. Gruplarda
perinoral fibrozis sadece kontrol grubundaki tek bir denekte goriilmiistiir. Nimodipin,
metilprednizolon ve nimodipin-metilprednizolon gruplarinda perindral fibrozis
goriilmezken gruplar arasinda anlamli farklilik izlenmemistir (p>0,05) (Tablo3)

(Sekil 9).

Sekil 9. Kontrol grubunda fasial sinir enine kesitinde perindral fibrozis (x400 11k

mikroskobisi)

Gruplar arasinda kollajen lif artis1 en fazla kontrol grubunda goriiliirken bunu
sirastyla nimodipin ve metilprednizolon gruplar1 izlemistir. Kollajen lif artig1 en az
nimodipin-metilprednizolon verilen grupta goriiliirken nimodipin, metilprednizolon,
nimodipin-metilprednizolon gruplarinin  kontrol grubuyla karsilastirilmasinda
istatistiksel farklilik saptanmistir (p<0,05). Nimodipin, metilprednizolon, nimodipin-
metilprednizolon gruplarinin birbirleriyle olan karsilagtrmasinda ise gruplarin

birbirlerine istatistiksel tistiinliigi tespit edilmemistir (p>0,05) (Tablo 3) (Sekil 10).
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Tablo 2. Gruplarin histopatolojik bulgularmnin skorlamasi

= -
g - 2
= > > = 2
2 = 8 & = 3 >
= £ .2 g s S = £ = £ - Z
) e N — = s & £ 2 s K
Q s 2 = 5 S = o = s = g3 ]
= T o= = = > 2 a @ z = = 2 >
2 3 = S £ gz = g 5 £ S = =)
a e X = = S < T - Z E ©
1 - ++ ++ ++ ++ + ++
2 - ++ ++ + ++ + ++
3 - + + + ++ ++ +++
Nimodipin grubu 4 - + + + +++ + +
5 - + + + + ++ +++
6 - ++ + ++ + ++ ++
7 - ++ ++ ++ + ++ +++
1 - ++ ++ + + + ++
2 - ++ + ++ + + +
3 - + ++ ++ ++ + ++
Metilprednizolon
P 4 - + + + ++ + +
grubu
5 - + + ++ +++ + +
6 - + ++ + + ++ ++
7 - + ++ ++ ++ ++ +
1 - - ++ + ++ ++ ++
Nimodipin — 2 - + + + ++ + +
Metilprednizolon 3 - ++ + ++ ++ ++ +
I
grubu 4 - ++ ++ + -+ ++ ++
5 - + + + ++ ++ +
6 - + + + + ++ +
7 - + + ++ + + +
1 - +++ +++ +++ + - +++
2 - ++ +++ +++ + + +++
3 + ++ +++ ++ ++ + ++
Kontrol
4 - ++ ++ +++ + + +++
grubu
5 - +++ +++ +++ ++ + +++
6 - ++ +++ +++ ++ - +++
7 - ++ +++ +++ ++ + 4+

Yok: - (0), hafif: + (1), orta: ++ (2), siddetli: +++ (3)

Gruplar arasinda miyelin dejenerasyon en fazla kontrol grubunda en az

nimodipin-metilprednizolon verilen grupta izlenmistir. Nimodipin, metilprednizolon,

nimodipin-metilprednizolon gruplarnin kontrol

grubuyla karsilastirilmasinda

istatistiksel farklilik izlenirken (p<0,05) nimodipin, metilprednizolon, nimodipin-

metilprednizolon gruplarinin birbirleriyle olan karsilastrmasinda ise gruplarin

birbirlerine istatistiksel {istiinliigii tespit edilmemistir (p>0,05) (Tablo 3) (Sekil 11).
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Tablo 3. Gruplarin perindral fibrozis, kollajen lif artisi, miyelin dejenarasyon, aksonal

dejenerasyon, Schwann hiicre proliferasyonu, normal miyelin yapisi ve 6dem skorlarmin

karsilagtirilmasi.
- g g £z £
- ., = — 3 < [
8 T 2 FE 2
P P P P P P P
Nimodipin Kontrol Grubu 317 ,030 ,002 ,002 775 015 096
Grubu
Nimodipin Metilprednizolon 1,000 298 ,606 ,606 1,000  ,298 ,040
Grubu Grubu
Nimodioi Nimodipin —
imodipin Metilprednizolon 1,000 225 ,591 ,591 ,674 ,591 ,020
Grubu
Grubu
Metilprednizolon = © = W 317,006 ,002  ,002 775 054 002
Grubu
. . Nimodipin —
Metilprednizolon /- iiprednizolon 1,000 705 298 298 674 122 591
Grubu
Grubu
Nimodipin —

Metilprednizolon Kontrol Grubu 317,007,000 ,001 424,006  ,001
Grubu

Mann-Whitney U testi

Sekil 10. Nimodipin grubunda fasial sinirin boyuna kesitinde kollajen lif artis1 (x200
151k mikroskobisi)
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Sekil 11. Metilprednizolon grubunda fasial sinir boyuna kesitinde miyelin

dejenerasyon (x200 151k mikroskobisi).

Gruplar arasinda aksonal dejenerasyon en fazla kontrol grubunda en az
nimodipin-metilprednizolon grubunda goriilmiistiir. Nimodipin, metilprednizolon,
nimodipin-metilprednizolon gruplarinin  kontrol grubuyla karsilastirmasinda
istatistiksel farklilik izlenirken (p<0,05); nimodipin, metilprednizolon, nimodipin-
metilprednizolon gruplarinin birbirleriyle olan karsilagtrmasinda ise gruplarin

birbirlerine istatistiksel tistiinliigii tespit edilmemistir (p>0,05) (Tablo 3) (Sekil 12).

Sekil 12. Kontrol grubunda fasial sinir boyuna kesitinde aksonal dejenerasyon (x200
151k mikroskobisi).

43



Ilag verilen gruplarm Schwann hiicre proliferasyonu histopatolojik skorlar1
kontrol grubuna goére daha yiiksek bulunsa da gruplarin kontrol grubuyla ve
birbirleriyle yapilan istatistiksel degerlendirmede anlamlilik bulunmamaistir (p>0,05)

(Tablo 3) (Sekil 13).

Sekil 13. Nimodipin grubunda fasial sinir boyuna kesitinde Schwann hiicre

proliferasyonu (x200 151k mikroskobisi)

Gruplar arasinda normal miyelin yapisi en fazla nimodipin-metilprednizolon
verilen grupta goriilmiistiir. Bunu sirasiyla nimodipin ve nimodipin-metilprednizolon
verilen grup izlerken en az kontrol grubunda degerlendirilmistir. Nimodipin ve
nimodipin-metilprednizolon verilen grupta, kontrol grubuyla karsilastiriimasinda
istatistiksel farklilik izlenirken (p<0,05) metilprednizolon verilen grubun kontrol
grubuyla ve ila¢ verilen gruplarin birbirleriyle olan karsilastirilmasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik izlenmemistir (p>0,05) (Tablo 3) (Sekil 14).

Gruplar arasinda 6dem en az nimodipin-metilprednizolon verilen grupta
goriilmiistiir. Bunu metilprednizolon verilen grup izlerken en fazla 6dem kontrol
grubunda izlenmistir. Metilprednizolon, nimodipin-metilprednizolon verilen
gruplarin birbirlerine istatistiksel Ustiinliikleri tespit edilmezken (p>0,05); kontrol
grubuyla ve nimodipin verilen grupla olan karsilastirilmasinda istatistiksel farklilik
izlenmistir (p<0,05). Nimodipin verilen grubun kontrol gurubuna istatistiksel

istlinliigii izlenmemistir (p>0,05) (Tablo 3) (Sekil 15).
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Sekil 14. Nimodipin-metilprednizolon grubunda fasial sinir boyuna kesitinde normal

myelin yapis1 (x200 151k mikroskobisi)

Sekil 15. Nimodipin grubunda fasial sinir boyuna kesitinde 6dem (x200 1s1k
mikroskobisi)

45



4. TARTISMA

Fasial sinirin anatomik yapisini ve petroz kemikteki kanaliin ilk tarifini 1550
yilinda anatomi bilgini Gabriel Fallopius yapmistir (24). 1821 yilinda Sir Charles
Bell (98) trigeminal sinir ve FS’nin anatomik ayirmmini yapmis, yliz mimik
adelelerinin motor dalinin FS motor dali oldugunu gdstermistir.

Fasial sinir motor, sensorinoral, tat ve parasempatik sekretuar lifler iceren
mikst bir yapida olup sinirin yaklasik 10.000 fibril i¢erdigi, bunlardan 7000 tanesinin
miyelinize ve motor fonksiyon yaptigi, 3000 kadarmin ise miyelinize olmayan
fibrillerden olustugu ve bunlarin da sensoriyel ve sekretuar gorev yaptiklar: kabul
edilmektedir. FS dilin 2/3 6n tat duyusunu alirken, submandibular, sublingual,
palatin ve lakrimal glandlara parasempatik lifler gonderir. Motor lifleri ise baslica,
yliziin mimik kaslarini, boyunda platizma, postaurikiiler kas, stilohiyoid kas,
digastrik kasin arka karni ve stapes kasini innerve etmektedir (1).

