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Kemodenervasyon ve Cerrahi Dis1 Diger Tedavi
Prensiplerinin Abdusens Paralizisindeki Yeri

Ayse Giil Kogak - Altuitas (*)

OZET

Abdusens (6. sinir) paralizileri, farkli etiyolojik faktorleri olan ve oftalmolojide sik rastla-
nan paralizilerdir. Bu yazida 6. sinir paralizilerinin insidanslari, etiyolojik faktorleri, okliizyon,
prizmatik cam, Botilinum norotoksin A uygulamalarmi iceren, cerrahi disi tedavi prensipleriyle,

bu konulardaki gelismeler incelenmistir.

Anahtar Kelimeler: Abdusens, 6. sinir paralizileri, okluzyon, prizmatik cam, Botilinum

norotoksin A

SUMMARY

Abducens (6™ nerve) palsies, which is due to different ethiological factors, are observed
frequently in ophthalmology. In this article the incidence and ethiological factors of sixth nerve
palsies, nonsurgical treatment methods including occlusion, prisms, Botulinum Toxin-A and its

advanced researches are discussed.
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KLINIK OZELLIKLER

Altiner kranial sinir paralizileri, bazi sistemik hasta-
liklarm okuler bulgusu olabildigi gibi, diger kranial sinir
paralizileriyle kombine de goriilebilir. Goz kliniklerinde
goriilen 6. sinir paralizileri ise siklikla izole formdadir.
Kranial sinir paralizileri i¢cinde sik rastlanmalari, farkli
etiyolojik nedenlerden kaynaklanmalari, degisik tedavi
prensipleri icermeleri agisindan oftalmolojide 6nemli bir
yer tutmaktadir (1-3).

6. Sinir parezi yada paralizilerinde abduksiyon ki-

Ancak, lateral rektus (LR) fonksiyonunun diizeyiyle
kayma miktarr paralel olmayabilir. Kroniklesen olgular-

_da ipsilateral medial rektusda (MR) kontraktiir gelisme-

s1 LR fonk51yonunun geri donmesme ragmen deviasyo-.

“nun fazla olmasina neden 01u1 LR R paralizisinde ipsilate-

““ral MR Konraktiiriinden b den bagka Hering yasasina bagli ola-
kh_a/k’kgwgl MR da hiperfonksiyon ve LR'da sekon-
_ der inhibisyon g01ul r(1-55

6. Sinir paralizisine bagli olarak gelisen esotropya
(ET) horizontal diplopiye neden olur. Hafif parezi olgu-
larida diplopi sadece binokiiler vizyonun bulaniklagma-

snhhvl inkomitan ezotropya, horizontal diplopi, bas po-

~ zisyonu gibi klinik bulgular gézlenmektedir (1-3). Kay-

manin diizeyi genellikle 6. Sinir paralizisinde pareziden,
bilateral olgularda unilateral olgulardan daha fazladir.

(*) Dog. Dr., Dr. Muhittin Ulker Acil Yardim ve Trafik Hastanesi Goz Klinigi Sef

Yardimecist

st ya da intermittant diplopi tarzinda olabilir. Diplopi LR

fonksiyonu yoniinde, primer pozisyona yada adduksiyon
yoniine gore, uzak bakista yakin bakisa gore daha belir-
gindir (1-7).
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Dlplopmm rahatsiz edici etkisinden kurtulmak icin
bag palahzmm oldugu tarafa cevrilir.

ETIOLOJI:

6. Sinirin trasesi boyunca siniri etkileyen degisik
faktorler izole ya da kombine paralizilere neden olabilir.
Rucker 2000 (8-9) olgu iizerinde yaptigi incelemelerde
olgularin zaman igindeki degerlendirilmesinde %28.2 ile
%22.1 oraninda etiyolojik bir faktor bulamamistir. Rush
ve Younge(10) 6. sinir paralizili 419 olgunun %29.6'sin-
da etiyolojik bir faktor saptayamamuislar, %17.7 olguda
diabet, hlpeltamlyon atheroskleroz gibi vaskiiler bir ne-
denin olduounu %16.7 olgunun kafa travmasi gecirdigi-
ni, %14.6 olgunun neoplazmaya sekonder 6. sinir parali-
zisi gegirdigini bildirmislerdir. Diger olgularda ise mult-
ple skleroz , viral enfeksiyonlar, intrakranial basing arti-
st gibi faktorler gozlenmistir (10). Richards ve ark.(11)
CT ve MRI gibi goriintiileme yontemlerinden yaralan-
diklart 1918 6. sinir paralizili olgunun 503'iinde etiyolo-
jik faktor saptayamamig olup bu grubu sirasiyla neoplaz-
ma, kafa travmasi, vaskiiler nedenlerin izledigini bidir-
migtir . Moster ve ark.(12) geng eriskinlerde goriilen 6
sinir paralizililerinde %22 oraninda etiyolojik bir faktor
bulamamuigtir. Baslangigta idiopatik olarak degerlendiri-
len olgularin %4'tinde zaman iginde menengiom, kond-
rosarkom gibi neoplazmlar yada multiple skleroz gelisti-
8i gozlenmis, idiopatik olarak degerlendirilen olgularin
takipten ¢ikartilmamasi 6nerilmistir (11).

