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OZET

Amac:

Periferik fasiyal sinir paralizisine bagli lagoftalmi olgularinda levator kasina
Botulinum toksin A enjeksiyonu ile olusturulan pitozisin degerlendirilmesi.

Gerec ve yontem:

Ocak 2006 ile Aralik 2007 tarihleri arasinda Ondokuz Mayis Universitesi Tip
Fakiiltesi G6z Hastaliklart Anabilim Dalina periferik fasiyal paralizi ve lagoftalmi tanisi
ile sevk edilen, koruyucu pitozis olusturmak igin levator kasina cilt yolu ile 7.5 U
Botulinum toksin A enjeksiyonu yapilan 15 hasta prospektif olarak incelendi.

Hastalara enjeksiyondan oOnce ve sonraki kontrollerinde gérme keskinligi
Ol¢timii, biyomikroskopik muayene, indirekt oftalmoskopi ile fundus muayenesi, sasilik
ve diplopi muayenesi yapildi. Ayrica kapak araligi, iist kapak refleks mesafesi ve
levator fonksiyonu 6l¢iildii, Schirmer testi yapildi. Kontrollerde hastalar pitozis varligi,
pitozis derecesi, lokal ve sistemik yan etkiler a¢isindan degerlendirildi.

Bulgular:

Yas ortalamalart 55 + 14.28 (22 — 78) olan 8’1 kadin, 7’si erkek toplam 15 hasta
calismaya alindi. Levator kasina Botulinum toksin A enjeksiyonu ile 12 (% 80) hastada
agir, 2 (% 13.3) hastada orta, 1 (% 6.7) hastada hafif derecede pitozis elde edildi. Higbir
hastada pitozis elde etmek i¢in ikinci bir enjeksiyon gerekli olmadi. Pitozisin ortaya
¢ikma zamani ortalama 2.33 + 1.44 (1 — 5) giin, maksimum pitozis olugsma zamani
ortalama 5.73 + 2.63 (1 — 10) giin olarak tespit edildi. Pitozis ortalama 10.53 = 2.89 (6 —
16) hafta boyunca devam etti.

Kapak aralig1 6l¢iimlerinin ortalamasi; enjeksiyondan 6nce 11.06 + 1.86 (8 — 15)
mm, enjeksiyondan 1 hafta sonra 3.80 +2.90 (0 — 9) mm, 1 ay sonra 5.60 +2.72 (1 —9)
mm, 2 ay sonra 8.60 + 2.13 (4 — 14) mm, 3 ay sonra 10.86 £ 1.59 (8 — 13) mm olarak
tespit edildi. Kapak araliginda 1. haftada istatistiksel olarak anlamli azalma tespit edildi
(p < 0.01) ve 3. ayda enjeksiyondan onceki seviyesine yakin degerlere ulasildi. Pitozis
gelisiminden sonra kornea bulgularinda istatistiksel olarak anlamli diizelme (p< 0.01) ve
glinliik yapay g6z yas1 ihtiyacinda azalma (p< 0.01) tespit edildi. Hastalar ortalama 3.46
+ 0.83 (3 — 6) ay takip edildi. Takip siiresince hicbir hastada lokal yada sistemik bir yan

etki goriilmedi.



Sonug:

Periferik fasiyal paraliziye bagli lagoftalmisi olan hastalarda levator kasina
Botulinum toksin A enjeksiyonu ile elde edilen pitozis okiiler yiizeyin korunmasinda ve
mevcut korneal komplikasyonlarin tedavisinde etkili ve giivenilir bir yontemdir.
Konservatif yontemlerin yetersiz kaldig1 ve cerrahi tedavinin gerekli oldugu olgularda

alternatif bir tedavi se¢cenegidir.

Anahtar kelimeler:

Botulinum toksin A, BOTOX, periferik fasiyal paralizi, lagoftalmi, pitozis
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ABSTRACT

Purpose:

Evaluation of ptosis induced by the injection of Botulinum toxin A into levator
muscle in patients with lagophthalmos due to peripheric facial nerve paralysis.

Material and Method:

Fifteen patients referred to Ondokuz Mayis University, Faculty of Medicine,
Ophthalmology Department between January 2006 and December 2007 with the
diagnosis of peripheric facial paralysis and lagophthalmos were evaluated prospectively
after injection of 7.5U Botulinum toksin A into their levator muscles subcutaneously to
produce ptosis.

Ophthalmologic examinations performed before and after injections included
measurements of visual acuity, biomicroscopic anterior segment evaluation, fundus
evaluation by indirect ophthalmoscopy, strabismus and diplopia assessment.
Additionally interpalpebral distance, upper eyelid margin reflex distance, upper lid
excursion and Schirmer test scores were measured. In control visits, patients were
evaluated in terms of presence and degree of ptosis as well as local and systemic side
effects of the injection.

Results:

Fifteen patients (8 female, 7 male) with a mean age of 55 + 14.28 (22-78) were
included in the study. Ptosis was achieved in all patients after injection of Botulinum
toksin A which was mild in 1, moderate in 2, severe in 12 cases. No patient needed a
second injection. Effect of Botulinum toxin A, which was assessed as severity of ptosis,
started in a mean time of 2.33 £ 1.44 (1 — 5) days and peaked in 5.73 £+ 2.63 (1-10)
days. The mean duration for ptosis was 10.53 £+ 2.89 (6-16) weeks.

Mean interpalpebral distance was 11.06 + 1.86 mm before injection, 3.80 + 2.90
mm 1 week after injection, 5.60 + 2.72 mm after 1 month, 8.60 + 2.13 mm after 2
months and 10.86 + 1.59 mm after 3 months. A statistically significant decrease
(p<0.001) was observed in the interpalpebral distance at the end of the 1% week, and at
the 3" month it reached preinjection level. After development of ptosis, statistically

significant improvement in corneal symptoms (p<0.01) and decrease in daily artificial
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tear requirement (p<0.01) were observed. The mean follow-up times for the patients
were 3.46+0.83 (3-6) months. No local or systemic side effects were observed in any
case.

Conclusion:

Injection of Botulinum toxin A into levator muscle is an effective and reliable
method in patients having lagophthalmos due to peripheric facial paralysis to the
protection of ocular surface as well as treatment of present corneal complications. The
method is an alternative choice of treatment in cases where conservative treatment

methods are inefficient and surgical treatment is deemed necessary.

Key Words:
Botulinum toxin A, BOTOX, peripheric facial paralysis, lagophthalmos, ptosis
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1. GIRIS VE AMAC

Periferik fasiyal sinir paralizilerinde (PFP) iist goz kapagi retraksiyonu,
lagoftalmi ve alt kapakta paralitik ektropiyon gibi okiiler ylizeyin acikta kalmasi ile
sonuclanan ¢esitli oftalmolojik sorunlar goriilebilir. Bu sorunlara ek olarak gdzyasinin
buharlagmasindaki artma, gézyasi liretimindeki azalma ve géz kirpma fonksiyonundaki
bozulma, korneada irritasyon, agikta kalma keratiti, korneal iilser, kalict gérme kaybi
hatta perforasyona neden olabilir. Eslik eden trigeminal sinir paralizisine baglh korneal
anestezi, zay1f Bell fenomeni (BF) ve mevcut kuru goz, komplikasyonlar: daha da artirir
(1-3).

Bu hastalarda acikta kalan okiiler yiizeyin korunmasi olduk¢a 6nemlidir. Bu
amacla farkli medikal ve cerrahi tedavi yontemleri kullanilmaktadir. Yapay gozyast
preparatlari, bantlama, kapama gibi destekleyici yontemlerle kontrol edilemeyen okiiler
ylizey problemlerinin tedavisinde girisimsel yontemler gerekli olabilir. Tarsorafi basta
olmak {lizere, list ve alt goz kapagina yonelik cerrahi miidahaleler bunlar arasindadir (1-
8).

PFP’lerde Botulinum noérotoksin (BoNT) farkli amagclarla kullanilabilmektedir.
BoNT Clostridium botulinumdan elde edilen bir nérotoksindir ve presinaptik membrana
asetilkolin (Ach) vezikiillerinin fiizyonunu engelleyerek paraliziye neden olur. PFP’de
sinkinezi, hiperkinezi, lakrimal hipersekresyonun tedavisinde ve koruyucu pitozis
olusturmak amaci ile Botulinum toksin A (BoNTA) kullanilmaktadir (9-16).

Korneal koplikasyonlarin engellenmesi ve tedavisinde levator kasina BoNTA
enjeksiyonu ile olusturulan koruyucu pitozis alternatif bir tedavi secenegidir (16).
Tarsorafi ile topikal ilag uygulama ve muayenenin giliglesmesi yaninda, kapak kenar
diizensizlikleri, lokalize trikiyazis, distikiyazis, kirpik kaybi, graniilom ve keloid
olusumu (1,2,4,17); st kapak implantlarinda migrasyon, atilma, tarsal erezyon,
sekonder korneal hasar, asir1 pitozis, rezidiiel lagoftalmi, astigmatizma, lokal doku
enflamasyonu ve enfeksiyonu gelisimi gibi komplikasyonlar goriilebilmektedir (6-8,18).
Levator kasina BONTA enjeksiyonu ile olusturulan pitozis kolay uygulanabilirligi ve
cerrahi yontemlerin komplikasyonlarima sahip olmamasi nedeni ile 6zellikle PFP’ye
bagl lagoftalminin {i¢ ay ya da daha uzun siirecegi olgularda, okiiler yiizeyin korunmasi

ve korneal patolojilerin tedavisi amaci ile kullanilabilir.



Bu tez calismasinda PFP’ye bagl lagoftalmisi bulunan olgularda levator kasina
7.5 U BoNTA enjeksiyonu yaparak, pitozis olusumu, pitozisin baslama - devam etme

stiresi, kornea bulgular1 ve yan etkiler incelendi.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. FASIYAL SINiR PARALIZIiSI

2.1.1.  Fasiyal Sinir Anatomisi ve Fonksiyonlari

Fasiyal sinir, motor, duyusal ve parasempatik liflerden olusur. Motor lifler yliziin
mimik kaslarim1 innerve eder. 1. g¢ekirdegi serebral kortekste presantral girusta, 2.
cekirdegi ponsta niikleus nervi fasiyalistedir. Parasempatik lifler iki kokenlidir. Birincisi
lakrimal bez, burun ve damak bezlerini inerve eden lakrimo-muko-nazal sistemdir. 1.
cekirdegi ponsta niikleus salivatoryus siiperiyor, 2. c¢ekirdegi sfenopalatin
gangliyondadir. Ponstan sonra nervus intermediyus i¢inde ilerleyen bu lifler, nervus
petrozus siiperfisiyalis major araciligiyla sinirden ayrilir. Submandibiiler ve sublingual
bezleri inerve eden ikinci parasempatik liflerin 1. ¢ekirdegi ponsta, niikleus salivatoryus
stiperiyor, 2. ¢ekirdegi gangliyon submandibularededir. Duyusal lifler iki ayr1 yere
ulagir. Birincisi dis kulak yolu arka duvarinin, buna yakin timpan zarinin, dis kulak yolu
girisinin, konkanin, tragusun, heliksin, anteheliksin, lobiiliin bir kismina ait cildin
(Ramsay Hunt bolgesi) duyusal (agri, 1s1 ve dokunma) uyarilarini tasiyan liflerdir, 1.
cekirdegi genikulat gangliyondadir, buradan ¢ikan lifler nervus intermediyus yolu ile
ponsta nervus trigeminusa katilir, 2. ¢ekirdegi kortekste girus postsantraliste sonlanir.
Ikincisi dilin 2/3 6n béliimiine ait tat duyusunu tastyan liflerdir, korda timpani icerisinde
fasiyal sinire ulasir. 1. ¢ekirdegi genikulat gangliyonda bulunur. Buradan itibaren
nervus intermediyus igerisinde ilerleyen tat duyusu liflerinin 2. ¢ekirdegi ponsta niikleus
solitaryustadir. Buradan baslayan yol kortikal tat merkezlerine ulasir.

Fasiyal sinir supraniikleer, niikleer ve infraniikleer par¢a olmak iizere {i¢
parcadan olusur. Fasiyal sinir c¢ekirdegine ait motor hiicrelerin santral baglantilar
piramidal yolun kortikobulber lifleri ile saglanir. Yiiziin alt yarisinin motor
cekirdeklerine uzanan kortikobulber liflerin hepsi, iist yarisina gidenlerin ise bir kismi
capraz yapar. Bu nedenle iist motor noron harabiyetinde karsi taraf ylizde daha ¢ok
yiliziin alt 2/3’lnl etkileyen felg goriiliir. Fasiyal sinirin motor ¢ekirdegi dordiincii
ventrikiiliin altinda, ponsun 1/3 alt kisminda bulunur. Motor cekirdegin biraz i¢ ve
iistiinde duyu liflerinin ¢ekirdegi olan salivator ¢ekirdek bulunur. infraniikleer parca

serebellopontin kose, meatal segment, labirenter segment, timpanik segment, mastoid



segment ve ekstrakraniyal segment olmak iizere 6 kistmdan olusur. Motor ¢ekirdek ve

daha asagisindaki lezyonlarda ayni taraf yiiz yarisini tutan felg goriiliir (2,19).