Fasial sinirin travma, cerrahi, tiimorler, kompresyon, enflamatuar durumlar
yada enfeksiyonlar sonucunda etkilenmesi sonrasinda sinir fonksiyonunu tam veya
kismi yerine getirememesi ile olusan patolojik tabloya fasial paralizi denmektedir.
Fasial paralizide motor fonksiyona bakildiginda santral fasial paralizide kars: taraf
yliziin alt yarisinda gii¢siizliik ortaya cikarken periferik fasial paralizide ayni taraf
yiiz yarimi1 mimik kaslar1 etkilenmektedir. Bunun sebebi sinirin motor ¢ekirdek {ist
yarisinin her iki korteksten gelen supraniikleer lifler almas1 ve g6z ¢evresi mimik
kaslarini innerve etmesidir (39).

Fasial sinir kranial motor sinirler i¢inde en sik fonksiyonu bozulan sinirdir.
Bunun en 6nemli nedeni diger sinirlere gére uzun ve dar bir kemik kanal (Fallopian
kanal) i¢inde kivrimlar yaparak seyretmesidir (99). Nitekim FS paralizilerinin %90"1
bu kemik kanal i¢indeki bir patolojiye bagl olarak ortaya ¢ikmaktadwr. FS burada
odemle komprese olmakta ve fasial paralizi tablosu sinir liflerinde blok veya
dejenerasyonla kendini gostermektedir (100, 101).

Fasial sinir yiiz estetigini en fazla etkileyen sinirdir. PFSP sonrasinda yiiz
mimiklerini kullanamamaktan dogan iletisim kurmada zorluk, sinkinezi olugmasi,
g6z kapaklarmin tam olmayan kapanmasi, dis burun deliginin ¢okmesi ve
konugsmada bozukluk klinik olarak ciddi sosyal ve fonksiyonel sikintilar
olusturabilmektedir. Bu sebeple fasial paralizi rehabilitasyon planlamasinda cerrah,
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hasta ve hasta yakilar1 arasinda iyi bir iliski olmalidir. Hastanin kendi durumunu
anlamasi, yapilacak islemler ve sonrasindaki olas1 komplikasyonlar hakkinda bilgi
edinmesi saglanmalidir (73).

Periferik fasial paralizi yapan nedenler elimine edildikten sonra idiyopatik
kabul edilen PFSP vakalarina ‘Bell paralizisi’ denir ve nedeni bilinmeyen
monondropati olarak tanmmlanir (27). Insidansi 100.000’de 20 ile 30 arasinda
degismektedir (102). Bell paralizisinin etyolojisinde en ¢ok suclanan nedenler vasa
nervorumun mikrosirkiilasyonundaki bozukluklar, viral enfeksiyonlar, iskemik
polindropati ve otoimmiin reaksiyonlardir (103).

Glinlimiizde PFSP nedenleri arasinda Bell paralizisi sonrasi etyolojisi
belirlenen en sik ikinci neden ise travmadir (3, 4). Temporal kemik kiriklarinda,
atesli silah yaralanmalarinda, iyatrojenik travmalarda, yliz bodlgesinin penetran
yaralanmalarinda FS hasarlanabilir (59). FS iyatrojenik olarak timpanoplasti, radikal
mastoidektomi, modifiye radikal mastoidektomi, stapedektomi, endolenfatik kese ve
vestibiiler sinire yonelik girisimler gibi timpano-mastoid cerrahiler sirasinda, akustik
tiimor, meningiom gibi posterior ve orta kranial fossaya yonelik cerrahilerde ve de
ozelikle parotis cerrahisinde yaralanabilmektedir (1). Iyatrojenik fasial sinir
paralizileri nadir olarak goriilmesine ragmen, hem hasta hem de cerrah i¢in kotii bir
durumdur ve insidans1 %1 olarak rapor edilmistir (60).

Iyatrojenik sinir yaralanmalarma dikkat ¢ekmek amagli pek ¢ok calisma
yapilmistir. FS ile parotis bezi iliskisini ortaya koymak amaciyla Katz ve Catalano
(26) FS’nin bes ana anatomik tipini tanimlayarak siniflamislardir. Alkan ve ark.
(104) FS’nin intraparotid dallarinin anastomozlar1 ve anatomik varyasyonlarmi bu
smiflamay1 kullanarak iilkemizdeki farkliligini incelemislerdir. Caligmalarinda 25
kadavranin sag ve sol parotis bezleri iginden gecen 50 FS diseksiyonu yapilmis
%16’sinda tip I, %8’inde tip II, %20’sinde tip 111, %44 iinde Tip IV, %12’sinde tip V
FS konfigiirasyonu belirlemislerdir. Ayrica sag ve sol FS’nin anatomik seyirleri
arasinda istatistiksel anlamli fark bulamazken FS dallarmin %82 oranda
retromandibiiler venin lateralinde, %18 oraninda ise bazi iist dallarmin venin
medialinde seyrettigi belirtilmistir.

Timpanoplasti operasyonlarinda iyatrojenik FS yaralanmalarma dikkat

cekmek amciyla Baxter (105) fasial kanal konjenital agikliginin sikligmi arastirmis
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535 temporal kemigi incelemis ve %55 oraninda dehisans goriildiiglinii bunlarinda
%91 1nin timpanik, %9’unun da mastoid segmentte oldugunu belirtmistir.

Sinir hasarlarinda tedavi segenegi hasarin tipine ve olusan klinik duruma goére
degisebilmektedir. Ani baglayan travmatik komplet fasial paralizilerde hastanin genel
durumu uygun ise derhal onarima gecilmelidir. Hasarm tipine bagli olarak travmayi
takiben ilk iic giin boyunca, distal FS, elektik uyarimiyla tanmnabilir. Cesitli
nedenlerden dolay1 onarim ii¢ giin icinde yapilmadiysa, o zaman teorik olarak en
ideal stire ti¢lincii haftadir (6).

Travma aninda bulunmayip zaman iginde yavas gelisen veya FS’nin
intratemporal ve ekstratemporal seyrindeki kiint travmalara eslik eden inkomplet
paralizilerin nedeni, sinirde 6dem gelismesine baglidir. Bunlarin tedavisi Bell
paralizisinde oldugu gibi elektrofizyolojik test sonuclarina gore planlanmalidir.
Travmayr takiben ani gelisen komplet paralizilerde veya komplet paraliziye
progresyon gosterip siddetli sinir dejenerasyonu gelistigi belirlenen vakalarda, hasar
bdlgesinin cerrahi eksplorasyon endikasyonu vardir (1).

May (6), eksternal travmaya bagli olarak 100 FS yaralanmasi rapor etmistir.
Bunlarin ¢ogunlugunun (%82), trafik kazalarina bagli temporal kemik kiriklar1
sonucu olustugu ve cerrahiye gerek kalmadan FS fonksiyonunun tam veya tama
yakin diizeldigi bildirilmistir. Bu nedenle, ani baslayan tam paralizi veya sinirde kesi
oldugunu gosteren kanitlar olmadikca cerrahi disliniilmemelidir. Ani baslayan
komplet paralizi vakalarinda, bilgisayarli tomografi’de otik kapsiile uzanan kiriklar
veya temporal kemik fragmanlarinin belirgin deplasmani gibi bulgular sinirde kesi
oldugu yoniinde degerlendirilebilir.

Hasar goren periferik sinir yapilarinin onariminda anatomik, histolojik,
patolojik olaylarm anlagilmasi ve rekonstriiktif cerrahi yontemlerin gelismesi ile
periferik sinir lezyonlarnin ve bunlara bagli defektlerin onarimmda biiyiik
ilerlemeler kaydedilmistir. Bu giine kadar primer sinir onarimlar1 lizerine yapilmis
olan sayisiz klinik ve deneysel ¢alismada iyilesmeyi arttirmak ve fonksiyonel sonucu
tyilestirmek i¢in ¢ok sayida yontem denenmistir (106). Primer sinir onarim i¢in ideal
sartlar saglansa da hi¢cbir zaman yaralanma oncesindeki fonksiyonlarm %100’ elde

edilememektedir (1).
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Gegmisten giliniimiize periferik sinir hasar1 sonrasit sinir iyilesmesini
arttirmasi ve fonksiyonel diizelmeyi kisaltmasi amaciyla pek cok ajan arastirilmis
arastirilmaya da devam etmektedir. Bunlar igerisinde gliniimiizde en sik kullanilan
ajan steroidlerdir (64).

Travmatik periferik fasial sinir paralizi sinir biitiinliigii korunmus ise degisik
patolojik mekanizmalardan kaynaklandigi soylenebilir. Bunlar; hasara sekonder
gelisen enflamasyon ile meydana gelen iltithabi hiicre toplanmasmin segmental
demiyelinizasyona neden oldugu intrandral iltithabi degisiklikler, perindériumun
icindeki sinir liflerinin 6demle bas1 altinda kalmasi1 ve gelisen akson hasaridir (107).