Degisik calismalarda farki etiyolojik faktorlere bag-
11 6. sinir paralizilerinin %49.6-57.3'tinde spontan diizel-
me gozlenmlgtn (8-11). Rush ve Young 10 vaskiiler pa-
“tolojilere bagli paralizilerin diizelme sansmm %71 _gibi
“yiiksek bir oranda bildirmislerdir. Idiopatik olgularin.
_%50'sinde, kafa travmalarinin %40'inda belli buox_ﬂl
spontan duzelme gozlenmel\tedlr (10 11 1).

Spontdn diizelme birkag haftadan, bir kac yila kadar
degisik siirelerde olmaktadir. En sik 2.5 ayda kismi yada

tam diizelme gozlenir. Etlyoloyk faktor ne kadar benign

ise diizelme o kadar hizli ve yiiksek oranda olmaktadir.

Diabet, hipertansiyon gibi vaskiiler nedenlere bagli olan-
lammdigg_]efﬂﬂgtég] diizelirken, travma,
_tiimor ve 6zellikle multiple parallzllelgg_(_igz_emiegma—,.

- (7.7ay) daha uzundur ve ¢ogu zaman kismi diizelme

~ goriilir. Baz1 olgularda spontan diizelmeden sonra bir
yada daha fazla niiks goriilebilir (8-11).

6. sinir paralizilerinde spontan diizelme sansinin
yiiksek olmasi nedeniyle erken donem olarak degerlen-
dirilen ilk 6 aylik donemde cerrahi miidehale onerilme-
mekte semptomatik yaklagim uygun olmaktadir. Okliiz-

- yon, prizmatik camlar ve kemodenervasyon erken do-
- nemde uygulanabilecek yaklagimlardir. .

TEDAVI
A-) OKLUZYON:

Erken donemde diplopi ve buna sekonder gelisen
bag pozisyonunu rahatsiz edici etkisinden kurtulmak icin
bir géze okliizyon uygulanabilir. Okliizyon LR fonksi-
yonuna ve vbrme chiyeleline baf“vh olarak palatik yada
_paratik gdziin okliizyonu telmh e(hh ken, gocuklg__us
grubunda '1mb]1yop1 gelismemesi amaciyla alternan ok-
luzycTn “yapilir. LR tonkuyommun belli oranda oldugu
~parezi durumlarinda nonpdletll\ 267 kapatilir. Guibor'un
proflaksisi olarak bilinen bu yontemde paratik LR'a faz-
la stimulus giderek paretik goz olabildigince orta hatta
gelecek ve ipsilateral MR'da kontraktiir gelismesi onle-
necektir (1,13,14).

B-) PRIZMA UYGULAMALARI:

Diplopinin 6nlenmesinin bir bagka yolu da prizma-
tik diizeltmedir. Kaymanm derecesi ile semptomlar her
zaman dogru orantili degildir. Bazan 1-2 PD kayma
semptomatik olabilirken, 6zellikle ¢ocuklarda ¢cok daha
genis acilar tolere edilebilmektedir. 6. sinir paralizili ol-
gulardaki okuler tortikolis bazan, gozdeki deviasyon ve
diplopiden de 6nemli olabilmektedir. Bu olgularda amag
diizgiin bir bag pozisyonunda binokiiler tek gérmenin el-
de edllmCSldn (IS 16). Primer pOﬁ)’Ol]dﬂkl quma d&l—

de@&bllu Pnzma]dm giren 1§mla1 puznnnm mbdnum
dogru deviye olurken goriintii prizmanin tepesine dogru
yaklagsmig olarak goriiliir. LR paralizilerinde prizmalar
tabanlart digartya gelecek sekilde yerlestirilir. Prizmala-
ra giren 1ginlarin prizmaya giris agilarinda farklhiliklar
olugsmasi, goriintiide de distorsiyonlarr olusmasina, diiz
cizgilerin biikiilmiis, yiizeylerin egrilmis gibi goriilmesi-
ne yol agar. Bu da uzaysal algilama problemleri olustu-
rabilmektedir. Prizmalarin farkli dalga boyundaki 1gmla-
r1 farkli kirmasi, renk distorsiyonuna neden olur. Bu op-
tik problemler ince ve kiiciik agili prizmalarda daha az-
dir. Ayrica prizmalarin agir olmasi da dezavantajdir. Bii-
tiin bu dzellikler nedeniyle bir géze genellikle 6 PD ve_