2.1.2. Fasiyal Sinirdeki Hasarin Siniflandirilmasi

Periferik sinir fibrilinin maruz kalabilecegi hasar Sunderland siniflamasina gore
bes derecedir. Birinci derece hasar, “ndropraksi” veya iletim blogu olarak adlandirilir.
Bu durumda sinirde intrandral basincin artmasina bagli olarak gelisen fizyolojik blok
vardir. Ikinci derece hasara “aksonotmezis” denir. Intrandral basicin artmasina bagl
olarak venoz drenajda obstriiksiyon, aksoplazma hasar1 ve akson kaybi ortaya ¢ikar.
Uciincii derece hasar, “ndrotmezis” olarak da bilinir. Intrandral bas1 artmaya devam
etmektedir ve endondral tiip kayb1 ortaya ¢ikmistir. Rejenere olan aksonlar uygun bir
distal endonoéral tiip bulmada diizensiz ve birbirinden bagimsizdirlar, bu yiizden
iyilesme inkomplet ve sinkinezi ile birlikte olur. Dordiincii ve besinci derece hasarlar,
sinirin parsiyel veya tam kesisi sonucunda ortaya c¢ikarlar. Bu tip hasarlarda spontan
iyilesme beklenmez. Endonéral tiiplerin biiylik ¢ogunlugunun veya tamaminin kaybina
ilaveten dordiincii derecedeki perindrium kaybi ve besinci derecedeki epindrium

kaybindan dolay1 en ideal sartlarda dahi iyilesme ilk ii¢ derecedeki gibi olmaz (20).

2.1.3. Fasiyal Sinir Paralizisi Nedenleri
Idiyopatik, dogumsal, neoplastik, norolojik, enfeksiydz, toksik, metabolik,
iyatrojenik nedenler ve travma sonrasi fasiyal sinir paralizi goriilebilir. Fasiyal sinir

paralizisi nedenleri Tablo I’de verilmistir (2, 20).



Tablo I: Fasiyal sinir paralizisi nedenleri.

Idiyopatik

Bell paralizisi
Melkerson-Rosenthal
sendromu

Otoimmun sendrom
Temporal arterit

Multipl skleroz

Wegener granulomatozisi

Dogumsal
Molding

Forseps kullanimi
Myotonik distrofi
Mobius Sendromu

Neoplastik
Kolesteatoma

7. sinir timori

Glomus jugulare
Losemi

Meningiom

Karsinom (primer ya da
metastatik)

Sarkomlar

Epindral psodokist

Norolojik

Operkiiler sendrom
Millard-Gubler sendromu
Sefalik tetanoz
Ps6dotiimor serebri

Enfeksiyoz

Otitis eksterna / media
Mastoidit

Herpes Zoster
Poliomyelit

Sucicegi

Kizamik

Enfeksiy6z mononiikleoz
Influenza

Akut stipiiratif parotid
Graniilomato6z
enfeksiyonlar

Sifiliz

Lyme hastaligi

Metabolik

Diabetes mellitus
Hipertroidi / Hipotiroidi
Hamilelik
Hipertansiyon

Toksik
Talidomid
Tetanoz

Difteri
Karbonmonoksit
Etilen glikol
Alkolizm

Iyatrojenik
Serebellopontin kose
cerrahisi

Mandibiiler blok
anestezisi

Parotis cerrahisi
Antitetanoz serum
Temporal kemik cerrahisi

Travma

Kafa tabani kiriklar1

Yiiz yaralanmalar1
Penetran orta kulak
yaralanmalar1

Barotravma (ytikseklik ve
sualti)

2.1.4. Fasiyal Sinir Paralizisinde Lezyon Seviyesine Gore Semptom ve

Bulgular

Fasiyal paralizide ana semptomlar yliziin bir yarisinda giigsiizliik ya da felg,

g6ziin kapanamamasi ve konusma bozuklugudur. Lezyonun seviyesine bagli olarak

farkli klinik semptom ve bulgular ortaya ¢ikabilir (2).

2.1.4.1. Santral lezyonlar

Kortikal lezyonlarda kars1 tarafta alt yiiz yarisinin daha fazla etkilendigi istemli

yliz hareketlerinin kaybi ve aynmi tarafta hemiparezi goriiliir. Alt yiiz yarisi

etkilendiginden goz problemleri goriilmez. Ekstrapiramidal lezyonlarda emosyonel yiiz

hareketlerinin kayb1 vardir. Beyin sap1 (pons) lezyonlarinda yiiziin hem alt hem iist




yarisint tutan giicsiizliikkle birlikte 6. sinir felci, serebellar ataksi, karsi tarafta
hemiparazi goriilebilir (2).

2.1.4.2. Periferik lezyonlar

En sik neden Bell paralizisidir. Travma, otit, serebellopontin ac1 tlimoérleri,
fasiyal sinir tiimorleri, parotis tiimdrleri, nazofarink tiimorleri, metastazlar, sarkoidoz,
“Ramsay-Hunt sendromu”, “Melkerson-Rosenthal sendromu”, “Guillain-Barre
sendromu”, diyabet, sifiliz, Lyme hastaligi, akut porfiri ve asilama sonrasi periferik
fasiyal paralizi gelisebilir. Bell paralizisinde erken donemde kulak ve mastoid agrisi, tat
duyusunda azalma, sese asirt duyarlilik, ¢ene ve agiz cevresinde karincalanma ve
uyusma, gozde yanma, epifora, gorme bulanikligi, yiiz kaslarinda giigstizliik goriiliir (2).
Alin ¢izgileri kaybolur, kas diiser, kapak araligi genisler, lagoftalmi ortaya c¢ikar, goz

kirpma fonksiyonu bozulur, agiz kdsesi asagi sarkar (19).

2.1.5. Hasardan Sonra Fasiyal Sinir Fonksiyonundaki Degisiklikler

Fasiyal sinir hasarindan sonra meydana gelen hipokinezi ve hiperkinezilerden;
Ranvier diiglimleri arasindaki mesafelerin degismesi, yeni olusan aksonlarin myelin
kilifinin normalden daha ince olmasi, iyilesen aksonlar arasinda gaprazlagmalar, kas-
sinir kavsaginda, ponstaki motor ¢ekirdekte ve santral baglantilarindaki degisiklikler ve
hasar bolgesinden kaynaklanan spontan elektriksel desarjlar sorumludur (9,10,14,21).

2.1.5.1. Motor sinkinezi

Goz kirpma sirasinda agiz kosesinin hareket etmesi, giilme sirasinda goz
kapaginin kapanmasi veya yliziin boliimlerinin ayr1 ayr1 hareket ettirilemedigi kitlesel
kas hareketlerine sinkinezi adi verilir. Sinkinezilerin nedeni, sinir hasar1 bdlgesinde
iyilesen aksonlarin ¢aprazlagmasi ve inerve etmeleri gereken kaslardan farkli kaslara ait
myelin kiliflarinin i¢ine ilerlemeleridir (2,9,10,14.21).

2.1.5.2. Timsah gozyagslar: (crocodile tears) sendromu

Cigneme ve yemek yeme sirasinda, hasar goren fasiyal sinir tarafindaki gozde
yasarma meydana gelmesidir. Bunun nedeni, genikulat ganglion civarindaki sinir
lezyonlarinda, submandibiiler ve sublingual tiikiirik bezlerine giden parasempatik
liflerin, n.petrosus superficialis major i¢ine dogru hatali rejenerasyonla lakrimal beze

ulagmalari ile olusan otonom sinkinezidir (2,9,14,21).



2.1.5.3. “Frey sendromu”

Fasiyal sinirin sekrotomotor liflerinin ter bezlerine yanlis yonlenmesi sonucu
olusur. Cigneme ve yemek yeme sirasinda terleme goriiliir (9,14).

2.1.54. Hemifasiyal spazm

Hasar bolgesindeki spontan elektriksel depolarizasyonlarin komsu saglam lifleri
de uyarmasi sonucunda biitiin yiiz yarisinda istemsiz kitlesel kas kontraksiyonlarinin

goriilmesidir (11,12).

2.1.6. Fasiyal Sinir Paralizisi Sonras1 Oftalmolojik Sorunlar

2.1.6.1. Paralitik ektropiyon

Orbikiiler kas tonusunun azalmasi sonucu gravitasyonel etkilerle zaman iginde
alt kapakta sarkma ve disa donme ortaya ¢ikar (1,2,5).

2.1.6.2. Lagoftalmi

Orbikiiler kas tonusunun ortadan kalkmasi ile gz kirpmanin azalmasi ya da
kaybolmasi, iist kapagin retraksiyonu ve alt kapagin gevsekligi sonucu goziin
kapatilamamasidir (1,2,5,6,18).

2.1.6.3. Kuru goz

Fasiyal paralizide gozyasi saliniminin azalmasi, buharlasmanin artmasi ve
gbzyast filminin bozulmasi sonucu géz kurulugu gelisir (2).

2.1.6 4. Konjonktivit ve keratit

Lagoftalmi gozyas:1 filminin bozulmasina neden olur. Boylece konjonktivit ve
keratit gelisir. Gozyas1 sekresyonunun etkilenmesi tabloyu daha da agirlastirir. Kalici
gérme kaybi gelisebilir (1,2,5,6,18).

2.1.6.5. Epifora

Normal goz kapanmasi ve g6z kirpma refleksinin bozulmasi sonucunda
korneada kuru alanlarin olusmasi refleks gozyasi saliniminmi stimiile eder. Gozyasi
drenajin1 saglayan pompa sisteminin bozulmasi ve paralitik ektropion nedeni ile alt
punktumun digsa dogru dénmesi epiforay1 artirir (1,2,5).

2.1.6.6. Kas pitozisi

Frontal kas paralizisi nedeni sonucu alin kirisikliklar1 kaybolur ve kasta daha

belirgin olmak {izere pitozis goriiliir (1,2,5).



2.1.7. Fasiyal Sinir Paralizisine Yaklasim
Fasiyal paralizilerde tedavi paralizinin nedenine, siiresine, derecesine ve kalici
olup olmamasina gore degisir. Tedavide ¢oklu yaklasimlar uygulanabilir.

2.1.7.1.  Cerrahi
1. Genel yiiz reanimasyonu

a. Sinir cerrahisi

1. Direk fasiyal sinir siitiirasyonu (2,22),

2. Fasiyal sinir interpozisyon grefti (2,22),

3. Hipoglossal-fasiyal sinir anastomozu (22).

b. Kas transpozisyonlari

1. Temporal kas transpozisyonu (2,22-24),

2. Masseter kas transpozisyonu (22).

c. Kars1 yliz sinir grefti ve serbest kas transferi

1. Gracilis kas transferi (22, 24),

2. Pectoralis mindr kas transferi (22).
2. GOz kapagina yonelik miidaheleler

a. Tarsorafi

1. Gegici tarsorafi (1,2,4,5,17),

2. Kalici tarsorafi (1,2,4,5,17).

b. Alt kapaga yonelik miidahaleler

1. Ektropiyonun diizeltilmesi: Yatay kapak kisaltilmasi (1,2), dis kantal
tendon sikilastirilmasi (2,5,6), i¢ kantal tendon sikilastirilmasi (2), Lazy-T
operasyonu (2), kapagin temporal kas veya fasya lata ile asilmasi (1,2,24),

2. Suborbikiiler yag dokunun yiikseltilmesi (25).

c. Ust kapaga yonelik miidahaleler

1. Statik yontemler: Altin agirlik (1-3,5-8,18,22), platin implant (26),
kikirdak greft implantasyonu (27),

2. Dinamik yontemler: Palpebral spring (2,22,28), temporal kas
transferi (1,2,22)

d. Alt ve {ist kapaga sorklaj

1. Temporal faysa ile sorklaj (2)

2. Faysa lata ile sorklaj (2)



3. Kas elevasyonu (2,5)
2.1.7.2.  Botulinum toksini
1. Sinkinezi tedavisi (9,10,13,14,23)
2. Hiperkinezi tedavisi (9,11,12,23)
3. Koruyucu pitozis (9,16,29)
2.1.7.3. Fizik tedavi
1. Egzersiz (23)
. Masaj (23)
. Diigiik frekansli elektroterapi (23)
. “Biofeedback™ (23)
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2.1.8. Fasiyal Sinir Paralizisinde Oftalmolojik Sorunlara Yaklasim

PFP’de iist goz kapag retraksiyonu, lagoftalmi, alt kapakta paralitik ektropiyon,
azalmig g6z yasi iiretimi, géz kirpma fonksiyonunda bozukluk gibi sebeplerle korneal
irritasyon, keratit, korneal {ilser ve kalic1 gorme kayb1 gelisebilir. Eslik eden trigeminal
sinir paralizisine bagli korneal anestezi, zayif Bell fenomeni ve mevcut kuru goz
komplikasyonlar artirir. Agikta kalan okiiler yiizeyin korunmasi olduk¢a dnemlidir. Bu
amacla farkli medikal ve cerrahi tedavi yontemleri kullanilmaktadir (1-3).

2.1.8.1. Medikal yontemler

PFP’li hastalarda agikta kalan ve kuruyan okiiler yiizeyin 1slatilmasi dolayzsi ile
keratopatinin Onlenmesi ve tedavisinde yapay gozyasi preparatlart ve pomadlar
kullanilmaktadir (2,30). Yapay gozyas1 preparatlari, polivinil alkol, polivinilpirolidon,
dekstran 70, dekstran 70 + hidroksipropilmetilseliiloz, hidroksietilmetilseliiloz,
karboksimetilseliiloz, hipromellose, karbomer, poliakrilik asit bilesimindedir.
Damlalarin yetersiz kaldigr durumlarda ve geceleri daha uzun siireli etki elde etmek
amaci ile karbomer, poliakrilik asit igeren jeller ya da mineral yagi, lanolin, vazelin
iceren pomadlar kullanilabilir.