Bell paralizisinde kortikosteroidlerin kullanilmas1 ilk kez Rothendler
tarafindan Onerilmistir (108). Steroidler, antienflamatuar ve immiinsiipresif
etkilerinden dolay1 basta Bell paralizisi olmak iizere sinir hasarinda en yaygin
kullanilan ajan olmus kullanimlar1 klasik tedavi metodu haline gelmistir.
Kortikosteroidler dokuda enflamatuar yanit1 azaltarak iyilesme cevabinin olugmasini
saglamaktadir (109).

Lieberman ve ark. (110) fare FS’sinde basi hasar1 olusturmuslar ve diisiik
dozda uygulanan kortikosteroidlerin sinir fonksiyon geri doniisiinde anlamli katkis1
oldugunu gostermislerdir.

Sekiya ve ark.’nin (111) yaptiklar1 hayvan ¢alismasinda metilprednizolon’un
kompresyon sonucu olusan kohlear sinir dejenerasyonu iizerine etkisini
arastrmiglardir. Kompresyon periyodundan 6nce ve sonraki donemde ratlara steroid
verilmig ve steroidin koklear noronlarda hasar1 Onleyebilecegini belirtmislerdir.
Metilprednizolon’un bu etkisinin antiddematdz Ozelliginden dolayr olabilecegi
disiiniilmiistiir. Calismamizda da metilprednizolon gruplarin da anti 6dematoz etki
belirgin olarak goriilmiistiir.

Bansberg ve ark. (112) siyatik sinir rejenerasyonu iizerine triamcinolone
acetonid’in  etkisini incelemislerdir. Primer siitiir ile greft uygulamasini
karsilagtirmiglar ve steroid tedavisinin motor sinir tamirinde faydali olabilecegini
belirtmislerdir.

Zeng ve ark.’nm (113) yaptig1 bir ¢aligmada akut spinal kord hasar1 ve kauda
ekuina hasarmda metilprednizolon ve fare sinir growth faktoriiniin hastanin ndérolojik

fonksiyonlarmin diizelmesinde énemli rollerinin oldugu gosterilmistir.
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Vita ve ark. (114) siyatik sinirde basi tipi hasar olusturulan deneysel hayvan
calismasinda basi noktasindan tibialis anterior kasma kadar ki boliimde sinir
rejenerasyon hizini degerlendirmis ve steroid verilen grupta tedavi verilmeyen gruba
gore az da olsa anlamli yiikseklik saptamiglardir. Rat siyatik siniri lizerinde yapilan
deneysel hayvan ¢alismasinda ratlarin siyatik sinirinde basi tipi hasar olusturulmus
ve perioperatif yiiksek doz betametazon verilen grupta verilmeyen gruba kiyasla sinir
lyilesmesi Tlizerine betametazonun anlamli yarari oldugu gorilmiistir (115).
Calismamizda metilprednizolon uygulamasi yapilan iki grupta da kontrol grubuna
gore daha az kollajen lif artisi, aksonal dejenerasyon ve miyelin dejenerasyonu
gozlenirken yine steroid grubunda daha az O6dem saptanmistir. Nimodipin-
metilprednizolon grubunda bu parametrelere ek olarak normal miyelin yapisinda da
anlaml artis tespit edilmistir. Tiim bu bulgular literatiire paralel olarak steroidin sinir
biitiinliigliniin korundugu travmatik sinir hasar1 sonrasi sinir rejenerasyonu iizerine
olumlu etkilerinin oldugunu gdéstermektedir.

Biitiin bunlara ragmen steroid tedavisi etkinligi 6zellikle kortikosteroidlerin,
kesiye bagli sinir hasar1 ve iyilesmeleri iizerine etkileri tam olarak ortaya
konulmamistir. Antienflamatuar etki gosteren kortikosteroidlerin yara iyilesmesini
kotiilestirdikleri ile ilgili ¢aligmalar da vardir (116).

Roh ve ark. (117) parotidektomi ile hasar gérme olasilig1 olabilen vakalarda,
uyguladiklar1 prednizolon ile kontrol grubu arasindaki fasial sinir paralizilerinin
olusumunu karsilastirmislar ve prednizolon uygulamasmin herhangi bir etkinliginin
olmadigini ortaya koymuslardir.

Pessoa ve ark.’nin (118) yara iyilesmesi ile ilgili yaptig1 bir calismada, steroid
verilen hayvanlarda asir1 kollajen depozitleri, azalmis enflamatuar yanit ve yara
lyilesmesinin geciktigini tesbit etmislerdir. Nguyen ve ark. (119) deksametazon
sodyum fosfati betametazon sodyum fosfat ve betametazon sodyum fosfat-asetatin
ratlarda iyatrojenik yara iyilesmesinin erken donemine etkilerini arastirmigslar
kortikosteroidlerin cerrahi alanda bulunan l6kositlerin sayism1 %50 oraninda anlamli
olarak azalttigini bulmuslardir.

Ohlsson ve ark.’nin (120) yaptiklar1 calismada metilprednizolonun retinal
hiicre yasami, hasarm oldugu bdlgede makrofaj aktivitesi, akson dejenerasyonu ve

rejenesyonu iizerine harhangi bir etkisi olmadigini tespit etmislerdir. Hirchberg ve
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ark. (121) farelerin optik sinirleri lizerinde hasar olusturmuslar ve deksametazon
tedavisi uygulamislardir. Deksametazon elektrofizyolojik aktiviteyi, hasarlanmis
sinirlerin ndral adezyonunu ve biiylimesini azalttigini tespit etmislerdir.

Primer olarak kesilmis ve siitiir ile anastomoz yapilmis bir c¢alismada
steroidin antienflamatuar, antieksudatif ve fibroblast inhibe edici etkisinin, dejenere
ve rejenere noronlarin morfolojisinin nasil oldugu arastirilmistir. Metilprednizolon,
prednizolon ve dexametazon sinirin proksimal ve distal kismina lokal olarak
uygulanmistir. Sinirler 151k ve elektron mikroskopu ile incelenmistir. Glukokortikoid
verilen grupta skar formasyonu ve ndéromanm azaldig1r ve sinir rejenerasyonunun
artt1g1 tespit edilmistir (122). Guiena pigler tizerinde yapilan deneysel bir ¢aligmada
FS kesisinden sonra bir gruba yiiksek doz metilprednizolon sodyum stiksinat (160
mg/kg) diger gruba salin inflizyonu yapilmis ve 3-4 haftalik takiplerin sonunda
metilprednizolon sodyum siiksinat verilen grupta salin verilen gruba oranla sinir
canliliginda anlamli artis oldugu goriilmiistiir (123). Karlidag ve ark.’min (124)
yaptiklar1 deneysel hayvan calismasinda ise FS’de kesi ve ardindan yapilan
anastomoz sonrasinda sinir rejenerasyonu lizerine metilprednizolon’un yararl
etkisinin olmadig1 bildirilmistir.

Sharma ve ark. (125) yaptiklar1 deneysel hayvan ¢alismasinda FS’de basi tipi
hasar olusturulmus ve prednizolon, testosteron propionat ve elektriksel stimiilasyon
uygulama kombinasyonlar1 karsilastirilmistir. Elektriksel stimiilasyon ve testesteron
propionat kombinasyonunun FS hasar1 sonrasinda iyilestirmeyi arttirdigi izlenirken
prednizolonun olumlu veya olumsuz etkisi gosterilmemistir. Nitekim ¢alismamizda
metilprednizolon’un tek basina Schwann hiicre proliferasyonunda ve normal myelin
yapisinda artisa neden olmadigi; nimodipin-metilprednizolon birlikteliginde ise
normal miyelin yapisinda artig oldugu tespit edilmistir.

Travmatik sinir hasarinda, sinirin makroskopik olarak intakt olmasma ve
epindriumunun zarar gérmemesine karsin, sinirin i¢indeki tiim komponentleri hasar
gormiis olabilir. Hasar nedeniyle Schwann hiicrelerinin ve Ranvier nodlarinin
etkilendigi durumda (noropraksi), hasar bolgesinde -elektrofizyolojik bir blok
olusacak ve paralizi gorilecektir (126). Eger bir akson hasar1 varsa (aksonotmezis),
kesinin distalinde ilk hafta igerisinde Wallerian dejenasyonu goriiliir. Beraberinde

retrograd aksonal reaksiyon goriiliir ki, bu reaksiyonda santral noronlar hasarlanir ve
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transkripsiyon mekanizmasinda; transmitter madde sentezinden, rejenerasyonda
gorevli proteinlerin (GAP 43, tubulin ve norofilament) iiretimine kadar olan alanda
degisiklikler olur (127). Sinir hasar1 sonrasi1 akson rejenerasyonu yavas bir siirectir.
Bu rejenerasyon hizi 0.6 mm/giin ile 4.2 mm/giin arasinda degisirken Guth (128)
insanlardaki degeri yaklagik 1 mm/giin olarak tesbit etmistir (129). Aksonal
dallanmadaki hizlanma hasar goren sinir yapilarmin rejenerasyonu ve sinir
fonksiyonunun kisa siirede yeniden kazanilmasi arzulanan bir olaydir. Fakat biiylime
faktorlerinin, gangliozidlerin ve fosfotidilserinin de i¢inde bulundugu farmakolojik
tedavi stratejileri beklenildigi 6lgiide basar1 gostermemistir (130). Reinecke ve ark.
(131) anjiotensin, Gonza'les-Rustioni (132) ise nitrik oksid bulunan farmakolojik
ajanlarm periferik sinir hasar1 sonrasindaki fonksiyonel iyilesmeyi desteklediklerini
gosterirken hig biri klinik olarak kullanilmamaktadir.