;dahd diisiik degerlikli prizmalar uygulanir. Adaptasyon-

lartnin yiiksek olmasi nedeniyle cocuklar daha yiiksek
degerleri tolere edebilirler (14-16).

Klasik prizmalarin tolere edilmesinin gii¢ oldugu
biiyiik acili kaymalarda Fresnel membran prizmalar uy-
gulanabilir. Fresnel membran prizmalar1 saydam polivi-
nil Kloridden yapilmisg, hafif, ince, elastik, ayni dioptri-
deki bir ¢ok prizmanin yanyana gelmesiyle yapilan priz-
malardir. Gozliik caminin arka yiiziine yapistiricisiz, su
dolu bir ortam iginde yada ara yiizeye su damlatilarak,
suyun vakum etkisiyle, monte edilir. Arayiizeydeki su
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buharlaginca prizma cama sikica baglanir. Yapistiricisiz
uygulama gozliik camina zarar vermemekte, tespit po-
zisyonunda modifikasyonlar yapilabilmekte ve tekrarla-
yan uygulamalar s6z konusu olabilmektedir. Kayma ag1-
siin degisken oldugu durumlarda, 6zellikle spontan dii-
zelme sansinin yiiksek oldugu olgularda zamanla farkli
dioptriler de de uygulama sansi olabilmektedir. Prizma-
lar 4, 6, 8, 10, 12, 15, 20, 25, ve 30 prizm dioptride ol-
mak lizere, diisiik dioptrilerde dar aralikta, yiiksek diopt-

rilerde genig araliklarda imal edilirler.__i_s_tenilen dioptiri-

deki prizma hastanin tolerans durumuna gore iki gdze

boluw tek goze uygulanabilir. Ozellikle ¢ocuk-
lar 20 P[g ye ka(ﬁan Fresnel prizmalarini tek gozde
rahatlikla tolere ederken klasik prizmalari maksimum
10-12 PD'ye kadar tolere edebilirler. Bu olumlu 6zellik-

“Terinin yanisira 1513 prizmalar arasinda yansimast
kontrast kaybina, dolayist ile gorme kalitesinde bozul-
maya ve gdrme keskinliginde bir dereceye kadar azal-
maya yol agar. Is1in prizma ara yiizeylerinden yansima-
s1, ylizey oluklarmin goriiniir olmasi bir bagka dezavan-
tajdir (14,16).

Fresnel prizmalari ile primer pozisyonda diplopi 6n-
lenirken parezi olgularinda etkilenmis kasin kullanimi
arttirilip ipsilateral MR kontraktiirii 6nlenmis ya da mi-
nimale indirilmis olur. Ayrica 6. Sinir paralizilerinde pa-
ralitik goz kapatilarak saglam goz oniine tabani disarida
olacak gekilde Fresnel prizmalart konarak fikse eden go-
zii zorlu adduksiyon yaratip paralitik gdziin MR'unda to-
nusu azaltmakta ve kontraktiir onlenmektedir. Ancak bu
son yontem hastalar tarafindan kolayca kabul edilme-
mektedir (15,16).

C-) KEMODENERVASYON:

Alan B Scott'un 1972 yilindan itibaren yaptig: ¢alis-
malarda Botilinum norotoksin A'nin oftalmolojide 6zel-
likle 6. Sinir paralizisinde kullanimi yaygimlagmstir
(17,18). Clostridyum Botulinum Gram (+) anaerobik bir
mikroorganizma olup antijenik olarak biribirinden farkl
ancak etkileri biribirine benzeyen 8 tip ekzotoksin (A,
B, C, C2, D, E, F ve G) iiretirler. Bu toksinler farkli
omurgalilara etki ederler. Insanlar A,B ve F tiplerinden
etkilenmektedirler (18,19). Botulinum noérotoksin A et-
kisini bir ka¢ asamada gosterir. Motor sinirin terminal
bolgesindeki reseptor alanlarina baglanir, sinirin termi-
nal bolgesine girer, asetilkolin salinmasini onleyerek no-
romiiskiiler blokaja neden olur. Boylece kemodenervas-
yon olarak bilinen lokalize kas paralizisi geligir. Zaman-
la ekstrajunctional asetil kolin reseptorleri olusarak kas

reinnerve olur ve gegici paralizi diizelir. Paralitik etki_
doza bagiml olup enjeksiyondan 1-2 giin sonra baglar. 5

ila 7 giin sonra pik yapar. 2- §g)@gnﬁtqﬂnkpld@&yggl

noromuskiiler kavsak olusur. 6 ila 9 ay sonra toksinin

fonksiyonel etkisi geger. Kas enjeksiyon dncesi i fonksi--

yonuna kismen ya da tamamen ulagir (5,17-24).