Gerekli durumlarda goéz kapaginin bantlanmasi, baskili kapama, terapotik
kontak lens de uygulanabilir (2,30).

2.1.8.2. Tarsorafi

Farkli yontemlerle géz kapaklarinin gegici ya da kalict olarak kapatilmasi

anlamina gelen tarsorafi lagoftalmi, fasiyal sinir paralizisi, entropiyon, ektropiyon,



propitozis, tiroid oftalmopati, yaniklar, glob yer degistirmeleri, gevsek gbéz kapagi
sendromu, blefaroplasti sonrasi skleral agiklik gibi bir¢ok okiiler problemin tedavisinde
kullanilabilen kolay ve giivenilir bir yontemdir. Tarsorafi noérotrofik keratit, acikta
kalma keratopatisi, kuru goz ve ilerleyici korneal erime gibi sebeplere bagli persistan
korneal epitel defektlerinin tedavisinde de kullanilir. Tarsorafi goéz yasinin
buharlagmasini azaltir, korneal ylizeyde g6z yasi film tabakasinin devamliligini saglar,
g6z kapagi hareketine bagli okiiler ylizey travmasini azaltir. Kapamaya gore daha iyi
oksijenizasyon saglar. Muayene ve topikal medikasyona kismen de olsa imkan verir.
Kapama ile giiriilen géz yas1 dongiisiinde azalma, metabolik artiklarin eliminasyonunda
azalma ve lokal 1s1 artig1 gibi bakteriyel proliferasyonu kolaylastiran sakincalara neden
olmaz (4). Endikasyona bagli olarak gecici ya da kalici tarsorafi yapilabilir.

2.1.8.2.1. Gecici tarsorafi

Kapaklarin gecici siire i¢in belirli alanlardan birlestirilmesidir ve farkli
yontemlerle yapilabilir:

1. Adeziv yapistiricilar (31) ya da levator kasa BoONTA enjeksiyonu (16) ile
stitiirsiiz tarsorafi yapilabilir.

Siyanoakrilat jel {ist ve alt kirpiklere bir aplikator yardimi ile istenilen
uzunlukta siiriilerek birkac giin siire ile tarsorafi olusturulabilir. Iyatrojenik hasar
engellemek icin kontakt lens kullanilabilir (31).

1. Kapak serbest kenarinda kirpiklerin arkasindan kapak kenar yiizeyi ¢ikarilir.
Emilmeyen siitiirle (ipek, naylon, prolen) kapaklar birbirine yaklastirilarak siitiir uclari
silikon yastik¢iklar tizerinde baglanir (1,2,4).

3. Kapak kenarinda bir ugtan baslanarak emilmeyen siitiirle kapak kenarina 4-5
mm uzakliktan ciltten girilip gri ¢izgiden ¢ikilan kontinyu olarak diger uca kadar
gidilebilen siitiirlerle de gegici tarsorafi yapilabilir (1,2).

4. Diger bir yontemde iist kapak arka ylizeyinden pupiller aks agikta birakilacak
sekilde bir ya da iki adet tarsokonjonktival flep diseke edilir. Alt kapakta bu fleplere
karsilik gelen bolgelerde kiigiik tarsokonjonktival plaklar ¢ikarilir. Emilmeyen matress
stitiirlerle flepler bu alanlara siitiire edilir (1,2).

2.1.8.2.2. Kalici tarsorafi

Hem lateral hem de medialden yapilabilmekle birlikte genellikle lateralden
yapilir. Siklikla Beard teknigi kullanilir. Kapak agida 6n ve arka lamel seklinde ikiye
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ayrilir. Onde cilt iist ve altta {icgen seklinde diseke edilerek {istteki parga eksize edilir.
Arka lameldeki kapak kenarlar1 eksize edilir. Ciplak kenarlar ipek siitiirle birlestirilir.
Alt kapakta kalan cilt flebi siitiire edilerek isleme son verilir (1,2,4).

Tarsorafi estetik olarak hos olmayan bir goriintiiye sebep olur, gérme alanini
daraltir, ayrica hastanin muayenesini ve topikal tedavinin uygulanmasini giiclestirir.
Tarsorafi sonras1 kapak kenarlarinda diizensizlik, trikiyazis, distikiyazis, kirpik kaybu,
graniilom olusumu goriilebilir (4,6,16).

2.1.8.3. Ust goz kapagina yonelik miidahaleler

Fasiyal paraliziye bagli lagoftalmi ve korneal acikta kalma sonucu gelisen
okiiler ylizey problemlerinin tedavisinde medikal tedavi yetersiz kaldiginda cerrahi
yontemlere basvurulabilir. G6z kapagina kikirdak greft (27), spring (ortodontik tel)
(2,28), platin implant (26) ve altin agirlik (5-8,32) implantasyonu ile fonksiyonel
diizelme saglanabilir. Levator aponevrozu ve miiler kasi geriletilebilir (2).

2.1.8.3.1. Altin agwrlik implantasyonu

Altin inert olmast ve minimal yumusak doku irritasyonu nedeni ile oldukca
uygun bir implantasyon materyalidir. Alt kenar1 ve 6n yiizii konveks, iist kenar1 ve arka
yiizii konkav, tlizerinde siitiirle fiksasyon icin ii¢ delik bulunan, 24 karat altindan
implant dizayn edilmistir. 0.6-1.8 g arasinda, 0.2 g araliklarla yedi standart boy, 2.0-2.8
arasinda 6zel boylarda implant iiretilmektedir. Implant iist géz kapaginda tars iizerine
siitlire edilir. Migrasyon, atilma, tarsal erezyon, sekonder korneal hasar, asir1 pitozis,
rezidiiel lagoftalmi, astigmatizma, lokal doku enflamasyonu ve enfeksiyonu gibi yan
etkiler goriilebilir (5-8,32).

2.1.8.3.2. Kulak kikirdak greft implantasyonu

Ust gdz kapaginda tars ve levator kasi arasma kulak kikirdak grefti
yerlestirilerek kapak araligi daraltilabilir ve hastalarin lagoftalmiye bagli semptomlari
azaltilabilir (27).

2.1.84. Ektropiyonun diizeltilmesi

2.1.8.4.1. Yatay kapak kisaltilmasi

Hafif ve orta dereceli ektropiyonlarda alt kapagin kisaltilmasi yeterli olabilir.
Alt goz kapagi serbest kenarindan 2-3 mm asagidan kapak kenarma paralel ve
kantuslar1 5-6 mm tasacak sekilde cilt insizyonu yapilir. Bu insizyonun iki kenarindan

asag1 dogru kisa insizyonlar yapilarak cilt flebi diseke edilir. Kapak ortasindan besgen
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seklinde tam kat rezeksiyon yapilarak rezeksiyon kenarlar1 birlestirilir. Cilt flebinin
fazla kismi kesilerek kapatilir (1,2).

2.1.8.4.2. Dis kantal tendon sikilastiriimasi

Tarsal serit teknigi kullanilir. Vertikal insizyonla dis kantal tendonun alt bacagi
ayrilir. Serbest kenar, konjonktival yiizey ve 6n lamel ¢ikarilarak tarsal serit hazirlanir.
Istenilen miktarda kisaltma yapilarak tarsal serit orbita kenarmin i¢ yiizeyine siitiire
edilir (2,5,6).

2.1.8.4.3. I¢ kantal tendon sikilastiriimast

Mediyal kapak gevsekligi belirgin ise i¢ kantal tendon katlanarak periosta fikse
edilir (2).

2.1.8.4.4. Konjonktiva rezeksiyonu ve Lazy T operasyonu

Punktum ektropiyonunda punktumun altindan retraktorleride icine alacak
sekilde, eskenar dortgen seklinde konjonktival doku eksize edilerek cerrahi alani
cevirici sttiirlerle kapatilir. Gerekli durumlarda buna i¢ taraftan besgen seklinde yatay
kapak kisaltilmasi eklenmasine Lazy T operasyonu denilir (2).

2.1.8.4.5. Temporal kas askist

Agir paralitik ektropionlarda kullanilir. Temporal kasin orta kismini ilgilendiren
skalp insizyonun ardindan temporal fasyaya kadar diseksiyon yapilir. Temporal kastan
10 mm genisliginde, i¢ kantal tendona uzanacak sekilde yeterli uzunlukta kas seridi
epikraniyumla birlikte diseke edilir. Kas seridi submiiskiiler bir kanalla dis kantal
tendona oradanda subsiliyer olarak tarsin {izerinden i¢ kantal tendona kadar ilerletilir.
Vertikal insizyonun ardindan i¢ kantal tendon ayrilarak kas seridinin ucu tendona derin
olarak siitiire edilir (1,2,24).

2.1.8.4.6. Kapak askisi

Agir ektropionlarda alt kapak temporal kas fasyasi, fasya lata ya da degisik
yapay materyallerle asilabilir (1,2).

2.1.8.5. Kas pitozisinin diizeltilmesi

Kas tlizerinden kesi yapilarak derinlestirilir. Cilt altt dokular derin dokulara ve

periosta siitiire edilir (2,5).

12



2.1.8.6. Botulinum toksini

2.1.8.6.1. Botulinum toksin ile koruyucu pitozis

Okiiler yiizey problemlerininin tedavisi i¢in tarsorafi gereken olgularda levator
kasina cilt ya da konjonktiva yolu ile BoNTA enjeksiyonu ile gecici pitozis
olusturulabilir. Boylece tarsorafiye bagli komplikasyonlar gelismeden okiiler
problemlerin engellenmesi ve tedavisi saglanmis olur (9,16,29).

2.1.8.6.2. Botulinum toksin ile lakrimal hipersekresyonun tedavisi

Proksimal fasiyal sinir hasar1 sonucu tiikriik bezlerine ait sekrotomotor liflerin
lakrimal glanda yonlenmesi ile olusan timsah gozyaslar1 sendromunda lakrimal glandin
palpebral lobuna 2.5-5 U BoNTA enjeksiyonu, 3-4 ay siire ile epiforanin diizelmesine
neden olur (9,13,14,23).

2.1.8.6.3. Botulinum toksin ile hiperkinezi ve sinkinezinin tedavisi

PFP sonrasi aksonal rejenerasyon paralitik kaslarda hiperaktivite gelisimine
neden olabilir. Fasiyal deformite, uygunsuz géz kapama, agiz sulanmasi, burkulma ve
kas spazmlarinin goriilebildigi bu hastalarda ayni tarafta orbikiiler kas, platisma, mental
kas, kars1 tarafta frontal kas ve depressor labii inferioris kasina BONTA enjeksiyonu 3-9

ay siire ile bu hareketlerin azalmasini saglar (9,10-14,23).

2.2.  BOTULINUM TOKSINi

2.2.1. Tarihge

1817°de Alman fizik¢i Justinus Kerner (9,33,34) yemekle ilgili paralitik bir
durum tanimladi ki bu durum giiniimiizde botulizm olarak bilinmektedir. Botulizm
anaerobik bir bakteri olan “Clostridium botulinum” tarafindan olusturulmaktadir ve
desenden paralizi ile karakterizedir. 1895’te Koch’un 6grencisi Emile Pierre Marie van
Ermengen (9,34) Clostridium botulinumu ilk kez izole etti. 1949°da A.S. Burgen (35)
BoNT’in ndromiiskiiler bileskede nérotransmitter salinimini bloke ettigini kesfetti.
1950°de Vernon Brooks (9,34) bu ndrotransmitterin Ach oldugunu ortaya ¢ikardi.
Clostridium botulinumun kesfedilme sirasina gore A’dan G’ye kadar isimlendirilen 7
farkli norotoksini bulunmaktadir. Norotoksin A en ¢ok bilinen ve kullanilan serotiptir.
1970’de Amerikan bilim adami Alan Scott (36) BoNTA nin ¢ok kii¢iik dozlar ile

sistemik yan etki olmadan kaslarda birkag ay siiren lokal relaksasyon elde etti. BONT’in
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maymunlarda sasiligin tedavisinde etkili oldugunu gosterdi ve 1980°de bu klinik
deneyimi yayinladi (37). Kisa siire sonra BONTA Oculinum adi ile iiretilerek USA Food
and Drug Administration (FDA) sponsorlugunda ilk klinik ¢aligsma baslatildi. 1989°da
FDA blefarospazm, strabismus ve servikal distoni tedavisinde BONTA nin kullanimina
onay verdi. 1991°de Allergan toksini Botox adiyla piyasaya c¢ikardi. 2000°de servikal
distoni ve spastik disfoni tedavisinde de kullanima girdi. 2000°’de FDA BoNT tip B
(BoNTB)’nin servikal distoni tedavisinde kullanilmak iizere Myobloc adi altinda
tiretimini onayladi. 2002°de FDA alin ¢izgilerinin ardindan diger fasiyal kirigikliklarin
tedavisinde de Botox kullanimini onayladi. 1989’dan beri BoNT 100’den fazla klinik

durumun tedavisinde kullanima girdi (9,33,).