Literatiirde bir¢ok arastirmaci ¢estli metodlar kullanarak FS hasarindan sonra
olusan fonksiyonel iyilesmeyi incelemisler ve noronal rejenerasyonu 6lgmiislerdir.
Fakat elektrofizyolojik ve histomorfometrik ¢alisma dl¢iimleri fonksiyonel iyilesme
ile bir korelasyon gostermemistir (133, 134).

Glinlimiizde bu amacla arastirilan bir ajanda 1,4 dihidropridin tiirevi L tipi
voltaj bagimli kalsiyum kanal antagonisti olan nimodipin’dir. Kalsiyum iyonlari
depolarizasyonda, biiylimede, eksitabilitede, yaslanmada, 6grenmede ve hiicre
proliferasyonunda yani kisaca noronal plastisitede ¢ok kilit bir rol oynamaktadir
(135). Bilindigi tlizere periferik sinir hasari, plazma membranindaki permeablite
fonksiyonunu bozarak hiicre disinin ve i¢inin elektrokimyasal gradient farki
sayesinde hiicre iginde kalsiyum birikmesine neden olmaktadir (136). Hiicre icinde
birikmis serbest kalsiyum ise genis aralikli zincir reaksiyonlar: tetiklemektedir. Bu
reaksiyonlarin sonunda hiicre 6liimii meydana gelmektedir (137). Bu sebepten dolay1
hiicre i¢ine asir1 kalsiyum girisini engelleyen bir ajan, mekanik olarak olusan sinir
hasarindan dogan hiicresel zarar1 azaltabilir ve bdylece noronal 1iyilesmeyi
hizlandirabilir. Deneysel hayvan ¢alismamizda da nimodipin bu etkisinden dolay1
se¢ilmis ve sinir biitiinliigliniin korundugu sinir hasarinda en sik kullanilan ajan olan
metilprednizolon ile karsilastirilmistir.

Giiniimiizde nimodipin Amerika Gida ve ila¢ Dairesi tarafindan onayli olarak

subaraknoid hemoraji ve serebral iskemi kaynakli olusan néronal hasar1 azaltarak
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mortalite ve morbiditeyi 6nlemek amaciyla kullanilmaktadir (138, 139). Literatiirde
nimodipin’in yasa bagli motor performanstaki bozulmay1 azalttigi (140) ve travmatik
hasar sonrasi kortikal noronlara anlamli noroprotektif etkisi oldugu rapor edilmistir
(141).

Van der Zee ve ark. (142) periferik sinir hasarinda nimodipin’in sinir
tyilesmesindeki etkisini ilk olarak arastirmiglar ve rat siyatik sinirindeki hasar sonrasi
nimodipin’in ndromuskuler fonksiyonel diizeltici etkisini bildirmislerdir.

Angelov ve ark. (143) 126 Wistar faresinde FS’de kesi ve ardindan yapilan
anastomoz sonrasinda nimodipin uygulamasinin akson rejenerasyonu iizerine kontrol
grubuna gore anlamli oldugunu ve nimodipin’in sinir iyilesmesini stimiile ettigini
raporlamiglardir. Caligmalarinda ayrica rejenerasyon gosteren liflerin yanlis periferik
hiicrelere yonlenmesiyle ortaya ¢ikan hiperinnervasyonun (polindronal innervasyon)
nimodipin verilen grupta daha az goriildiigiinii bu oranin %15’1 gecmedigi tespit
etmiglerdir. Paralizi sonrasi hiperinnervasyon lizerine yapilan benzer bir ¢alismada
da prednizolonun parsiyel denervasyon, kontraktiir veya sinkinezi hastalarinin
sayisin1 azalttigini, boylece hastaligt daha az siddetli hale getirdigini ortaya
koymustur (144). Calismamizda da benzer sekilde nimodipin’in aksonal
dejenerasyonu ve miyelin dejenerasyonu kontrol grubuna goére anlamli oranda
azalttig1 goriilmistiir.

Hydman ve ark. (145) 60 rat iizerinde yaptiklar1 randomize deneysel hayvan
calismasinda olusturduklar1 rekiirren laryngeal sinir hasar1 sonrasi posterior
krikoarytenoid kas fonksiyonunun elektrofizyolojik oOlciimleri analiz edilmis ve
nimodipin tedavisi sonrasi altinc1 haftadaki degerlendirmede posterior krikoarytenoid
kas fonksiyonunda anlamli diizelme tespit edilmis, kasin innervayonunda gorevli
motor noron sayilarinda artis bulunmustur.

Mattsson (146) sinir hasar1 sonrasinda fonksiyonel resiisitasyonda sinir
surveyinin onemli oldugunu vurgulamis bu amacla orta fossada intrakranial fasial
sinir kesisi ve tamiri olusturdugu hayvan deneyinde operasyon Oncesi baslayarak
deneklere nimodipin vermistir. Nimodipin verilen grupta FS motor cekirdekte
hayatta kalan noron sayisinin birinci ayda anlamli diizeyde yiiksek oldugunu
raporlamistir. Ayni arastirmact bir baska deneysel hayvan calismasinda ratlarda

intrakranial FS hasarin1 bu kez ezme metodu kullanarak yapmistir. Fasial motor
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niikleus hiicre kaybimni ¢ok azaltmadigini (%]13) fakat aksonal ve miyelin bliylimeyi
arttirdigin1  ve  fonksiyonel 1yilestirmeyi hizlandirdigmi  bildirmistir  (147).
Calismamiz da sinir bitlinliigliniin  korundugu bir model iizerinde yapilmis;
nimodipin ve nimodipin-metilprednizolon verilen gruplarda aksonal dejenerasyon ve
myelin dejenerasyon oranlarinda azalma normal myelin yapiminda artis tespit
edilmistir. Ozellikle kontrol grubuna karsi normal miyelin yapisinda ki belirgin
artmanin sadece nimodipin igeren gruplarda goriilmesi sinir rejenerasyon da
nimodipin’in etkinligine isaret etse de istatistiksel olarak metilprednizolon’a karsi
istlinliigli gosterilememistir.

Lindsay ve ark. (148) 30 rat iizerinde yaptiklar1 deneysel calismada FS’de
ezilme tipi hasar sonrasi fonksiyonel diizelmeyi kantitatif metodla fasial tiy
hareketlerinin amplitiidiinii 6l¢erek degerlendirmislerdir. Deneklere 21 giin boyunca
subkutan6z nimodipin igeren implantlar yerlestirmisler bdylece nimodipin’in
terapotik giivenli dozunun maksimum seviyede kalmasini saglamislardir. Nimodipin
ile tedavi edilen grupta dokuzuncu giinde tiiy hareketlerinin basladig1 11 ve 17.
gilinlerde fonksiyonel iyilesmenin kontrol grubuna gore istatistiksel olarak onemli
Olgtide gelisim gosterdigi raporlanmustir.

Mattsson ve ark. (149) yaptiklar1 olgu sunumunda tiroid kanseri nedeniyle
tiroidektomi operasyonu geciren 19 yasinda erkek hastada meydana gelen tek tarafli
rekiirren laringeal sinir kesisi sonrasi sinir tamiri ve ii¢ aylik nimodipin tedavisini
takiben kord hareketlerinin ve ses diizeyinin sinir rejenerasyonuna paralel hizla
tyilestigini ve bu gelismenin laringeal kas EMG Olclimleriyle kanitlandigmni
bildirmislerdir.

Nishimoto ve ark. (150) sol rekiirren laryngeal sinir kesisi yaptiklar1 ve
tiroarytenoid kas denervasyonu sonrasit noromuskiiler pedikiil flebi ¢evirdikleri 72
ratin reinnervasyon siirecini nimodipin vererek incelemisler ve EMG 6lctimlerinde
reinnervasyon siirecinin dnemli 6l¢iide hizlandigini belirtmislerdir.

Scheller ve Scheller (151) maksillofasial cerrahi sonrasi gelisen fasial
paralizilerin tedavisi amaciyla oral nimodipin verilen hasta grubunun fonksiyonel
degerlendirmesini House-Brackmann skalas1 ile yapmislar ve iyilesme siirecinin

kontrol grubuna gore anlaml 6l¢iide kisaldigini tespit etmiglerdir.
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Hydman ve ark. (152) intraoperatif tiroid cerrahisi sonrasi gelisen tek tarafh
intakt rekiirren laringeal sinir hasar1 goriilen 15 olgu lizerinde yaptiklar1 kohort
calismada sinir hasar1 fizyolojik blok (ndropraksi) olan gruba ve sinir hasar1 akson
hasar1 (aksonotmezis) olan gruba nimodipin tedavisi vermislerdir. Farkli sinir hasarl
her iki grubun laringeal EMG ve vokal kord stroboskopik 6l¢iim degerleri ilag
tedavisi almayan kontrol grubuyla karsilastirildiginda sinir hasarli her iki grupta da
tyilesmenin anlamli oldugunu kalict diizelmenin saglandigini bildirmislerdir.