Botulinum norotoksin A'nin etkisinin baglamasi ve
siiresi doza baghdr. Tk 30 dakika i¢inde ayni alana, en-
jekte edilen antitoksinle etki ortadan kalkar ya da dnce-
den yapilmis toksoid immiinuzasyonuyla toksinin lokal
etkisi ¢nlenir, immun sistem tarafindan taninmadigi igin

kalici antikor geligimi olmaz, bu sayede ayni bireye tek—

rarlayan enjeks1yonlal yapllablhr (18,25,26).

UYGULAMA ALANLARI

6. sinir paralizisinde ipsilateral MR'a Botulinum no-
rotoksin A enjeksiyonu degisik amaglarla uygulanir.

1. LR zayifhigina sekonder gelisecek olan MR kont-
raktiirii 6nlenir. Zamanla LR'un fonksiyonu geri dondii-
giinde okiiler motilite kisitlilig: 6nlenmis olur. Yani pro-
filaktik amacla kullanilir (18,19).

2. LR tutulumunun diizeyinin anlasilmasi paralizi
ve parezinin ayirimi amaci ile kullanilir, boylece ameli-
yat se¢imine karar verilir (17-19).

3. Genel anestezi uygulanamayan veya ameliyat is-
temeyen hastalara kozmetik ve fonksiyonel rahatlik sag-
lamak i¢in tekrarlayan enjeksiyonlar seklinde tedavi
amaci ile uygulanir (18-20).

4. Kronik olgularda gelismis kontraktiirii belirli bir
oranda ortadan kaldirabilmektedir. Boylece LR fonksi-
yonu geri donmiigse kalici tedavi gerceklesmis olur. Bo-
tulinum norotoksin A'nin kontraktiirii azaltict ve kronik
olgulari tedavi edici etki mekanizmasi tam agiklanama-
mis olup degisik teoriler ileri siirtilmiistiir. Santral etki
teorisinde, toksin noromuskiiler kavsaktan akson boyun-
ca SSS'deki noronlara dogru retrograd olarak ilerler.
Motor nérondan diger noronlara gegebilmektedir. Ratlar
lizerinde yapilan ¢aligmalarda toksinin beyinden norot-
ransmitter salinimini nonspesifik olarak inhibe ettigi
gosterilmistir. Bir baska teori ise kasdaki yapisal degi-
sikliktir. Rhesus maymunlarinda yapilan ¢aligmalarda
toksin enjekte edilen kasin dik kesitlerinde tek tek inner-
ve edilen yiizeyel liflerde toksin uygulanmamis kaslara
gore, azalma gozlenmistir. Ancak bu konu tam olarak
ag1ga kavugmamas olup tartigmalidir (3,27-31).

5. LR fonksiyonlarinda az bir diizelmenin oldugu ve
horizontal cerrahi planlanan olgulara antagonist MR'da
kontraktiir gelisimini énlemek amaciyla yapilan Botuli-
num norotoksin A MR'daki normal uzama gerilme &zel-
liginin korunmasini saglar. Boylece ameliyat hesaplan-
masi daha dogru, sonuglar daha basarili olabilmektedir
(13,18,32).
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6. LR'da reziidiiel fonksiyonun olmadi§i paralizi
durumlarinda ipsilateral MR'u cerrahi yada kemodener-
vasyonla zayiflatip, globa LR yd&niinde fonksiyon kazan-
dirmak i¢in vertikal kaslarin lateral transpozisyonu yada
Jensen prosediirii olarak bilinen kas birlestirme ameliya-
t1 yapilir, Transpozisyon cerrahisi ile MR geriletmesinin
ayni seansta yapilmasi 6zellikle 20 yas tizerindeki olgu-
larda 6n segment iskemisine yol agmaktadir (1,33,34).
Bu nedenle MR geriletmesi ile transpozisyon cerrahisi
arasinda 4.8-5.5 aylik bir donem ge¢mesi 6nerilmektedir
(1,34,35). Floresein iris anjiografisi anterior segment
perfiizyonunda vertikal rektus kaslarindaki anterior silier
arterlarin horizontal rektuslardakine gore daha 6nemli
oldugu gosterilmistir (3). Frey 36 gibi arastirmacilar MR
geriletmesiyle ayni seansta yapilan Jensen ameliyati
sonrast 6n segment iskemisi gozlemislerdir. On segment
iskemisinin 6nlenmesi i¢in Onerilen yontemlerden biri
olan, 6n silier damarlarin korunarak transpozisyon cerra-
hisi yapilmasi, mikroskop altinda yapilan tecriibe gerek-
tiren zor bir teknik olmas1 yada iki farkli zamanda ame-
liyat yapilmasindaki arada gegen bekleme siiresi, s6z
konusu yontemlerin dezavantajidir. Bu nedenle MR za-
yiflatilmasinda kemodenervasyon tercih edilen bir yon-
tem olmustur.