2.2.2. Botulinum Toksinin Molekiil Yapisi ve Etki Mekanizmasi

BoNTA molekiil agirligr 150 kDa olan iki subiinitten olusur. 100 kDa’luk agir
zincir ve 50 kDa’luk hafif zincirler distilfid bagi ile baghdir (9,33). Agir zincir akson
terminal membranina baglanmadan sorumludur. Akseptér aracili endositoz ve
internalizasyonun ardindan hafif zincir sitoplazmaya salinir. Hafif zincir endopeptidaz
aktivitesine sahiptir ve siibstrati 25 kDa Synaptosomal Associated Protein
(Synaptosome Associated Protein of Molecular Weight of 25 kDa = SNAP-25)’dir.
Synaptobrevin diger adi ile VAMP (Vesicle Associated Membrane Protein = VAMP),
SNAP-25, syntaxin, neurexin ve synaptotagmin’den olusan SNARE kopleks (Soluble
N-ethylmaleimide-Sensitive Fusion Attachment Protein Receptor) Ach vezikiillerinin
terminal membrana filizyonundan sorumlu protein kopleksidir. BoNT Ach’in
ekstraseliiler salinimini bloke ederek néromiiskiiler iletiyi inhibe eder. BoNT’ in farkh
tipleri farkli SNARE proteinler iizerinden etki gosterir. BONT tipA ve E SNAP-25, tip
B-D-F ve G synaptobrevin, tip C syntaxini ayirir. Ach vezikiillerinin fiizyonu dolayisi
ile de igeriklerini sinaptik aralia bosaltmalar1 engellenir. Kasta gevsek paralizi ortaya
cikar  (9,33,38). BoONT tarafindan Ach saliniminin inhibisyonu geg¢icidir.
Norotransmisyonun geri donme siiresi norotoksinin tipine gore farklilik gosterir.
BoNTA’da bu siire yaklasik ii¢ ay, tip E’de birka¢ haftadir. Baz1 ¢aligmalarda etki

PR

stiresinin dozla dogru orantili olarak degistigi belirtilmektedir (9).
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2.2.3. Botulinum Toksinin Yaymlanmis Kullamim Alanlar:

Botulinum toksin kozmetik kullanimi disinda oftalmolojik, ndrolojik,
dermatolojik, gastrointestinal, genitoiiriner, laringeal hastaliklar ve baz1 agrili
durumlarin tedavisinde kullanilir. Botulinum toksinin kullanim alanlar1 Tablo II’de

verilmistir (9,39-42).
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Tablo II: Botulinum toksinin kullanim alanlari.

Oftalmoloji

Hareket bozukluklar1 ve fokal distoniler
Go6z kapag1 agma apraksisi

Sasilik

Nistagmus

Terapdtik pitozis

Entropiyon

Tiroid hastaligina bagh {ist goz kapagi
retraksiyonu, kompresif optik noropati,
artmis intraokiiler basing

Kronik kuru g6z

Hiperhidrozis

Lakrimal hipersekresyon sendromu

PFP sonrasi sinkinezi ve hiperkinezi

Noromiiskiiler hastaliklar
Hemifasiyal spazm

Fokal distoni

Servikal distoni
Oromandibiiler distoni
Fasiyal distoni

Lingual distoni

Mesleki distoniler

Writer’s cramp

Musician’s cramp

Esensiyel tremor

Spastisite

MRCP (Mental Retardasyon — Serebral
Palsi)

Norojenik kas hipertrofisi
Palatal miyoklonus

Spinal miyoklonus

Sinkinezi / 7. sinir hastaliklar1

Kozmetik

Alin gizgileri

GO0z alt1 katlantilar1
Lateral orbital kirisikliklar
Kas kaldirma

G0z acikliginin arttirilmasi

Dermatoloji
Hiperhidrozis
Fasiyal flashing

Larinks

Spazmotik distoni

Graniilom

Puberofoni (Mutasyonel distoni)
Posterior glottik stenoz

Kekemelik

TEP (Trakeozefagial puncture) yetersizligi
Esensiyel ses tremoru

Vokal tikler

Gilles de la Tourett’s Sendromu
Krikofarinks disfonksiyonu / Disfaji
Oromandibiiler hastaliklar
Bruksizm

Masseter hipertrofisi

Gastrointestinal hastalhiklar
Morbid obezite

Akalazya

Kronik anal fissiir

Anismus

Anorektal agr

Direngli higkirik

Agir konstipasyon

Pilorik gastroparezi

Benign anal hastaliklar
Ozefagial divertikiilozis
Oddi sifinkter disfonksiyonu
Tiikriik bezi hasraliklar
Crocodile tears

Frey sendromu

Siyalore

Siyalosel

Genitoiiriner hastahklar
Detrusor sifinkter dissinerjisi
Detrusor instabilitesi
Vajinismus

Kronik prostatik agr1

Agn

Basagrisi: Migren, gerilim, servikojenik
Myofasiyal agr1

Temporomandibiiler kaynakli kas
spazmlari
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2.2.4. Botulinum Toksinin Oftalmolojide Kullanim Alanlar1

2.24.1. Hareket bozukluklar: ve distoni

2.24.1.1. Benin esensiyel blefarospazm

Benin esensiyel blefarospazm g6z kapagi ve alin kaslarini etkileyen bir fokal
kraniyal distonidir. Istemsiz orbikiiler kas kontraksiyonu sonucunda goz kirpma
frekans1 ve siddetinde artma, siddetli vakalarda fonksiyonel korliik ortaya cikar.
1983°’den beri BoNTA blefarospazm tedavinde kullanilmaktadir (9). BoNTA ile
blefarospazm tedavisinde % 75-100 basar1 oram bildirilmektedir. Her gdze 12.5-25 U
BoNTA enjeksiyonu Onerilmektedir. Enjeksiyonlar alt ve iist géz kapaginda preseptal
orbikiiler kasin madial ve lateraline yapilir. Lokal ezilme, ekimoz, pitozis, lagoftalmi,
acikta kalma keratopatisi, kuru goz, diplopi, midfasiyal giigsiizlilk gibi yan etkiler
goriilebilir (43).

2.2.4.1.2. Oromandibiiler distoni

Oromandibiiler distoni burun kenari, agiz ve ¢ene dahil yiiziin alt bolgesinde
spazm ile karakterize bir hareket bozuklugudur. Etkilenen kaslara 1-2 U ve her yiiz
yarisina en fazla 10 U olacak sekilde BONTA enjeksiyonu yapilir. Asirt dozda fasiyal
giicsiizliik, salya akmasi ve yanak 1sirma goriilebilir (9).

2.2.4.1.3. Meige Sendromu

Benin esensiyel blefarospazm ve oromandibiiler distoninin birlikte oldugu bir
durumdur. Klinikte nadir goriiliir. Genellikle orbikiiler kasin BoNTA ile tedavisi ile
diizelir bazen alt yiiz kaslarina ek tedavi de gerekebilir (9).

2.2.4.1.4. Hemifasiyal spazm

Hemifasiyal spazm fasiyal sinirin innerve ettigi kaslarda tek tarafli fasikiilasyon
ve segirmelerle karakterizedir. Blefarospazmin aksine uykuda da devam eder.
Genellikle fasiyal sinirin, ¢ikis yerinde, arteryel bir dal tarafindan mekanik irritasyonu
sonucu olusur. Etkilenen bolgeye 25-35 U BoNTA enjeksiyonu yapilir. Tedavinin etki
stiresi yaklasik 16 haftadir (9,44).

2.2.4.1.5. Servikal distoni

Servikal distoni boyun ve/veya omuzda tekrarlayict bikiilme ve donme
hareketlerine bagli ciddi kas-iskelet agrisi ile birlikte olan fokal distonidir. Her kasa 30-

60 U BoNTA enjeksiyonu ile tatminkar sonug almabilir (9).
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2.24.2. Goz kapag acma apraksisi

Levator kas hasar1 ya da orbikiiler kas kontraksiyonu olmadan {ist g6z kapagini
yukart kaldiramama ile karakterize nonparalitik bir durumdur. Supraniikleer hasar
sonucu oldugu diistiniilmektedir. Distonik Parkinson sendromu, progresif supraniikleer
felg, izole levator kas kontrol kaybi gibi durumlarda goriiliir. Dordiincii bir tip ise
blefarospazmli hastalarda goriilen blefarospastik apraksi denilen durumdur. G6z kirpma
sonrast subklinik pretarsal orbikiiler kas kontraksiyonunun devam etmesine bagh
levator kas kontraksiyonunun baskilanmasidir. Ust gdz kapaginda pretarsal orbikiiler
kas ve Riolan kasina 5 U BoNTA enjeksiyonu yararli olabilmektedir (45-47).

2.24.3. Tik, tremor ve miyokimi

Motor tikler (“Tourette sendromu”) ve esensiyel tremor tedavisinde BoNT’in
kullanimu bildirilmistir (48). G6z kapagi myokimisi tipik olarak alt daha az olarak {ist
g6z kapaginda kontrolsiiz segirmelerle karakterizedir. Bu hastalarda yiizeyel orbikiiler
kasa 5 U BoNTA enjeksiyonu spontan diizelme olana kadar gecici rahatlama saglar
(49).

2.2.4.4. Sasihik

Travma, enflamasyon, tiimor ve iskemiye bagli 6. sinir paralizilerinde i¢
rektusun zayiflatilmasi 6nerilmektedir (50). Spontan diizelme % 12-54 oranlarindayken
6 aydan erken vakalara BONTA enjeksiyonu ile % 38-70 oraninda diizelme bildirilmistir
(51). Infantil ezotropyada her iki i¢ rektus kasmna BoNTA enjeksiyonu ile uzun siireli
motor ve sensoriyal fiizyon saglanabilecegi bildirilmistir. % 70-75 oraninda 10 PD’den
az kayma ile diizelme elde edilmistir (52). Kazanilmis ezotropyada da BoNTA ile %
70’ten fazla oranlarda periferik fiizyon elde edilmistir (53). Intermittant ekzotropyada
BoNTA ile % 69 basar1 orani bildirilmistir (54). 4. sinir paralizisinde alt oblik kasa
BoNTA enjeksiyonu ile tatminkar sonug¢ almamamistir (55). Sensoriyal sasilik
vakalarinda BoNTA ile %73 basari elde edilmistir (56).

2.2.4.5. Nistagmus

Nistagmus nadir goriilen, tedavisi zor bir durumdur. Birden fazla rektus kasina
(57) ya da retrobulber alana (58) BoNTA enjeksiyonu ile nistagmus amplitiidiinde

azalma ve gorme keskinliginde artis elde edilebilmektedir.
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2.2.4.6. Kronik kuru goz

Medikal tedaviye direncli kuru gz olgularinda, sadece alt ya da hem alt hem
list goz kapaginin mediyaline 2.5-3.75 U BoNTA enjeksiyonu yapilarak orbikiiler kasin
lakrimal pompa fonksiyonu azaltilmis, gozyasi disa akiminda % 62 ve semptomlarda %
70 azalma elde edilmistir (59).

2.24.7. Hiperhidroz ve lakrimal hipersekresyon sendromu

Fasiyal, aksiler ve avug i¢indeki ekrin ter bezlerinin asir1 sekresyonu BoNTA ile
tedavi edilmektedir (60). Parotidektomi sonrasinda fasiyal sinirin sekrotomotor liflerinin
ter bezlerine yanlis yonlenmesi sonucu olusan “Frey sendromunda” 10-25 bolgeye, 0.5-
0.8 U/em? intradermal BoNTA enjeksiyonu ile 3-5 ay siire ile diizelme elde
edilebilmektedir (61).

Proksimal fasiyal sinir hasar1 sonucu tiikriik bezlerine ait sekrotomotor liflerin
lakrimal beze yonlenmesi ile olusan timsah gdzyaslar1 sendromunda lakrimal bezin
palpebral lobuna 2.5-5 U BoNTA enjeksiyonu, % 75 hastada, 3-4 ay siire ile epiforanin
diizelmesine neden olur (14,61,62).

2.2.4.8. PFP sonrast motor sinkinezi

PFP motor disfonksiyonlara neden olabilmektedir. Erken donemde paralitik
olmayan tarafta muhtemelen trigeminal reflekslere bagl artmis fasiyal motor ndron
eksitabilitesi sonucu goéz kirpma artisi ve blefarospazm benzeri aktivite goriilebilir.
Aksonal rejenerasyon paralitik kaslarda hiperaktivite gelisimine neden olabilir. Fasiyal
deformite, uygunsuz goz kapama, agiz sulanmasi, burkulma ve kas spazmlarinin
goriilebildigi bu hastalarda BONTA enjeksiyonu 3-9 ay siire ile sinkinetik hareketlerin
azalmasin saglar (9,10,13,14)

2.2.4.9. Restriktif miyopatiye bagl artmus intraokiiler basin¢ (IOB)

Tiroid oftalmopatiye bagli restriktif myopati olgularinda 6zellikle yukar1 bakista,
medikal tedavi ile kontrol edilemeyen 10OB artis1 goriilebilmektedir. Bu hastalarda alt
rektus kasina 10-15 U BoNTA enjeksiyonu ile hem primer pozisyonda hem de yukar1
bakista IOB diisiisii elde edilmistir (63).

2.2.4.10. Tiroid hastaligina bagh kapak retraksiyonu

Tiroid hastaligina baglh tiist géz kapagi retraksiyonu kozmetik bir sorun
olmasinin yaninda korneal acikta kalma ve iilserasyona neden olabilir. Bu hastalarda

ozellikle oftalmopatinin stabil olmadig1 ve cerrahi miidahalenin 6nerilmedigi donemde
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levator kasina cilt ya da konjonktiva yolu ile 5-10 U BoNTA enjeksiyonu yapilabilir.
Bu yontemle 8-14 hafta siire ile 2-3 mm’lik kapak diisiikliigli elde edilebilir (64-67). %
5-10 asir1 diizelme ve pitozis, % 10 gegici diplopi goriilebilir (68).

Graves orbitopati procerus, corrugator kaslarinda asir1 fonksiyona ve alin
cizgilerine neden olabilir. BONTA ile bu soruna da miidahale edilebilir (69).