Bishop ve Milton (153) fare soleus sinirini ezerek soleus kasinin denerve
etmigler ve nimodipin verilen deneklerin reinnervasyon siirecini incelemeye
almislardir. Nimodipin’in reinnervayon siirecinde ndron gelisimini arttirdigini
belirtmislerdir.

Deneysel bir hayvan calismasinda da kobaylarda Yasargil anevrizma klipsleri
ile olusturulmus spinal kord yaralanma modelinde nimodipin, metilprednizolon ve
nalorfin’in etkileri arastirilmistir. Ilaglarm verilmesinden 24 saat sonra spinal
kordlarda kraniokaudal olarak likefaksiyon nekrozu 6lgiilmiis ve skorlanmistir. En
1yl sonucun nalorfin verilen grupta daha sonra da metilprednizolon verilen grupta
izlendigi fakat tiim gruplarin kontrol grubuna gdre anlamli diizelme sagladig:
bildirilmistir. Caligmalarinin sonunda nimodipin’in spinal kord hasar1 sonrasi
dakikalar icinde baglanilmasi gerekliligini bildirmislerdir (154). Bu ¢alismaya paralel
olarak ¢alismamizda da sinir dejenerasyon bulgusu olan kollajen lif artisinin tiim ilag
gruplarinda kontrol grunbuna gore anlamli oranda azaldigi, istatistiksel olarak fark
olmasa da steroid i¢ceren gruplarda bu azalmanin daha etkin oldugu goriilmiistiir.

Pointillart ve ark. (155) bir haftalik nimodipin tedavisinin spinal kord hasar1
sonrast kan akimmi arttirarak iyilesmeyi arttirdigini belirtirken ayni arastirmaci
spinal kord hasarli 100 hastada akut evrede metilprednizolon ve nimodipin
tedavisinin bir y1l sonraki noérolojik muayenede istatistiksel olarak anlamli
iyilesmeye sebep oldugunu fakat gruplar arasinda fark olmadigim belirtmistir (91).
Calismamizda da nimidipin ve metilprednizolonun sinir rejenerasyonu iizerine
tyilesmeyi arttirdigi, iki ilag arasinda 6dem parametresi agisindan metilprednizolon
lehine bir anlamlilik oldugunu, diger parametrelerde belirgin fark olmadigi tespit

edilmigtir.  Normal miyelin diizeyi parametresi ag¢isinda nimodipin’in
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metilprednizolona Ustiinliigii gosterilememis olsa da nimodipin igeren gruplarda bu
parametrede belirgin artig gorilmiistiir.

Fehlings ve ark. (90) nimodipin ve dextranin spinal kord hasar1 sonrasi
etkilerini deneysel hayvan calismasinda siyatik sinir uyarilmis kas potansiyellerinin
Olgtimii ile karsilastirmislar ve nimodipinin etkinligini vurgulamiglardir. Ross (156)
travmay1 takiben ilk dort saat icinde verilen kalsiyum kanal blokorlerinin etkili
olabilecegini vurgulamistir. Calismamizda da deneklere olusturulan travmatik fasial
sinir paralizisi sonras1 ilk 15 dakika i¢inde ila¢ uygulamasi baglanmstir.

Literatlire bakildiginda sinir iyilesmesinin degerlendirilmesinde o6zellikle
EMG basta olmak tizere elektrofizyolojik dl¢iimler, ¢esitli skalalar kullanilmistir. Bu
calismalarin genelinde sinir iyilesme siiresinin tespiti iizerinde durulmustur.
Calismamizda ise histopatolojik degerlendirme kullanilmis, 21 giinliik siireg
icerisinde ki hiicresel aktivite dikkate almmistir. Her iki Olglimiin beraber
kullanilmas1 sinir rejenerasyonunun ne kadar siirede ve ne Olciide ilerledigini
gostermede daha degerli olacaktir.

Bugiin deneysel klinik g¢alismalardan elde edilen kanitlar kalsiyum kanal
blokorii olan nimodipin’in sinir hasarini takiben fonksiyonel iyilesmeyi artirdigini
gostermektedir. Calismamiz FS hasar1 sonucu sinir rejenerasyonunda nimodipin’in
hizlandirici etkisi oldugunu gdostermistir. Bu sonucglar 6nceki arastirmalarin
bulgulariyla ortiismektedir. Tiim bu sonucglar nimodipin tedavisinin umut vadeden
faydalarma isaret etmektedir. Bu ¢aligmalar sayesinde ileride nimodipin’in FS hasar1
tedavisi dahil olmak {izere pek cok klinik hastaligin tedavisinde rol oynayabilecegini
sOyleyebiliriz.

Calismamizin sonucunda travmatik FS paralizi modelinde gruplarin kontrol
grubuyla karsilagtirmasinda nimodipin verilen grupta kontrol grubuna gore aksonal
dejenerasyonda, miyelin dejenerasyonda azalma, normal miyelin yapiminda, kollajen
lif artiginda artma anlamli saptanirken; Schwann hiicre proliferasyonu ve ¢demde
diizelme saptanmamistir. Metilprednizolon verilen grupta kontrol grubuna gore
kollajen lif artis1, aksonal dejenerasyon, miyelin dejenerasyonda ve 6dem de azalma
anlamli saptanirken; Schwann hiicre proliferasyonu ve normal miyelin yapisinda artis
saptanmamistir. Nimodipin-metilprednizolon grubunda ise kollajen lif artisi, aksonal

dejenerasyon, miyelin dejenerasyon ve ddem de azalma, normal myelin yapisinda
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artma goriiliirken; Schwann hiicre proliferasyonunda artis goriilmemistir. ilag
gruplarmin birbirleriyle karsilagtirmasinda ise bir tek 6dem parametresi acisindan
metilprednizolon ve nimodipin-metilprednizolon gruplarinin nimodipin grubuna
kars1 anlamli farklilig1 saptanmis olup diger parametreler agisindan ilag gruplarinin
birbirlerine listiinliigl istatistiksel olarak tespit edilememistir.

Bu bulgulara gore sinir biitlinliigiiniin korundugu travmatik PFSP’de
nimodipin’in sinir iyilesmesine olumlu etkisi oldugunu soyleyebiliriz. Fakat
nimodipin’in bu etkinligi metilprednizolona kars1 bir iistiinliik saglayamamistir. Bu
calismanin bulgularmi giiclendirmek amaciyla nimodipin tedavisi sonrasinda FS’de
meydana gelen degisiklikleri histopatolojik incelemelere ilave olarak fonksiyonel
tyilesmeyi de 6lcecek EMG degerlendirilmesinin de yapildig1 sonraki ¢alismalara

ihtiya¢ vardur.

57



10.

11.

12.

5. KAYNAKLAR

Akyildiz N. Kulak hastaliklar1 ve mikrocerrahisi. 1. Baski, Ankara: Bilimsel Tip
Yaymevi, 2002; 215-332.

Proctor B, Nager GT. The facial canal: normal anatomy, variations and anomalies. I.

Normal anatomy of the facial canal. Ann Otol Rhinol Laryngol Suppl 1982; 97: 33-44.

Davis RE, Telischi FF. Traumatic facial nerve injuries: review of diagnosis and

treatment. J Craniomaxillofac Trauma 1995; 45: 30-41.

Roob G, Fazekas F, Hartung HP. Peripheral facial palsy: etiology, diagnosis and
treatment. Eur Neurol 1999; 41: 3-9.

Green JD, Shelton C, Brackman DE. Surgical management of iatrogenic facial nerve

injuries. Otolaryngol Head Neck Surg 1994; 111: 606-610.

May M. Surgical rehabilitation of facial palsy: Total approach. May M (editor). The
Facial Nerve. 1. Baski, New York: Thieme, 1986; 695-777.

Frostick SP, Yin Q, Kemp GJ. Schwann cells, neurotrophic factors, and peripheral
nerve regeneration. Microsurgery 1998; 18: 397-405.

Makwana M, Raivich G. Molecular mechanisms in succesful peripheral regeneration.

Febs J 2005; 272: 2628-2638.

Gordon T, Sulaiman O, Boyd GJ. Experimental strategies to promote functional

recovery after peripheral nerve injuries. J Peripher Nerv Syst 2003; 8: 236-250.

Mendonca AC, Barbieri HC, Mazzer N. Directly applied low intensity direct electric
current enhances peripheral nerve regeneration in rat. J Neuroscience Methods 2003;

129: 183-190.

Weiglein AH. Postnatal development of the facial canal. An investigation based on

cadaver dissections and computed tomography. Surg Radiol Anat 1996; 18: 115-123.

Sataloff RT, Selber JC. Phylogeny and embryology of the facial nerve and related
structures. Part II: Embryology. Ear Nose Throat J 2003; 82: 764-774.

58



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

Gasser RF, Shigihara S, Shimada K. Three-dimensional development of the facial nerve
path through the ear region in human embryos. Ann Otol Rhinol Laryngol 1994; 103:
395-403.