2.24.11. Tiroid hastaligina bagh kompresif optik noropati

Tiroid hastalifina bagli olarak o6zellikle orbital apekste ekstraokiiler kaslarda
genisleme kompresif optik néropatiye neden olur. Bu hastalara erken donemde sistemik
steroid ve lokal radyoterapi, ileri vakalarda orbital dekompresyon uygulanir.
Dekompresyonun basarisiz  oldugu baz1 olgularda retrobulber alana BoNTA
enjeksiyonu ile ekstraokiiler kaslarda daralma ve optik sinir kompresyonunda azalma
gosterilmistir (70).

2.24.12. Korneal koruyucu pitozis

Lagoftalmi ve zayif gbz kirpma fonksiyonu olan olgularda korneal agikta kalma
medikal tedaviye ek olarak tarsorafi gerektirebilmektedir. Tarsorafi kapak kenarinda
deformite yaninda muayene ve topikal tedavide gii¢liige de neden olabilir. Bu hastalara
levator kasma cilt ya da konjonktiva yolu ile 2.5-5 U BoNTA enjeksiyonu % 75-80
olguda korneal iyilesmeye katkida bulunan pitozis gelisimine neden olur (16,71-74).

2.2.4.13. Entropiyon

Spastik entropionda spontan diizelme elde edilene kadar alt goz kapaginda
pretarsal ya da preseptal orbikiiler kasa 5-10 U BoNTA enjeksiyonu ile gecici diizelme
saglanabilir (75,76).

2.2.4.14. Agr1 sendromlari

Kesin etki mekanizmasi anlagilamamakla birlikte migren, gerilim tipi bas agrisi,
servikojenik bas agrisi, fibromyalji-miyofasiyal agri sendromu gibi kronik agrili
durumlarda, agrinin siklik ve siddetinin azaltilmasinda, BoNTA’nin etkili oldugu
goriilmiistiir (77,78). Migrende frontal (50-100 U), temporal (30-40 U), gerekirse
oksipital (20 U) kaslara BONTA enjeksiyonu, 3-9 ay siire ile agrimin siklik ve siddetini
azaltmaktadir (9).
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2.2.4.15. Kozmetik kullanim

Al ¢izgileri (40 U), kas catmaya bagl glabellar kinigikliklar (15-25 U), lateral
periokiiler kirigikliklar (12 - 15 U), perioral kirisikliklar, mezolabial katlantilar, gibi yiiz
kirisiklik ve katlantilarinin tedavisinde BoNTA basari ile kullanilmaktadir (9,42).

2.2.5. Botulinum Toksin A Preparatlari

BoNTA’nin iki ticari preparati bulunmaktadir. BOTOX Allergan (Abdi Ibrahim)
tarafindan iiretilmektedir. Steril liyofilize formda 100 U Clostridium botulinum toksini tip
A — hemagliitinin kompleksi, 0.5 mg insan albumini ve 0.9 mg sodyum Kkloriir icerir.
DYSPORT ise Ipsen tarafindan iiretilmektedir. Steril liyofilize formda 500 U Clostridium
botulinum toksini tip A — hemagliitinin kompleksi, 125 pg % 20’lik insan serum albumin
soliisyonu ve 25 mg laktoz igerir. 1 iinite (U) farelerde median letal intraperitoneal doz
olarak tanimlanir. BOTOX un 1 U’sinin etki giicii DYSPORT un 3 — 4 U’sine esittir
(79).

2.2.6. Botulinum Toksin A Kontrendikasyonlari

BoNTA igerigindeki maddelere karst bilinen asir1 duyarlilik halinde
kullanilmamalidir. Cocuklarda giivenilirlik ve etkinligi kanitlanmamistir, bu nedenle
onerilmemektedir. Gebelik ve emzirme doneminde kullanom ve giivenilirligi
saptanmamis olup Onerilmemektedir. Araba ve diger makineleri kullanma yetenegi
tizerindeki etkileri ongoriilememektedir. Etkisi aminoglikozidler ve tubokiirarin tipi kas
gevseticiler gibi néromiiskiiler iletiyi etkileyen ilaglarla gili¢lenebilir. Aminoglikozidler
ve spektinomisin ile birlikte kullanimi kontrendikedir. Polimiksinler, tetrasiklinler,
linkomisin ve kas gevseticilerle birlikte kullaniminda dikkatli olunmalidir. Doz asimi

bildirilmemistir. Letal doz 70 kilogramlik yetiskin icin 2800 U’dir (79).

2.2.77. Botulinum Toksin A Yan Etkileri

Cilt altina enjeksiyonlarda enjeksiyon bolgesinde agri, ekimoz, eritem, 6dem,
hipoestezi goriilebilir. Blefarospazm ve hemifasiyal spazm tedavisi sonrasinda; pitozis,
vertikal kayma, diplopi, epifora, kuru goz, lagoftalmi, nadiren entropiyon, ektropiyon,
keratit, korneal perforasyon, bildirilmistir. Frontal bdlgeye enjeksiyon sonrasi kas

pitozisi, kas asimetrisi ve kasta kontur anomalileri goriilebilir. Sistemik reaksiyonlar
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nadir goriiliir ayrica hafif ve gecicidirler. Genel zayiflik, halsizlik, yorgunluk, bas agrisi,
{ist solunum yolu enfeksiyonu, grip benzeri sendrom bildirilmistir. Onceden hareketsiz
olan bir hastada asir1 yorgunluga bagl kardiyak kollaps ve bir hastada metalik tat
bildirilmistir. Spazmodik tortikollis tedavisinde disfaji, lokal zayiflik ve semptomatik
genel zayiflik bildirilmistir. Blefarospazm ve spazmodik tortikollis tedavisinde bazi
uzak kaslarda zayiflik goriilebilir (80).

Notralizan antikor gelisimi % 5’ten az oranda goriilebilmektedir. Enjeksiyon
dozu ve siklikla iliskili olabilecegi ve tekrarlayan dozlarin 300 U’yi asmas1 durumunda

riskin artabilecegi diisiiniilmektedir (80).

2.2.8. Botulinum Toksin B ve MYOBLOC

Botulinum toksin B ABD’de MYOBLOC adi ile Elan tarafindan iiretilmektedir.
MYOBLOC 5000 U Clostridium botulinum toksini tip B igerir. BONTB sivi formdadir,
pH’s1 5.6’dir (81). Asidik oldugu igin stabildir. Oda 1sisinda 9 ay, buzdolabinda 3 yil
saklanabilir (82). 1 U BOTOX un etki giicii 50 — 125 U MYOBLOC’a esdegerdir (83-87).
Kozmetik kullannmda BoNTB ile BONTA’ya oranla etkinin daha hizli bagladig1 fakat etki
stiresinin daha kisa oldugu bildirilmektedir (83,87-89). BONTB’nin etki siiresi doza baglidir
ve yiiksek dozlarda daha uzundur (83,88,89). Asidik yapisi nedeni ile enjeksiyonu agrilidir
(82,90). MYOBLOC ile agiz ve goz kurulugu gibi otonomik sistemik yan etkiler
BoNTA’dan daha fazla goriilmektedir (91). BONTB’nin difilizyon alan1 daha genistir bu
nedenle periorbital bolgede kullanimi 6nerilmemektedir (92). Fakat hizl etki baglangici ve
genis etki alaniin istendigi durumlarda ayrica BONTA nin etkisiz oldugu vakalarda tercih

edilebilir.
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3. GEREC VE YONTEM

Ocak 2006 ile Aralik 2007 tarihleri arasinda Ondokuz Mayis Universitesi Tip
Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Anabilim Dalina PFP ve lagoftalmi tanisi ile sevk edilen,
koruyucu pitozis olusturmak icin levator kasina BoNTA enjeksiyonu yapilan 15 hasta
prospektif olarak incelendi.

Calisma icin Ondokuz Mayis Universitesi (OMU) Etik Kurulu ve Saglik
Bakanlhig1 Merkezi Etik Kurulu onaylar1 alindi. Calisma OMU arastirma fonu tarafindan
desteklendi. Helsinki Bildirgesine uyuldu.

Calismaya alinan hastalarda su oOzellikler arandi: 1. PFP ve lagoftalmi
bulunmasi, 2. Lagoftalminin sadece alt kapak gevsekligi kaynakli olmayip iist kapak
fonksiyon bozukluguna da bagli olarak ortaya ¢ikmasi, 3. Klinik tablonun oturmus
olmasi, 4. Hastanin mevcut klinik durumunda 3 aydan 6nce diizelme beklenmemesi, 5.
Ust goz kapagina yonelik cerrahi bir miidahale yapilmamis olmasi, 6. Hastanin eriskin
olmasi, 7. Hastada primer kas hastaligi, okiiler myopati, dar agili glokom, gebelik,
laktasyon ve ilacin igerigindeki maddelere karsi duyarlilik hallerinin bulunmamasi, 8.
Aminoglikozid, spektinomisin, polimiksin, linkomisin, tetrasiklin ve uzun etkili kas
gevsetici kulaniminin olmamasi, 9. Hastanin takiplere gelebilecek olmasi.

PFP’si olup su ozelliklere sahip olan hastalar ise caligmaya alinmadi: 1.
Lagoftalminin sadece alt kapak gevsekliginden kaynaklaniyor olmasi, 2. Klinik
tablonun yeni baslamis ve oturmamis olmasi, 3. Bell paralizisi gibi medikal tedavi
verilen ve 3 aydan 6nce diizelme beklenen PFP bulunmasi, 4. Daha 6nceden iist kapaga
altin implant ya da kikirdak grefti gibi bir materyalle miidahale yapilmis olmasi, 5.
Hastanin c¢ocuk olmasi, 6. Enjeksiyon bolgesinda aktif enfeksiyon bulunmasi, 7.
Hastanin takiplere gelemeyecek olmasi, 8. Hastada primer kas hastaligi, okiiler
myopati, dar acili glokom, gebelik, laktasyon ve ilacin igerigindeki maddelere karsi
duyarlilik hallerinin bulunmasi, 9. Aminoglikozid, spektinomisin, polimiksin,
linkomisin, tetrasiklin ve uzun etkili kas gevsetici kulaniminin olmasi.

Yukardaki kriterlere uyan hastalar c¢alisma hakkinda sozlii ve yazili olarak

bilgilendirilerek imzali onam formlar1 alindi.
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3.1. Hastalarin Enjeksiyon Oncesi Degerlendirilmesi

BoNTA enjeksiyonundan once tiim hastalarin sistemik ve okiiler durumlari
sorguland1 ve ayrmtili g6z muayeneleri yapildi. Snellen eseli ile gorme keskinligi 6l¢tildii.
Goldman aplanasyon tonometresi ile goz i¢i basinglart dl¢iildii. Goz kapaklari, lagoftalmi,
tist kapak retraksiyonu, alt kapak gevsekligi ve korneal agikta kalma agisindan incelendi.
Kapak aralig1 (KA) primer bakis pozisyonunda midpupiller hattan cetvelle olgtildii. Kapak
refleks mesafesi (KRM) primer bakis pozisyonunda tist kapak serbest kenar1 ve pupilla 151k
reflesi arasindaki mesafe cetvelle Olgiilerek bulundu. Levator fonksiyonu (LF) bir parmak
kas kavisine basili durumdayken hasta once asagi sonra yukari baktirilip aradaki fark
cetvelle odlgiilerek tespit edildi. On segmentin biyomikroskopik muayenesi ve indirekt
oftalmoskopi ile fundus muayenesi yapildi. Primer bakis pozisyonunda ve alternan 6rtme —
acma testi ile kayma ve dokuz kardinal bakis pozisyonunda goz hareketleri degerlendirildi.
Tek ve iki gozle diplopi muayenesi yapildi. Topikal anestezik kullanilmadan 5X35 mm
Whatman filtre kagidi ile Schirmer 1 testi yapildi. Tiim hastalarda kapaklarin durumu
fotograflandi.

3.2. Enjeksiyon Yontemi

BOTOX flakon igine 2 cc steril serum fizyolojik eklendi. Enjeksiyon icin 7.5 U /
0.15 cc BoNTA, 1 mm’lik enjektore cekilerek ucuna 12 mm’lik, 27 gauge igne takildi.
Hastanin tist g6z kapagina emla krem (1 g kremde 25 mg lidokain ve 25 mg prilokain)
stiriilerek 10 dakika bekletildi ve {ist goz kapagi alkol ile silinerek temizlendi. Hasta sirt tistii
yatar pozisyondayken goz asagiya deviye olacak sekilde baktirildi. Ust gdz kapag elle
gerildi. Ust orbital kenarin altindan, midpupiller hattan, igne ucu orbital apekse dogru
yonlenecek sekilde, tiim igne uzunlugunca girildi ve BONTA yavas olarak enjekte edildi.
Enjeksiyonun elektromyografi (EMG) esliginde yapilmasina ihtiya¢ duyulmadi.

Hastalara enjeksiyondan sonra korneanin durumu ve Schirmer test sonucuna gore

suni gdzyast damla ve pomad verildi.

3.3. Hastalarin Enjeksiyon Sonrasi Takibi
Hastalar enjeksiyondan sonra 1., 4., 8. ve 12. haftalarda kontrol edildi. Yatarak
tedavi goren hastalarda giinliik kontroller yapildi. Hastalar konfor, lokal ve sistemik yan

etkiler agisindan sorgulandi. Kontrollerde tiim hastalarda kapaklarin durumu, pitozis varlig
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ve derecesi agisindan incelendi. Ust gdz kapaginda 2 mm ve altinda diisme hafif, 3 mm
diisme orta, 4 mm ve lizerinde diisme agir pitozis olarak kabul edildi. Lagoftalminin
devam edip etmedigi, devam ediyorsa korneal agikta kalma varlig1 ve miktari tespit edildi.
Floresein kullanilarak korneadaki boyanma degerlendirildi. Korneada punktat boyanma
lokalizasyon ve yogunluguna gore hafif, orta ve ciddi punktat epitelyopati seklinde
smiflandirildi. Belirgin smirli yiizeyel boyanmalar korneal epitel defekti, stromaya ulasan
derin bayanmalar korneal {ilser olarak kabul edildi.

Enjeksiyon sonrasi tiim kontrollerde de KA, KRM ve LF dl¢iimleri tekrarlandi,
Schirmer testi yapildi, goz hareketleri degerlendirildi, kayma ve diplopi arastirildi. Lokal ve
sistemik yan etkiler acisindan hastalar sorgulandi ve incelendi. Goz kapaklarinin durumu
fotografla goriintiilendi. Korneanin durumu ve Schirmer test sonuglarina gére suni gozyasi

damla ve pomad dozu ayarlandi.

3.4. Istatistiksel Yontem

Verilerin degerlendirilmesinde SPSS (The Statistical Package for Social Secienses)
10.0 Windows paket programi kullanildi. Karsilagtirmalar Fridman testi ile yapilarak p <
0.05, ikili karsilastirmalar Wilcoxon isaretli siralar testi ile yapilarak p < 0.01 istatistiksel

olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Ocak 2006 — Aralik 2007 tarihleri arasinda Ondokuz Mayis Universitesi Tip
Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 poliklinigine bagvuran 15 PFP’ li hasta ¢alismaya dahil edildi. 8
(% 53.3) hasta kadin, 7 (% 46.7) hasta erkekti. Calismaya alinan hastalarin yag otalamasi 55
+ 14.28 (22 — 78) yil idi. PFP 7 (% 46.7) hastada sag, 8 (% 53.3) hastada sol taraftaydi. 4
(% 26.7) hastada tist kapak retraksiyonuna alt kapak gevsikligi eslik ediyordu. 2 (% 13.3)
hastada Bell fenomeni yoktu. PFP, 2 (% 13.3) hastada travma, 2 (% 13.3) hastada beyin
sapt iskemisi, 2 (% 13.3) hastada kronik otitis mediya, 1 (% 6.7) hastada Rumsay Hunt
Sendromu, 1 (% 6.7) hastada beyin apsesi, 1 (% 6.7) hastada larinks karsinom invazyonu, 6
(% 40) hastada parotis ve serebellopontin kdse tiimor cerrahisi sonrasi gelismisti.

Hastalarm genel 6zellikleri Tablo III'te verilmistir.

Tablo II1: Hastalarin genel 6zellikleri

Hasta Yas Cinsiyet | PFP tarafi | Alt kapak Bell PFP sebebi

no gevsekligi | fenomeni

1 50 Kadm Sag Yok Var Tiimor cerrahisi

2 50 Kadm Sag Yok Var Tiimor cerrahisi

3 78 Kadm Sag Var Yok Tiimor cerrahisi

4 39 Erkek Sag Yok Var Travma

5 22 Kadin Sol Yok Var Travma

6 47 Erkek Sol Yok Var Iskemi

7 69 Kadm Sol Yok Var Tiimor cerrahisi

8 70 Kadm Sol Var Var Kronik otitis mediya
9 50 Erkek Sol Yok Var Beyin apsesi

10 59 Kadin Sag Var Var Iskemi

11 71 Erkek Sag Yok Var Ramsay Hunt Sendromu
12 60 Erkek Sol Var Var Tiimor invazyonu
13 55 Kadin Sol Yok Yok Timor cerrahisi
14 60 Erkek Sag Yok Var Kronik otitis mediya
15 45 Erkek Sol Yok Var Tiimor cerrahisi
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Calismamizdaki 15 (% 100) hastada da cilt yolu ile levator kasina 7.5 U BoNTA
enjeksiyonundan sonra pitozis elde edildi. Hi¢bir hastada pitozis elde etmek igin ikinci bir
enjeksiyon gerekli olmadi. Pitozis derecesi 12 (% 80) hastada agir, 2 (% 13.3) hastada
orta, 1 (% 6.7) hastada hafif diizeydeydi. Pitozisin ortaya ¢ikma zamani ortalama 2.33 +
1.44 (1 — 5) giin olup hastalarin 6’sinda (% 40) 1. giinde pitozis basladi. Maksimum
pitozis olusma zamani ortalama 5.73 £+ 2.63 (1 — 10) giin olarak tespit edildi. Pitozis
ortalama 10.53 £+ 2.89 (6 — 16) hafta, en sik olarak 6 (% 40) hastada 12 hafta boyunca
devam etti. BONTA enjeksiyonu sonrasi pitozis dereceleri Tablo IV te, pitozis olusma

ve devam siireleri Tablo V’te verilmistir.

Tablo IV: Botulinum toksin enjeksiyonu sonrasi pitozis dereceleri.

Pitozis derecesi Say1 (n) Oran (%)
Hafif 1 6.7
Orta 2 13.3
Agir 12 80

Tablo V: Botulinum toksin enjeksiyonu sonrasi pitozis olusma ve devam siireleri

Ortalama + SD
Pitozis baglama zamani (giin) 2.33+1.44
Maksimum pitozis olugsma zamani (giin) 5.73£2.63
Pitozis devam siiresi (hafta) 10.53 +2.89

Resim 1 — 5’te 6., 6 — 11°de 8., 9 — 15’te 9. hastanin enjeksiyon Oncesi ve

sonrasi, gdz kapaklart acik ve kapali konumdayken goriintiileri goriillmektedir.

Kapak refleks mesafesi olgiimlerinin ortancasi; enjeksiyondan once 4 (0 — 5)
mm, enjeksiyondan 1 hafta sonra -5 (-6 — 3) mm, 1 ay sonra -2 (-5 — 3) mm, 2 ay sonra
2 (-4 — 5) mm, 3 ay sonra 3 (0 — 5) mm olarak tespit edildi. KRM degerlerinde 1.

haftada istatistiksel olarak anlamli azalma tespit edildi (p < 0.01), 2. aydan itibaren
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istatistiksel olarak anlamli bir ylikselme basladi (p < 0.01). BONTA enjeksiyonu 6ncesi
ve sonrast KRM degerleri Tablo VI ve Grafik 1°de verilmistir.

Tablo VI: Botulinum toksin enjeksiyonu oncesi ve sonrasi iist kapak refleks mesafesi

degerleri.
Kapak refleks Enjeksiyon Enjeksiyon sonrasi
mesafesi oncesi 1. hafta 1. ay 2.ay 3.ay
Ortanca (mm) 4 -5 -2 2 3
P degeri 0.001 0.001 0.003 0.102

P: Wilcoxon isaretli siralar testi. Enjeksiyon oncesi ile enjeksiyondan sonra ilgili siitundaki kapak refleks

mesafesi ortancasinin karsilagtirmast ile elde edilen farkin istatistiksel anlamlilik degeri.

Kapak Refleks Mesafesi (ortanca)
[2=Y
o

Zaman (Hafta)

Grafik 1: Kapak refleks mesafesi ortancalarinin tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi

kontrollerdeki degisimi.

Kapak aralig1 6l¢limlerinin ortalamasi; enjeksiyondan énce 11.06 + 1.86 (8 — 15)
mm, enjeksiyondan 1 hafta sonra 3.80 +2.90 (0 — 9) mm, 1 ay sonra 5.60 +2.72 (1 —9)
mm, 2 ay sonra 8.60 + 2.13 (4 — 14) mm, 3 ay sonra 10.86 £+ 1.59 (8 — 13) mm olarak
tespit edildi. Kapak araliginda 1. haftada anlamli azalma tespit edildi (p < 0.01), 1., 2.
ve 3. aylarda istatistiksel olarak anlaml artislarla (p < 0.01) , 3. ayda enjeksiyondan
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onceki seviyesine yakin degerlere ulasildi. BONTA enjeksiyonu oncesi ve sonrast KA

degerleri Tablo VII ve Grafik 2’de verilmistir.

Tablo VII: BoNTA enjeksiyonu Oncesi ve sonrasi kapak araligi degerleri.

Kapak araligi Enjeksiyon Enjeksiyon sonrasi

oncesi 1. hafta 1. ay 2.ay 3.ay
Ort. = SD (mm) | 11.06+1.86 | 3.80+2.90 | 5.60+2.72 | 8.60+2.13 | 10.86+1.59
P degeri 0.001 0.001 0.004 0.414

P: Wilcoxon isaretli siralar testi. Enjeksiyon oncesi ile enjeksiyondan sonra ilgili stitundaki kapak araligi

ortalamasinin karsilagtirmast ile elde edilen farkin istatistiksel anlamlilik degeri.

12

10

Kapak Araligi (ort.)

0. 1. 4. 8. 12.
Zaman (Hafta)

Grafik 2: Kapak aralig1 ortalamalarimin tedavi dncesi ve tedavi sonrasi kontrollerdeki

degisimi.

Levator kas fonksiyonu ortalamasi; enjeksiyondan once 12.86 + 2.38 (7 — 16)
mm, enjeksiyondan 1 hafta sonra 7.26 + 4.74 (0 — 14) mm, 1 ay sonra 7.80 + 3.82 (0 —
14) mm, 2 ay sonra 11.86 + 2.19 (8 - 16) mm, 3 ay sonra 13.00 £ 2.13 (10 — 16) mm
olarak tespit edildi. LF da KRM’ye benzer sekilde 1. haftada anlamli azalma gdsterdi (p
<0.01), 2. aydan itibaren istatistiksel olarak anlamli bir artig basladi (p < 0.01). BONTA

enjeksiyonu dncesi ve sonrast LF degerleri Tablo VIII ve Grafik 3’de verilmistir.
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Tablo VIII: BoNTA enjeksiyonu 6ncesi ve sonrasi levator fonksiyonu degerleri.

Levator Enjeksiyon Enjeksiyon sonrasi

fonksiyonu oncesi 1. hafta 1. ay 2.ay 3.ay

Ort. £ SD (mm) | 12.86+2.38 | 7.26+4.74 | 7.80+3.82 | 11.86+2.19 | 13.00£2.13
P degeri 0.002 0.001 0.158 1.000

P: Wilcoxon isaretli siralar testi. Enjeksiyon 6ncesi ile enjeksiyondan sonra ilgili siitundaki LF ortalamasmnin

karsilagtirmast ile elde edilen farkin istatistiksel anlamlilik degeri.

14 -

12

10

Levator Fonksiyonu (ort.)

0. 1. 4. 8. 12.
Zaman (Hafta)

Grafik 3: Levator fonksiyonu ortalamalarmin tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi

kontrollerdeki degisimi.

Tedavi dncesinde 3 (% 20) hastada korneal epitel defekti (ED), 3 (% 20) hastada
hafif ve agir punktat epitelyopati (PE) seklinde kornea problemi vardi. Enjeksiyondan 1
hafta sonra 2 (% 13.3) hastada korneal ED, 4 (% 26.7) hastada korneada hafif PE, 1 ay
sonra sonra 1 (% 6.7) hastada korneal ED, 4 (% 26.7) hastada korneada hafif PE, 2 ay
sonra sonra 6 (% 40) hastada korneada hafif PE, 3 ay sonra 1 (% 6.7) hastada korneal
ED, 5 (% 33.7) hastada hafif PE seklinde korne problemi varken 9 (% 60) hastada
kornea normaldi. Tedavi 6ncesine gore 1. ve 2. aylarda kornea bulgularinda anlaml
diizelme elde edildi (p < 0.01). Kornea bulgular1 BONTA enjeksiyonu 6ncesi ve sonrasi

Tablo IX’da verilmistir.

30



Tablo IX: BoNTA enjeksiyonu 6ncesi ve sonrasi kornea bulgulari.

Enjeksiyon
Enjeksiyon sonrasi - n (%)
Kornea bulgusu oncesi
1.hafta 1. ay 2. ay 3.ay

n (%)
Hafif punktat epitelyopati

6 (40) 4(26.7) | 4(26.7) 6 (40) 5(33.3)
Agir punktat epitelyopati

3 (20) 0(0) 1(6.7) 0(0) 0(0)
Epitel defekti

3 (20) 2(13.3) 0(0) 0(0) 1(6.7)
Normal kornea

3 (20) 9 (60) 10 (66.7) 9 (60) 9 (60)
P degeri 0.020 0.004 0.007 0.034

P: Wilcoxon isaretli siralar testi. Enjeksiyon dncesi ile enjeksiyondan sonra ilgili stitundaki kornea bulgularmmn

karsilastirmas ile elde edilen farkin istatistiksel anlamlilik degeri.

Schirmer test sonuglar1 ortalama; enjeksiyondan once 14.40 + 12.49 (4 — 40)
mm, enjeksiyondan 1 hafta sonra 14.46 + 10.58 (4 —40) mm, 1 ay sonra 14.40 = 5.84 (6
—30) mm, 2 ay sonra 16.60 = 9.86 (4 - 40) mm, 3 ay sonra 15.33 = 9.56 (4 — 40) mm

olarak tespit edildi. Schirmer degerlerinde istatistiksel olarak anlamhi bir degisiklik

tespit edilmedi (p > 0.01). BoONTA enjeksiyonu Oncesi ve sonrast Schirmer degerleri

Tablo X’da verilmistir.

Tablo X: BoNTA enjeksiyonu oncesi ve sonrast Schirmer degerleri.