Eshraghi AA, Buchman CA, Telischi FF. Sensory auricular branch of the facial nerve.
Otol Neurotol 2002; 23: 393-396.

Farrior JB, Santini H. Facial nerve identification in children. Otolaryngol Head Neck

Surg 1985; 93: 173-176.

Gillman GS, Schaitkin BM, May M, Klein SR. Bell's palsy in pregnancy: a study of
recovery outcomes. Otolaryngol Head Neck Surg 2002; 126: 26-30.

Proctor B. The anatomy of the facial nerve. Otolaryngol Clin North Am 1991; 24: 479-
504.

Dyck PJ, Thomas PK. Microscopic anatomy of the peripheral nervous system. Berthold
CH, Carlstedt T, Corneliuson O (editors). Peripheral Neuropathy. 1. Baski,
Philadelphia: WB Saunders, 1993; 28-92.

Terzis JK, Smith K. Repair and grafting of the peripheral nerve. McCarthy JG (editor).
Plastic Surgery. 1. Baski, Philadelphia: WB Saunders, 1990; 630-697.

Jackson CG, von Doersten PG. The facial nerve. Current trends in diagnosis, treatment,

and rehabilitation. Med Clin North Am 1999; 83: 179-195.

Salame K, Ouaknine GE, Arensburg B, Rochkind S. Microsurgical anatomy of the
facial nerve trunk. Clin Anat 2002; 15: 93-99.

Wetmore SJ. Surgical landmarks for the facial nerve. Otolaryngol Clin North Am 1991;
24: 505-530.

Barnes G, Liang JN, Michaels L, Wright A, Hall S, Gleeson M. Development of the
fallopian canal in humans: a morphologic and radiologic study. Otol Neurotol 2001;

22:931-937.

May M, Shambaugh GE. Facial nerve paralysis. Paparella MM, Shumrick DA,
Gluckman JL (editors). Otolaryngology. 3. Baski, Philadelphia: WB Saunders, 1991;
1097-1136.

59



25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

Davis RA, Anson BJ, Budinger JM, Kurth LRE. Surgical anatomy of the facial nerve
and parotid gland based upon a study of 350 cervicofacial halves. Surg Gynecol Obstet
1956; 4: 385-412.

Katz AD, Catalano P. The clinical significance of the various anastomotic branches of

the facial nerve. Arch Otolaryngol Head Neck Surg 1987; 113: 959-962.

Ballenger JJ, Snow JB. Otorinolaringoloji Bas ve Boyun Cerrahisi. Senocak D
(Ceviren). 15. Baski, Istanbul: Nobel Tip Kitabevi, 2000; 1153-1165.

Johnson PC, Brendel K, Meezan E. Human diabetic perineurial cell basement

membrane thickening. Lab Invest 1981; 44: 265-270.

Myers RR. Anatomy and microanatomy of peripheral nerve. Neurosurg Clin N Am

1991; 2: 1-20.

Crescitelli F. Nerve sheath as a barrier to the action of certain substances. Am J Physiol

1951; 166: 229-240.

Haftek J. Stretch injury of peripheral nerve. Acute effects of stretching on rabbit nerve.

J Bone Joint Surg Br 1970; 52: 354-365.

Yoshimura M, Amaya S, Tyujo M. Experimental studies on the tractioninjury of

peripheral nerves. Neuro Orthop 1989; 7: 1-7.

Asbury AK, Johnson PC. Pathology of peripheral nerve. 1. Baski, Philadelphia: WB
Saunders, 1978: 18-20.

Powell HC, Myers RR. Pathology of experimental nerve compression. Lab Invest 1986;
55:91-100.

Cramer HB, Kartush JM: Testing facial nerve function. Otolaryngol Clin North Am
1991; 24: 555-570.

Esselen E: Electromyography and electroneurography. Fish U (editor). Facial Nerve
Surgery. 1. Baski, Birmingham: Aesculapius Publishing, 1977; 93-100.

Kartush JM, Lilly DJ, Kemink JL: Facial electroneurography: clinical and experimental
investigations. Otolaryngol Head Neck Surg 1985; 93: 516-526.

60



38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

Sunderland S. The anatomy and physiology of nerve injury. Muscle Nerve 1990; 13:
771-784.

Gates GA. Facial paralysis. Otolaryngol Clin North Am 1987; 20: 113-131.

Schaitkin BM, May M, Klein SR. Topognostic, otovestibular, and electrical testing:
diagnosis and prognosis. May M, Schaitkin BM (editors). The Facial Nerve. 2. Baski,
New York: Thime, 2000; 179-212.

May M, Klein SR. Differential diagnosis of facial nerve palsy. Otolaryngol Clin North
Am 1991; 24: 613-645.

Ikeda M, Nakazato H, Hiroshige K, Abiko Y, Sugiura M. To what extend do
evaluations of facial paralysis by physicians coincide with self-evaluations by patients:
comparison of the Yanagihara method, the House-Brackmann method, and self-

evaluation by patients. Otol Neurotol 2003; 24: 334-338.

House JW, Brackmann DE. Facial nerve grading system. Otolaryngol Head Neck Surg
1985; 93: 146-147.

Uslu S. Idiopatik fasiyal paralizide prognostik faktorler. KBB Postas1 1991; 4: 18-21.
Hughes GB. Prognostic tests in acute facial palsy. Am J Otology 1989; 10: 304-311.

Portmann M, Dauman R, Negrevergne M, Cazenave M. The prognostic value of the

stapedius reflex in peripheral facial palsy. Ear Nose Throat J 1990; 10: 696-697.

Hughes GB, Josey AF, Glasscock EM, Jackson CG. Clinical electroneurography:
Statistical analysis of controlled measurements in twenty-two normal subjects.

Laryngoscope 1981; 91: 1834-1846.
Rogers RL. Nerve Conduction time in Bell’s palsy. Laryngoscope 1978; 88: 314-326.

Marenda SA, Olsson JE. The evaluation of facial paralysis. Otolaryngol Clin North Am
1997; 30: 669-682.

May M, Harvey JE, Marovitz WF, Stroud M. The prognostic accuracy of the maximal
stimulation test compared with that of the nerve excitability test in Bell’s palsy.

Laryngoscope 1971; 81: 931-938.

61



S1.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

S8.

59.

60.

61.

62.

63.

Fish U. Maximal nerve excitability testing vs electroneuronography. Arch Otolaryngol
1980; 106: 352-357.

Gantz BJ, Rubinstein JT, Gidley P, Woodworth GG. Surgical management of Bell’s
palsy. Laryngoscope 1999; 109: 1177-1188.

Gantz BJ, Gmuer AA, Holliday M, Fish U. Electroneurographic evaluation of the facial
nerve: Method and technical problems. Ann Otol Rhinol Laryngol 1984; 93: 394-398.

Gavilan J, Gavilan C, Sarria MJ. Facial electroneurography. J Laryngol Otol 1985; 99:
1085-1088.

Gavilan C, Gavilan J, Rashad M, Gavilan M. Discriminant analysis in predicting

prognosis of Bell’s palsy. Acta Otolaryngol 1988; 106: 276-280.

Kimura J, Jiron LT, Young SM. Electrophysiologic study of Bell’s palsy. Arch
Otolaryngol 1976; 102: 140-143.

Kartush JM, Bouchard KR, Graham MB, Linstrom CL. Magnetic stimulation of the
facial nerve. Am J Otolaryngol 1990; 10: 14-19.

Seki Y, Krain L, Yamada T, Kimura J. Transcranial magnetic stimulation of the facial
nerve: Recording technique and estimation of the stimulation side. Neurosurgery 1990;

26: 286-290.

May M (editor). Trauma to the fasial nerve. The Facial Nerve. 1. Baski, New York:
Thieme, 1986; 192-224.

Dahiya R. Temporal bone fractures: otic capsule sparing versus otic capsule violating

clinical and radiographic considerations. J Trauma 1999; 47: 1079-1086.

Brodie HA, Thompson TG. Management of complications from 820 temporal bone

fractures. Am J Otol 1997; 18: 188-197.

Wiet RJ. Temporal bone fractures. Am J Otol 1985; 6: 207-210.

Cuzzocrea S, Riley DP, Caputi AP, Salvemini D. Antioxidant theraphy: a new
pharmacological approach in shock, inflammation, and ischemia/reperfusion injury.

Pharmacol Rev 2001; 53: 135-159.

62



64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75

76.

Senel A, Kaya AH. Omurilik yaralanmasinda farmakolojik tedavi. Kofrali E, Zileli M
(editorler). Temel Norosiriirji. 1. Baski, 2. Cilt, Ankara: Bulus Tasarim ve Matbaacilik,
2010; 1637-1641.

Grabb WC. Median unlar nerve sutures: an experimental study comparing primary and

secondary repair in monkeys. J Bone Joint Surg 1968; 50: 964-972.

Nilssen EL, Wormald PJ. Facial nerve palsy in mastoid surgery. J Laryngol Otol 1997,
111: 113-116.

Fisch U. Neurological Surgery of the Ear. 2. Baski, Birmingham: Aesculapius
Publishing Co, 1977; 21-33.

Haris ME, Tindall SC. Techniques of peripheral nerve repair. Neurosurgery 1991; 2:
93-104.