Schirmer Enjeksiyon Enjeksiyon sonrast

degerleri oncesi 1. hafta 1. ay 2. ay 3.ay

Ort. £ SD (mm) | 1440£12.49 | 1446+ 10.58 | 1440+£5.84 | 16.60+9.86 | 1533 £9.56
P degeri 0.159 0.462 0.221 0.284

P: Wilcoxon isaretli siralar testi. Enjeksiyon 6ncesi ile enjeksiyondan sonra ilgili siitundaki Schirmer degeri

ortalamasinin karsilagtirmast ile elde edilen farkin istatistiksel anlamlilik degeri.
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Giinliik yapay g6z yasi damla ihtiyaci ortancasi; tedavi oncesinde 12 (4 — 24),

enjeksiyondan 1 hafta sonra 4 (3 —24), 1 ay sonra 4 (3 —8), 2 ay sonra 5 (3 — 12), 3 ay

sonra 6 (3 — 24)’dir. Tedavi 6ncesine gore tiim kontrollerde hastalarin yapay goz yasi

damla ihtiyact anlamli olarak azaldi (p < 0.01). BONTA enjeksiyonu Oncesi ve sonrasi

giinliik yapay g6z yas1 damla ihtiyac1 Tablo XI’de verilmistir.

Tablo XI: BoNTA enjeksiyonu 6ncesi ve sonrasi giinliik yapay goz yas1 damla ihtiyaci.

Yapay goz yas1 damla | Enjeksiyon Enjeksiyon sonrasi

sayisl oncesi 1. hafta 1. ay 2. ay 3.ay
Ortanca (n) 12 4 4 5 6

P degeri 0.003 0.001 0.001 0.011

P: Wilcoxan isaretli siralar testi. Enjeksiyon ncesi ile enjeksiyondan sonra ilgili siitundaki giinliik yapay gz

yast damla ihtiyaci ortalamasinin karsilagtirmast ile elde edilen farkin istatistiksel anlamlilik degeri.

Hastalar ortalama 3.46 + 0.83 (3 — 6) ay takip edildi. Takip siiresince higbir

hastada lokal ya da sistemik bir yan etki goriilmedi. Enjeksiyondan 6nce 3 (% 20) hastada

kayma, 5 (% 33.3) hastada diplopi mevcuttu. Enjeksiyondan sonraki takiplerde kayma ve

diplopi gelisen yeni hasta olmadi.
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Resim 1: 6. hastanin enjeksiyon oncesi goriintiisii. Resim 2: 6. hastanin enjeksiyon 6ncesi istemli

g0z kapama sirasmdaki goriintiisi.

Resim 3: 6. hastanin enjeksiyondan 1 hafta sonraki goriintiisii

Resim 4: 6. hastanin enjeksiyondan 10 hafta Resim 5: 6. hastanin enjeksiyondan 10 hafta

sonraki gorilintiisii. sonra istemli gdz kapama sirasmdaki goriintiisi.
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Resim 6: 8. hastanin enjeksiyondan 6nceki Resim 7: 8. hastanin enjeksiyon dncesi istemli

goriintiisii. g0z kapama sirasindaki goriintiisii.

Resim 8: 8. hastanin enjeksiyondan 1 giin sonraki Resim 9: 8. hastanin enjeksiyondan 1 giin sonra

goriintiisii. istemli g6z kapama sirasindaki goriintiisii.

Resim 10: 8. hastanin enjeksiyondan 5 giin Resim 11: 8. hastanin enjeksiyondan 5 giin sonra

sonraki gorlintiisii. istemli g6z kapama sirasindaki goriintiisii.
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Resim 12: 9. hastanin enjeksiyondan 6nceki Resim 13: 9. hastanin enjeksiyon 6ncesi istemli

Oruntiisi. 0z kapama sirasindaki gorintisii.
g g p g

Resim 14: 9. hastanin enjeksiyondan 4 hafta Resim 15: 9. hastanin enjeksiyondan 4 hafta

sonraki goriintiisl. sonra istemli g6z kapama sirasidaki goriintiisi.
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5. TARTISMA

Periferik fasiyal paraliziler orbikiiler kas tonusunda azalma, {ist g6z kapaginda
retraksiyon ve alt goz kapaginda gevseklige, dolayisi ile lagoftalmiye neden olur.
Lagoftalmi okiiler yiizeyin agikta kalmasi anlamina gelir. G6z yas1 buharlagsmasinda
artma, goz yasi Uretiminde azalma ve gbéz kirpma fonksiyonunda bozuklugun da
goriildiigii bu hastalarda, korneal irritasyon, agikta kalma keratiti, korneal iilser, kalici
gorme kaybi hatta perforasyon gelisebilir. Eslik eden trigeminal sinir paralizisine bagh
korneal anestezi, zayif Bell fenomeni ve mevcut kuru géz, komplikasyonlari daha da
artirir. Acikta kalan okiiler ylizeyin korunmasi olduk¢a onemlidir. Bu amagla farkl
medikal ve cerrahi tedavi yontemleri kullanilmaktadir (1-3). Yapay gozyas: preparatlari,
bantlama, kapama gibi yontemlerle kontrol edilemeyen okiiler yilizey problemlerinin
tedavisinde tarsorafi (4), list goz kapagina altin agirlik implantasyonu (5-8,32), alt géz
kapag1 ektropiyonuna yonelik cerrahi miidahaleler (1,2,5,6) uygulanabilir.

BoNTA son yillarda PFP’de sinkinezi, hiperkinezi, lakrimal hipersekresyonun
tedavisinde ve koruyucu pitozis olusturmak amaci ile kullanilmaktadir (9,10-
14,16,23,29). Korneal komplikasyonlarin engellenmesi ve tedavisinde levator kasina
BoNTA enjeksiyonu ile olusturulan koruyucu pitozis cerrahi yontemlere alternatif
olarak kullanilabilecek bir yontemdir.

Calismamizda PFP ve lagoftalmi bulunan 15 hastada cilt yolu ile levator kasina
7.5 U BoNTA enjeksiyonu yapildi ve hastalarin hepsinde (% 100) pitozis elde edild.i.
Higbir hastada pitozis elde etmek icin ikinci bir enjeksiyon gerekli olmadi. Pitozis
derecesi 12 (% 80) hastada agir, 2 (% 13.3) hastada orta, 1 (% 6.7) hastada hafif
diizeydeydi. Pitozisin ortaya ¢ikma zamani ortalama 2.33 + 1.44 giin olup hastalarin
6’sinda (% 40) 1. giinde pitozis basladi. Maksimum pitozis olusma zamani ortalama
5.73 £ 2.63 giin olarak tespit edildi. Levator kasina BONTA enjeksiyonu ile olusturulan
koruyucu pitozis ile ilgili literatiirde birka¢ yaymn bulunmaktadir. Kirkness ve
arkadaslarinin (71) calismasinda 21 korneal iilser, 4 noroparalitik keratitli hastada cilt
yolu ile levator kasina 62.5 picogram toksin uygulanmustir. Bu c¢alismada Dysport
kullanilmis ve hastalarm % 75’inde tam pitozis elde edilmistir. Tam pitozis ortalama 3.6
giinde baglamis ve 16 giinden sonra diizelmeye baslamistir. Wuebbolt ve arkadaslar1 (73)

direngli korneal epitel defekti bulunan iki ¢ocukta cilt yolu ile levator kasmna 7.5 ve 5 U
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BoNTA uygulamislar, 14. saat ve 3. giinde tam pitozis elde etmislerdir. Smyth (29) yiizeyel
parotidektomi sonrasi PFP gelisen ve Bell fenomeni olmayan bir hastada cilt yolu ile
levator kasma 40 U BoNTA uygulamis ve 3. giinde tam pitozis olugmustur. Ellis ve
arkadaslar1 (16) persistan korneal epitel defekti bulunan 21 hastada cilt yolu ile levator
kasma 2.5 ve 5 U BoNTA uygulamus, 7 hastaya ek enjeksiyon uygulanmis, 16 (% 76)
hastada tam pitozis ve cerrahi ihtiyaci olmadan iyilesme elde edilmistir. Pitozis ortalama 4.0
+ 0.5 giinde gelismistir. Chua ve arkadaglari (74) 5 hastada cilt, 5 hastada konjonktiva yolu
ile levator kasma 20 U BoNTA uygulamus. Cilt yolu ile enjeksiyonda 2 hastada kismi, 3
hastada tam, konjonktiva yolu ile enjeksiyonda 5 hastada tam pitozis elde edilmistir. Pitozis
baslama zamani cilt yolu ile enjeksiyonda ortalama 3.4 giin, konjonktiva yolu ile
enjeksiyonda ortalama 2.4 giin olarak bulunmustur. Naik ve arkadaslari (72) Bell paralizili
5, persistan korneal epitel defektli 4, norotrofik iilserli 1 hastada cilt yolu ile levator kasina
10 — 15 U (ortalama 12.5 U) BoNTA enjeksiyonu yaparak hastalarin hepsinde koruyucu
pitozis olusturmuslardir. Calismamizda etkili pitozis olusturma orani yiiksek olup tam
pitozis olusma zamam literatiirle karsilastirildiginda biraz daha ge¢ bulunmustur.
Caligmalardaki dozlarin, enjeksiyon yontemlerinin ve hasta sayilarinin farkliligi bu durumu
aciklamaktadir.

Calismamizda pitozis ortalama 10.53 £+ 2.89 hafta devam etti. Ortalama levator
kas fonksiyonu; enjeksiyondan 6nce 12.86 + 2.38 mm, enjeksiyondan 1 hafta sonra 7.26
+4.74 mm, 1 ay sonra 7.80 + 3.82 mm, 2 ay sonra 11.86 £ 2.19 mm, 3 ay sonra 13.00 +
2.13 (10 — 16) mm olarak tespit edildi. LF 1. haftada istatistiksel olarak anlamli azalma
gosterdi, 2. aydan itibaren istatistiksel olarak anlamli bir artis bagladi ve 3. ayda tedavi
oncesi degerlere ulasildi. Kirkness ve arkadaslarinin (71) calismasinda levator
fonksiyonu ortalama 8.5 (3 — 20) haftada tedavi oncesi degerlere ulasmistir. Wuebbolt
ve arkadaslarinin (73) calismasinda 1. ve 2. hastada siras1 ile 4. ve 1. haftada levator
fonksiyonu geri donmeye baglamig, 8. ve 7. haftada tam olarak geri donmiistiir.
Smyth’in (29) vakasinda tam pitozis 2 ay devam etmis ve sonraki 2 ayda diizelmistir.
Ellis ve arkadaslarinin (16) ¢aligmasinda tam pitozis ortalama 46.0 = 12.1 (1 — 206) giin
devam etmistir. Chua ve arkadaslarinin (74) calismasinda pitozis, cilt yolu ile
enjeksiyon yapilan hastalarda ortalama 62, konjonktiva yolu ile enjeksiyon yapilan
hastalarda ortalama 70 giin devam etmistir. Calismamizda pitozis devam siiresi

literatiire kiyasla daha uzundur. Bu durum, g¢aligmamizdaki siirenin pitozisin klinik
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olarak tam diizelme siiresini, diger calismalarda ise tam pitozisin geri donmeye
basladig1 siireyi kastetmesi nedeni ile ilgili olabilir. Pitozis devam siiresi dozla orantili
goriilmemektedir.

Calismamizda ortalama kapak araligi; enjeksiyondan once 11.06 £ 1.86 mm
Olciiliirken, enjeksiyondan 1 hafta sonra 3.80 = 2.90 mm, 1 ay sonra 5.60 £+ 2.72 mm, 2
ay sonra 8.60 £ 2.13 mm, 3 ay sonra 10.86 = 1.59 mm olarak tespit edildi. Kapak
araliginda 1. haftada istatistiksel olarak anlamli azalma tespit edildi, 1., 2. ve 3. aylarda
istatistiksel olarak anlamli artislarla, 3. ayda enjeksiyondan Onceki seviyesine yakin
degerlere ulasildi. Kirkness ve arkadaslarinin (71) ¢aligmasinda kapak araligi 15 (3 —
52) haftada tedavi Oncesi degerlerine ulagmistir. Naik ve arkadaslarinin (72)
calismasinda ortalama kapak araligi enjeksiyon oncesi 9 = 2.1 mm, enjeksiyondan 1
hafta sonra 2.8 + 1.9 mm olarak Ol¢lilmiis ve 9.2 (5 — 15) haftada tedavi Oncesi
degerlerine yiikselmistir. Caligmamizdaki kapak araligmmin tedavi Oncesi degerlere
donme stiresi literatiirle uyumludur.