McGillicuddy JE. Techniques of nerve repair. Wilkins RH, Rengachary SS (editors)
Neurosurgery. 1. Baski, 2. Volume, New York: McGraw-Hill, 1985; 1871-1880.

Edshage S. Periheral nerve suture: a technique for improved intraneural topagraphy.

Evaluation of some suture materials. Acta Chir Scand 1964; 331: 1-104.

Conley J, May M. Perspectives in facial reanimation. May M, Schaitkin B (editors). The
Facial Nerve. 2. Baski, New York: Theime, 2000; 551-570.

Adkins WY, Osguthorpe DJ. Management of trauma of the facial nerve. Otolaryngol
Clin North Am 1991; 24: 587-592.

Briggs R, Mattox DE. Management of facial nerve in skull base surgery. Otolaryngol
Clin North Am 1991; 24: 653-657.

Eby TL, Pollak A, Fisch U. Intratemporal facial nerve anastomosis: a temporal bone

study. Laryngoscope 1990; 100: 623-628.

. Lathrop FD. Facial paralysis of traumatic origin: Prevention and treatment. 1. Baski,

Philadelphia: Harper and Row, 1992; 125-157.

Seckel BR. Enhacement of peripheral nerve regeneration. Muscle Nerve 1990; 13: 785-
800.

63



T7.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

&4.

85.

86.

87.

88.

89.

Archibald P, Salessiotis AN, Winn SR. Basic fibroblast growth released from synthetic
guidance channels facilitates peripheral nerve regeneration across long nerve gaps. J

Neurosci Res 1986; 23: 232-289.

Wong BJ, Crumley RL. Nerve wound healing. An overview. Clin North Am 1995; 28:
881-895.

Dellon AL. Wound healing in nerve. Clin Plast Surg 1990; 17: 545-570.

Carrol WR. Nerve grafting and neuromuscular transfers. Otolaryngol Clin North Am

1994; 27: 125-138.

Grafstein B. The nerve cell body response to axotomy. Exp Neurol 1975; 48: 32-38.

Povlishock JT, Christman CW. The pathobiology of traumatically indiced axon injury

in animals and humans, a review of current thoughts. J Neurotrauma 1995; 12: 555-564.

Ridet JL, Malhotra SK, Privat A, Gage FH. Reactive astrocytes: celular and molecular
cues to biological function. TINS 1997; 20: 570-577.

Stoll G, Trapp BD, Griffin JW. Macrophage function during Wallerian degeneration of

rat optic nerve, clearance of degenerating of myelin. J Neurosci 1989; 9: 2327-2335.

Freed WIJ, de Medinacelli L,Wyatt RJ. Promoting functional plasticity in the damaged
nervous system. Science 1985; 227: 1544-1552.

Hoffman PN, Lasek RJ. Axonal transport of the cytoskeleton in regenerating neurons:

Constancy and change. Brain Res 1980; 202: 317-333.

Mira JC. Quantative studies of the regeneration of rat myelinated nerve fibres:
variations in the number and size of regenerating fibres after repeated localised

freezings. J Anat 1979; 129: 77-82.

Kayaalp O. Rasyonel Tedavi Yoniinden Tibbi Farmakoloji. Ankara: Feryal Matbaacilik,
2009; 388-394.

Dumont RJ, Verma S, Okonkwo DO, Hurlbert RJ, et al. Acute spinal cord injury, part
II: Contemporary pharmacotherapy. Clin Neuropharmacol 2001; 24: 265-279.

64



90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

Fehlings MG, Tator CH, Linden RD. The effect of nimodipine and dextran on axonal
function and blood flow following experimental spinal cord injury. J Neurosurg 1989;

71:403-416.

Pointillart V, Petitjean ME, Wiart L, Vital JM, Lassie P, Thicoipe M, Dabadie P.
Pharmacological therapy of spinal cord injury during the acute phase. Spinal Cord 2000;
38: 71-76.

Kayaalp O. Rasyonel Tedavi Yoniinden Tibbi Farmakoloji. 10. Baski, Ankara: Feryal
Matbaacilik, 1993; 2566-2626.

Uhler TA, Frim DM, Pakzaban P, Isacson O. The effects of megadose
methylprednisolene and U-78517F on toxicity mediated by glutamate reseptors in the
rat neostriatum. Neurosurg 1994; 34: 122-127.

Hilton G, Frei J. High-dose methylprednisolone in the treatment of spinal cord injuries.

Hear Lung 1991; 20: 675-680.

Grogan PM, Gronseth GS. Practice parameter: Steroids, acyclovir and surgery for Bell’s

palsy. Neurology 2001; 56: 830-836.

Wolf SM, Wagner JH, Davidson S, Forsythe A. Treatment of Bell’s palsy with
prednisolone: a prospective randomized study. Neurology 1978; 28: 158-161.

Popesko P, Rajtova V, Horak RJ. A colour atlas of the anatomy of small laboratory
animals. 1. Baski, 1. Cilt, London: Wolfe Publishing, 1992; 14-67.

Bell C. On the nerves: giving an account of some experiments on their structure and
functions, which lead to a new arrangment of the system. London: Philos.Trans. R. Soc,

1821; 398-424.

Saito H, Takeda T, Kishimoto S. Fasial nerve to facial canal cross-sectional area ratio in

children. Laryngoscope 1992; 102: 1172-1176.

Fisch U, Eslen E. Total intratemporal exposure of the facial nerve: pathologic findings

in Bell’s palsy. Arch Otolaryngol 1972; 95: 335-341.

65



101.

102.

103

104.

105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

Nakashima S, Sando I,Takahashi H, Fujita S. Computeraided 3-D reconstruction and
measurement of the facial canal and the facial nerve. 1. Cross-sectional area and

diameter: preliminary report. Laryngoscope 1993; 103: 1150-1156.

Adour KK, Byl FM, Hilsinger RL Jr, Kahn ZM, Sheldon MI. The true nature of Bell’s
palsy: analysis of 1.000 consecutive patients. Laryngoscope 1978; 88: 787-801.

. Abiko Y, Ikeda M, Hondo R. Section and dynamics of herpes simplex virus in tears and

saliva of patients with Bell’palsy. Otol Neurotol 2002; 23: 779-783.

Alkan S, Seven H, San B, Turgut S. Eriskinlerde fasiyal sinirin parotis bezi igindeki
dallanma paterni ve retromandibiiler venle iligkisinin incelenmesi. Turk Arch

Otolarygol 2002; 40: 48-52.

Baxter A. Dehiscence of the fallopian canal. J Laryngol Otol 1971; 85: 587-594.

Shambough G, Clemis J. Facial nerve paralysis. Paparella M, Shumrick D (editors).
Otolaryngology. 3. Baski, Philadelphia: WB Saunders, 1991; 1105-1189.

Hazama H, Tamaki H, Nomura A, Furukawa Y, Ustsuka H. Compression of the facial

nerve. Arch Otolaryngol 1972; 95: 346-349.

Rothendler HH: Bell’s palsy treated with cortisone. J Nerv Ment Dis 1951; 114: 346-
347.

Prescott CA. Idiopathic facial nerve palsy: the effect of treatment with steroids. J

Laryngol Otol 1988; 102: 403-407.

Lieberman DM, Jan TA, Ahmad SO, Most SP. Effects of corticosteroids on functional
recovery and neuron survival after facial nerve injury in mice. Arch Facial Plast Surg

2011; 13: 117-124.

Sekiya T, Shimamura N, Suzuki S, Hatayama T. Methylprednisolone ameliorates

coclear nerve degeneration following mechanical injury. Hear Res 2001; 151: 125-132.

Bansberg SF, McCaffrey TV. The effect of systemic triamcinolone acetonid on nerve

repair. Otolaryngol Head Neck Surg 1987; 96: 158-164.

66



113.

114.

115.

116.

117.

118.

119.

120.

121.

122.

Zeng Y, Xiong M, Yu H, He N, Wang Z, Liu Z. Clinical effect of methylprednisolone
sodium succinate and mouse nerve growth factor for injection in treating acute spinal
cord injury and cauda equina injury. Zhonqquo Xiu Fu Chong Jian Wai Ke Za Zhi
2010; 10: 1208-1211.

Vita G, Dattola R, Girlanda P, Oteri G, Lo Presti F, Messina C. Effects of steroid
hormones on muscle reinnervation after nerve crush in rabbit. Exp Neurol 1983; 80:

279-287.

Al-Bishri A, Forsgren S, Al-Thobaiti Y, Sunzel B, Rosenquist J. Effect of
betamethasone on the degree of macrophane recruitment and the nerve growth factor
receptor p75 immunoreaction during recovery of the sciatic nerve after injury: an

experimental study in rats. Br J Oral Maxillofac Surg 2008; 46: 455-459.

Wicke C, Halliday B, Allen D, Roche NS, Scheuenstuhl H, Spencer MM, et al. Effects
of steroids and retinoids on wound healing. Arch Surg 2000; 135: 1265-1270.

Roh JL, Park CI. A prospective, randomized trial for use of prednisolone in patients

with facial nerve paralysis after parotidectomy. Am J Surg 2008; 29: 123-128.

Pessoa ESI, Melhado RM, Theodoro LH, Garcia VG. A histologic assessment of the
influence of low-intensity laser therapy on wound healing in steroid-treated animals.

Photomed Laser Surg 2004; 22: 199-204.

Nguyen H, Lim J, Dresner ML, Nixon B. Effect of local corticosteroids on early
inflamatory function in surgical wound of rats. J Foot Ankle Surg 1998; 37: 313-318.

Ohlsson M, Westerlund U, Langmoen IA, Svenson M. Methylprednisolone treatment
does not influence axonal regeneration ordegeneration following optic nerve injury in

the adult rat. J Neuroophthalmol 2004; 24: 11-18.

Hirchberg DL, Yoles E, Beklin M, Schwartz M. Inflammation after axonal injury has
conflicting consequences for recovery of function: rescue of spared axons is impaired

but regeneration is supported. J Neuroimmunol 1994; 50: 9-16.

Becker KW, Kienecker EW, Andrae I. Effect of locally applied corticoids on the
morphology of peripheral nerves following neurothmesis and microsurgical suture.

Neurochirurgia 1987; 30: 161-167.

67



123.

124.

125.

126.

127.

128.

129.

130.

131.

132.

133.

134.

Chen YS, Tseng FY, Tan CT. Effects of methylprednisolone on nitric oxide formation

and the survival of facial motor neurons after axotomy. Brain Res 2008; 1197: 23-31.

Karlidag T, Yildiz M. Evaluation of the methylprednisolone and N-acetylcystein on
anastomotic degeneration and regeneration of the facial nerve. Auris Nasus Larynx

2012; 39: 145-150.

Sharma N, Moeller CW, Marzo SJ. Combinatorial treatments enhance recovery

following facial nerve crush. Laryngoscope 2010; 120: 1523-1530.

Hildebrand, C, Bowe CM, Remahl IL. Myelination and myelin sheath remodelling in
normal and pathological PNS nerve fibers. Prog Neurobiol 1994; 43: 85-141

Chen ZL, Yu WM, Strickland S. Peripheral regeneration. Annu Rev Neurosci 2007; 30:
209-233.

Guth L. Regeneration in the mammalian peripheral nervous system. Physiol Rev 1956;

36:441-478.

Thomas PK. Clinical aspects of PNS regeneration. Adv Neurol 1988; 47: 9-29.

Gottfries CC. Pharmacological treatment strategies in dementia disorders.

Pharmacopsychiatry 1989; 22: 129-134.

Reinecke K, Lucius R, Reinecke A, Rickert U, Herdegen T, Unger T. Angiotensin II
accelerates functional recovery in the rat sciatic nerve in vivo: role of the AT2 receptor

and the transcription factor NF-kappaB. Faseb J 2003; 17: 2094-2096.

Gonza'lez-Herna'ndez T, Rustioni A. Nitric oxide synthase and growth-associated
protein are coexpressed in primary sensory neurons after peripheral injury. J Comp

Neurol 1999; 404: 64-74.

Ferri CC, Moore FA, Bisby MA. Effects of facial nerve injury on mouse motoneurons

lacking the p75 low-affinity neurotrophin receptor. J Neurobiol 1998; 34: 1-9.

Most SP. Facial nerve recovery in bcl2 overexpression mice after crush injury. Arch

Facial Plast Surg 2004; 6: 82-87.

68



135.

136.

137.

138.

139.

140.

141.

142.

143.

144.

Gispen WH, Schuurman T, Traber J. Nimodipine and neural plasticity in the peripheral
nervous system of adult and aged rats. Morad M, Nayler W, Kazda S, Schramm M
(editors). The Ca®" channel: structure, function and implications. 1. Baski, Berlin:

Springer, 1988; 491-502.

Borgens RB. Voltage gradients and ionic currents in injured and regenerating axons.

Adv Neurol 1988; 47: 51-66.

Schanne F, Kant AB, Young EE, Farber JL. Calcium dependence of toxic cell death: a
final common pathway. Science 1979; 206: 700-702.

Ucmatsu D, Greenberg JH, Hickey WF, Rcivich M. Nimodipine attenuates both
increase in cytosolic free calcium and histologic damage following focal cerebral

ischemia and reperfusion in cats. Stroke 1989; 20: 1531-1537.

Mabe H, Nagai H, Takagi T, Umemura S, Ohno M. Effect of nimodipine on cerebral
functional and metabolic recovery following ischemia in the rat brain. Stroke 1986; 17:

501-505.

Schuurman T, Klein H, Becneke M, Traber J. Nimodipine and motor deficits in the aged

rat. Neurosci Res Commun 1987; 1: 9-15.

Regan RF, Choi DW. The effect of NMDA, AMPA/kainatc, and calcium channel
antagonists on traumatic cortical neuronal injury in culture. Brain Res 1994; 633: 236-

242.

Van der Zee CE, Schuurman T, Traber J, Gispen WH. Oral administration of
nimodipine accelerates functional recovery following peripheral nerve damage in the

rat. Neurosci Lett 1987; 83: 143-148.

Angelov DN, Neiss WF, Streppel M, Andermahr J, Mader K, Stennert E. Nimodipine
accelerates axonal sprouting after surgical repair of rat facial nerve. J Neurosci 1996;

16: 1041-1048.

Adour KK, Wingerd J. Idiopathic facial paralysis (Bell’s palsy): factors affecting
severity and outcome in 446 patients. Neurology 1974; 24: 1112-1113.

69



145.

146.

147.

148.

149.

150.

151.

152.

153.

154.

Hydman J, Remahl S, Bjorck G, Svensson M, Mattsson P. Nimodipine improves
reinnervation and neuromuscular function after injury to the recurrent laryngeal nerve in

the rat. Ann Otol Rhinol Laryngol 2007; 116: 623-630.

Mattsson P, Aldskogius H, Svensson M. Nimodipine-induced improved survival rate of
facial motor neurons following intracranial transection of the facial nevre in the adult

rat. J Neurosurg 1999; 90: 760-765.

Mattsson P, Janson AM, Aldskogius H, Svensson M. Nimodipine promotes
regeneration and functional recovery after intracranial facial nerve crush. J Comp

Neurol 2001; 437: 106-117.

Lindsay RW, Heaton JT, Edwards C, Smitson C, Hadlock TA. Nimodipine and
acceleration of functional recovery of the facial nerve after crush injury. Arch Facial

Plast Surg 2010; 12: 49-52.

Mattsson P, Bjorck G, Remahl S, et al. Nimodipine and microsurgery induced recovery
of the vocal cord after recurrent laryngeal nerve resection. Laryngoscope 2005; 115:

1863-1865.

Nishimoto K, Kumai Y, Minoda R, Yumoto E. Nimodipine accelerates reinnervation of
denervated rat thyroarytenoid muscle following nerve-muscle pedicle implantation.

Laryngoscope 2012; 122: 606-613.

Scheller K, Scheller C. Nimodipine promotes regeneration of peripheral facial nerve
function after traumatic injury following maxillofacial surgery: An off label pilot-study.

J CMF Surg 2011 (Baskida).

Hydman J, Bjorck G, Persson JKE, Zedenius J, Mattsson P. Diagnosis and prognosis of
iatrogenic injury of the recurrent laryngeal nerve. Ann Otol Rhinol Laryngol 2009; 118:
506-511.

Bishop DL, Milton RL. Nimodipine suppresses preferential reinnervation of Mouse

soleus muscles by slow alpha-motoneurons. Exp Neurol 1998; 154: 366-370.

Seckin Z, Alp MS, Aykol S, Orbay T, Ataoglu O. Deneysel spinal kord
yaralanmalarinda farkli ila¢ gruplarinin etkisi. Tiirk Norosiriirji Dergisi 1991; 2: 10-13.

70



155. Pointillart V, Gense D, Gross C, Bidabé AM, Gin AM, Rivel J, et al. Effect of
nimodipine on posttraumatic spinal cord ischemia in baboons. J Neurotrauma 1993; 10:

201-213.

156. Ross IB, Kayanagi I, Wallace MC, Tator CH. Autoradiographic nimodipine distribution

after experimental spinal cord injury in rats. J Neurotrauma 1996; 16: 739-749.

71



6. OZGECMIS

Adana’da 1978 yilinda dogdum. Iilkdgrenimimi Istanbul Ergenekon
Ilkokulu’nda, orta dgrenimimi Istanbul Semiha Sakir Ortaokulu’nda tamamladim.
Liseyi Adana Cagribey Lisesi’nde tamamladim. 1995 yilinda Selguk Universitesi T1p
Fakiiltesi’nde yiiksek 6grenimime baslayip 1997°de yatay gecis yaptigim Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi’nden 2001 yilinda mezun oldum. Ardindan yaklasik yedi
yil siiresince Erzincan’da pratisyen hekim olarak gbrev yaptim ve 2008 Nisan
doneminde girdigim Tipta Uzmanhk Smavinda (TUS) Firat Universitesi Tip
Fakiiltesi Kulak, Burun ve Bogaz Hastaliklar1 Anabilim Dali’m1 kazandim. Halen bu

klinikte arastirma gorevlisi olarak ¢alismaktayim.

72