Calismamizda tedavi oncesinde 3 (% 20) hastada korneal epitel defekti (ED), 3
(% 20) hastada hafif ve agir punktat epitelyopati (PE) seklinde kornea problemi vardi.
Enjeksiyondan 1 ay sonra sonra 1 (% 6.7) hastada korneal ED, 4 (% 26.7) hastada
korneada hafif PE, 2 ay sonra sonra 6 (% 40) hastada korneada hafif PE vardi, orta ve
agir PE ile ED yoktu. Tedavi Oncesine gore 1. ve 2. aylarda kornea bulgularinda
istatistiksel olarak anlamli diizelme elde edildi. Kirkness ve arkadaslar1 (71) 21 korneal
tilser ve 4 noroparalitik olgulu serilerinde levator kasina BoONTA enjeksiyonu ile 21
korneal tilserde % 90 iyilesme elde edildigi bildirilmistir. Wuebbolt ve arkadaslar1 (73)
korneal epitel defektli iki gocukta levator kasma 7.5 ve 5 U BoNTA enjeksiyonu ile 3.
giinde korneada tam iyilesme goriilmiistiir. Ellis ve arkadaglarinin (16) tarsorafi
gerektiren 21 olguluk serilerinde hastalarin 14’tinde levator kasina BONTA enjeksiyonu
ile kornea bulgularinda diizelme ve tarsorafi ihtiyacinin kalmadig1 goriilmiistiir. Naik ve
arkadaslarinin (72) tarsorafi gerektiren okiiler ylizey patolojisi olan 10 olguluk
serilerinde levator kasina BoNTA enjeksiyonu ile hastalarin hepsinde kornea
bulgularinda diizelme elde edilmistir. Levator kasina BoNTA enjeksiyonu ile
olusturulan koruyucu pitozis kornea iizerinde iyilestirici etkiye sahiptir. Kirkness ve
arkadaslarinin  (71) c¢alismasinda impresyon sitolojisinde az sayida olguda

konjonktivada goblet hiicrelerinde artig, enflamatuar hiicrelerde azalma, konjonktiva
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hiicre morfolojisinde diizelme tespit edilmistir. Pitozisin iyilestirici etkisinin daha ¢ok
mekanik etkilerle olustugu diisiinlilmektedir. Kapak hareketinin dolayis1 ile kapak
kenarinin olusturdugu travmanin azalmasi, gozyasi stabilitesinin artip, buharlagsmasinin
azalmasi, boylece biiylime faktorleri ve lizozimle temasin artmasi, kullanilan topikal
tedavinin azaltilmasina bagli olarak prezervan toksisitesinin azalmasi, okiiler ylizey
patolojilerinin iyilesmesine katkida bulunur.

Calismamizda Schirmer testi ile gdzyas: miktarindaki degisiklik degerlendirildi.
Enjeksiyondan once 14.40 + 12.49 mm olan ortalama Schirmer test sonuglar
enjeksiyondan 2 ay sonra 16.60 = 9.86 mm olarak 6l¢iildii. Schirmer degerlerindeki
degisiklik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Bu sonu¢ 4 hastadaki alt kapak
gevsekligi ve buna bagl olusan epiforanin Schirmer test sonuglarini etkilemesine bagh
olabilir.

Koruyucu pitozisin avantajlarindan biri de hem mekanik travmay1 azaltarak hem
de gbz yasinin buharlagsma ile kaybini dnleyerek hastanin yapay g6z yasi ihtiyacini
azaltmasidir. Calismamizdaki hastalarin gilinliik yapay gozyast damla ihtiyaci tedavi
oncesinde 12’iken , enjeksiyondan 1 hafta sonra 4, 1 ay sonra 4, 2 ay sonra 5, 3 ay sonra
6 olacak sekilde azalmistir.

Levator kasina BoNTA enjeksiyonu ile hipotropya, diplopi, retrobulber ya da
kapakta hemoraji, enfeksiyon, glob perforasyonu, kas pitozisi, pitozis olusturmada
basarisizlik, ¢ok kiigiik cocuklarda ambliyopi gelisimi gibi yan etkiler goriilebilir. Takip
stiresince hicbir hastamizda lokal ya da sistemik yan etki goriillmedi. Enjeksiyondan 6nce
3 hastada kayma, 5 hastada diplopi mevcuttu. Enjeksiyondan sonraki takiplerde kayma,
diplopi ve goz hareket bozuklugu gelisen yeni hasta olmadi. Kirkness ve arkadaslarinin (71)
caligmasinda 25 hastanin 17’sinde (% 68) iist rektusta gecici zayiflik, 3’iinde diplopi, 1’inde
hemoraji goriilmiis, ist rektus zayifligi ortalama 6 haftada diizelmistir. Chua ve
arkadaglarinin (74) ¢alismasinda konjonktiva yolu ile enjeksiyon yapilan 5 hastanin 1’inde
yukar bakis kisithlig1 gelismistir. Ellis ve arkadaglar1 (16) 21 olguluk serilerinde 5 (% 24)
hastada diplopi, 3 hastada iist rektus paralizisine baglh vertikal kayma bildirmistir. Naik ve
arkadaslarinin (72) 10 olguluk ¢alismalarinda diplopi ve vertikal kayma bildirilmemistir.

Levator kasmna BOTOX kullanilarak yapilan enjeksiyonlarda farkli dozlar
kullanilmistir. Wuebbolt ve arkadaslar1 (73) 7.5 ve 5 U ile, Symth (29) 40 U, Ellis ve
arkadaslari (16) ortalama 5 U (2.5 — 5 — 7.5 U), Chua ve arkadaslar1 (74) 20 U, Naik ve
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arkadaslar1 (72) ortalama 12.5 U (10 — 15 U) BoNTA ile etkili pitozis olusturmuslardir.
Calismamizda 7.5 U’lik enjeksiyonla etkili pitozis olusturulabilmistir. Calismamizda
hasta sayisinin yetersizligi nedeni ile daha diisiik dozlarda enjeksiyonlar yaparak doz
etkinlik ve giivenilirlik karsilastirmasi yapilamamustir.

Enjeksiyon literatiirdeki ¢ogu calismada oldugu gibi cilt yolu ile, list orbital
kenarin altindan, midpupiller hat iizerinden, orbital ¢atiya dogru, enjektdriin tlim
boyunca girilerek yapilmistir. Kirkness (71) ve Ellis’in (16) ¢alismalarinda 25 mm’lik
enjektor kullanilmis ve yiiksek oranda st rektus zayifligi bildirilmistir. Bu durum
orbitanin posteriyorunda iist rektus ve levator kasinin daha yakin seyretmesine bagh
olabilir. Bizim ¢alismamizda oldugu gibi Naik ve arkadaslar1 (72) da daha kisa enjektor
kullanarak daha anteriyor enjeksiyon yapip bu komplikasyonu engellemistir.

Tiroid hastaligina bagl kapak retraksiyonunda da levator kompleksine BONTA
enjeksiyonu ile kozmetik ve semptomatik diizelme elde edilmektedir. Shih ve
arkadaglar1 (66) otiroid durumdaki 15 hastada cilt yolu ile iist tarsal kenarin iizerinden,
levator kompleksine, 5 — 6 U BoNTA enjeksiyonu yaparak, 2 ay siire ile kapak
araliginda azalma elde etmisler, 3 hastada pitozis ve 2 hastada diplopi bildirmislerdir.
Morgenstern ve arkadaglari (65) enflamatuar donemdeki 18 hastada konjonktiva yolu ile
levator kompleksine 2.5 — 5 — 10 U BoNTA enjeksiyonu yaparak, 17 hastada kapak
retraksiyonunda 1 — 8 mm azalma elde etmislerdir. Ozkan ve arkadaslar1 (67) 4 hastanin
8 gdziine iist orbital kenarin altindan levator kasina 2.5 — 5 — 7.5 U BoNTA enjeksiyonu
yaparak Ust kapak retraksiyonunda 3 — 4 ay siire ile diizelme elde etmislerdir. Hafif
retraksiyonlarda 2.5 U, orta dereceli retraksiyonlarda 5 U, agir retraksiyonlarda 7.5 U
BoNTA’nin etkili doz oldugu bulunmustur. Traisk ve arkadaslarida (68) benzer sekilde
9 hastada, levator kasma ,0 — 2 mm’lik retraksiyon icin 2.5 U, 2.5 — 3 mm’lik
retraksiyon i¢in 5 U, 3.5 mm ve iizerindeki retraksiyon i¢in 7.5 U BoNTA enjeksiyonu
yapmis ve 8 hastada kozmetik goriiniim ve semptomlarda diizelme elde etmislerdir.
Tiroid hastaliginin stabil olmayan fazinda levator kasina ya da levator aponevrozu ve
miiller kasindan olusan levator kompleksine BoNTA enjeksiyonu ile kozmetik ve
semptomatik rahatlama saglanabilir. Kapak retraksiyonunda levator kompleksine
enjeksiyonla daha az bir kapak diisiikliigii saglanabilir, hem asir1 diizelme ve pitozis

hem de iist rektusun etkilenmesi engellenebilir. PFP’li hastalarda ise tarsin {ist
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sinirindan levator kompleksine yapilan enjeksiyon etkili pitozis olusumu igin yeterli
olmaz.

Fasiyal paralizi ve lagoftalmili hastalarda okiiler ylizeyin korunmasinda tarsorafi
1826°dan beri kullanilmaktadir. Tarsorafi etkili fakat gesitli yan etkilere sahip invaziv bir
prosediirdiir. Cosar ve arkadaslarinin (4) persistan korneal epitel defekti ve diger okiiler
yiizey problemleri nedeni ile tarsorafi uygulanan 77 hastalik serilerinde hastalarin %
90.9’unda ortalama 18.0 + 2.0 giinde semptom ve bulgular diizelmis. Tarsorafilerin %
31.2°si gegici, % 68.8’1 kalic1 olarak uygulanmig. Hastalarin % 18.2’°sinde tirikiyazis, %
2.6’sinda tarsorafi acildiktan sonra iist ve alt géz kapagi arasinda yapisiklik, % 1.3’{inde
tarsorafide erken acilma, % 1.3’linde kapak kenarinda piyojenik graniilom, % 1.3’{inde
keloid olusumu gibi komplikasyonlar bildirilmistir. Morris ve arkadaslar1 (17) arka lamelle
smirlt modifiye tarsorafi ile kapak kenarinda daha az kozmetik ve fonksiyonel sorun ortaya
ciktigini bildirmislerdir. Tarsorafi ile kapak kenar deformiteleri, lokalize trikiyazis,
distikiyazis, kirpik kaybi, fokal seliilit, siitiir graniilomu, erken acilma, tarsorafinin
acilmasindan sonra entropiyon, 6zellikle tek gozlii hastalarda gorme alaninin kapatilmast,
topikal ila¢ kullaniminin zorlagsmasi gibi sakincalar goriilebilir (4,6,16). Levator kasina
BoNTA enjeksiyonu ile olusturulan koruyucu pitozis tarsorafinin etkinligine sahip,
uygulamasi kolay ve giivenilir bir yontemdir.

PFP’lerde iist g6z kapagina yonelik miidahalelerle kapak aralig1 azaltilabilir. En ¢ok
uygulanan yontemlerden biri iist goz kapagmna altin agirlik implantasyonudur. Bu yontem
implant atilmasi, migrasyon, enfeksiyon, implanta karsi enflamatuar reaksiyon, cilt
erezyonu, yetersiz ya da fazla agirlik kullanimi sonucu rezidiiel lagoftalmi veya pitozis, iist
g0z kapaginda distorsiyon ve kapak kontiir bozuklugu, astigmatik refraksiyonda artig gibi
komplikasyonlara sahiptir (5-8,32). Uygun implantin secilmesi ve Ozenli cerrahi
uygulanmas1 komplikasyon oranmni azaltabilir. Ust gdz kapagma yonelik miidahalelerin
invaziv olmasi, tecriibe gerektirmesi ve komplikasyonlar1 sebebiyle levator kasina BoONTA
enjeksiyonu ile olusturulan koruyucu pitozis iyi bir alternatiftir.

PFP ve lagoftalmi bulunan, destekleyici yontemlerle semptom ve bulgularm kontrol
edilemedigi hastalarda, levator kasina BONTA enjeksiyonu ile olusturulan koruyucu pitozis,
okiiler yiizeyin korunmasi ve mevcut korneal komplikasyonlarin tedavisi icin etkili ve

giivenilir bir yontemdir.
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6. SONUCLAR

Hastalarin hepsinde levator kasma cilt yolu ile 7.5 U Botulinum toksin A
enjeksiyonundan sonra pitozis elde edildi. Pitozis hastalarin % 80’inde tam pitozis
seklindeydi.

Kapak refleks mesafesi degerlerinde 1. haftada istatistiksel olarak anlamli
azalma tespit edildi (p < 0.01), 2. aydan itibaren istatistiksel olarak anlaml1 bir yiikselme
basladi (p <0.01).

Kapak araliginda 1. haftada istatistiksel olarak anlamli azalma tespit edildi (p <
0.01), 1., 2. ve 3. aylarda istatistiksel olarak anlamli artislarla (p < 0.01) , 3. ayda
enjeksiyondan 6nceki seviyesine yakin degerlere ulasildi.

Levator fonksiyonu 1. haftada istatistiksel olarak anlamli azalma gosterdi (p <
0.01), 2. aydan itibaren istatistiksel olarak anlamli bir artis basladi (p < 0.01) ve 3. ayda
enjeksiyondan onceki degerlere ulasildi.

Tedavi Oncesine gore 1. ve 2. aylarda kornea bulgularinda istatistiksel olarak
anlamli diizelme elde edildi (p < 0.01).

Tedavi ile Schirmer degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik tespit
edilmedi (p > 0.01).

Tedavi Oncesine gore tiim kontrollerde hastalarin giinliik yapay gézyas1 damla
ihtiyacinda istatistiksel olarak anlamli azalma goriildii (p <0.01).

Takip sliresince higbir hastada lokal ya da sistemik bir yan etki goriilmedi.

Periferik fasiyal paralizili hastalarda levator kasina Botulinum toksin A enjeksiyonu
ile olusturulan koruyucu pitozis, okiiler ylizeyin korunmast ve mevcut korneal
komplikasyonlarin tedavisi igin etkili ve giivenilir bir yontemdir.

Uygun dozun ayarlanabilmesi i¢in daha genis serili, karsilastirmali ¢aligmalara

ihtiyag vardir.
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