Botulinum toksin enjeksiyonu ameliyattan 6nce (2-
20 giin), ameliyat sirasinda ya da postoperatif donemde
(2 glin-15 giin) uygulanabilmektedir (4,18). Botulinum
nérotoksin enjeksiyonunun farkli zamanlarda uygulan-
masiin etkisi farklt degildir. Eger cerrah elektromiyog-
rafik kontrolla toksin enjeksiyonunda tecriibeli ise pos-
toperatif donemde enjeksiyon Onerilmektedir. Boylece
transpozisyon cerrahisine bagh bir vertikal deviasyon
gelismigse Botulinum noérotoksinine bagl bir vertikal
deviasyonunda klinik tabloya ilave olabilecegi ve tolere
edilemeyecek vertikal diplopi olusabilecegi icin bu ol-
gulara toksin enjeksiyonu Onerilmemektedir (4). Eger
cerrah elektromyografik teknige alisik degilse yada ola-
nag1 yoksa ameliyat sirasinda agik alan teknigi ile enjek-
siyon yapilmalidir (6,18,37). Ancak Keech ve ark.38
MR'a cerrahi sirasinda kemodenervasyon uygulanan 74
yagindaki bir olguda postoperatif 2. giinde on segment
iskemisi bildirmiglerdir. Limbal konjonktival manupii-
lasyon LR'a traksiyon uygulanmasinin veya muhtemel
sistemik vaskiiler bir hastaligin iskemi nedeni olabilece-
gini diisiinmiis ameliyattan birka¢ giin sonra Botulinum
norotoksini uygulamasmin 6n segment iskemi riskini
azaltacagim savunmuslardir.

UYGULAMA YONTEMLERI VE DOZ
AYARLANMASI

Botulinum norotoksin A liyofilize formda iiretilmis
olup siselenmis formu 4 yil stabil kahr. 100 IU Clostrid-

yum Botulinum A toksin tip A hemaglutinin kompleksi
icerir. Preservatif madde icermeyen normal %0.9 NaCl
ile enjekte edilecek sekle doniistiiriiliir. Seffaf, beyazdan
hafif sariya dogru degisen renkte partikiil icermeyen bir
stvidir. Sulandirildiktan sonra 2-8°C'de 4 saat kalabilir
(18). Toksin sisenin hizh ¢alkalanmasi, hizh enjeksiyon
gibi mekanik streslere duyarli olup 1s1, pH farki, kon-
santrasyon ve degisik kimyasal maddeler gibi uygun ol-
mayan soliisyonlardan etkilenir (18).

Botilinun norotoksin A uygulamast agtk ya da kapa-
1t alan teknikleri ile yapilabilir. Acik alan yontemi ge-
nellikle cerrahi miidahale ile kombine uygulanir. MR
tistiindeki konjonktiva MR'a paralel limbusa dik radial
olarak acilir MR'a kas huku gecirilip Botulinum néro-
toksini 30 gauge'lik igne ile kas insersiyonunun yaklasik
10 mm uzagindan kasa direkt enjekte edilir. Bu yontem-
de elektromiyografik kontrola gerek yoktur (29).

Kapali alan teknigi elektromiyografik kontrolla ya-
pilir. Toksin enjeksiyonundan once topikal anestezi ile
birlikte konjonktival vazokonstriksiyon saglanmast igin
%?2.5 fenilefrin damlatilir, Infant elektrokardiografik
toprak hatti elektrotu ise hastanin alninin ortasina yerles-
tirilir. Hasta oturur yada yata pozisyonda iken lcc'lik
Tuberculin enjektore bagh 27 gauge'lik monopolar tef-
lon elektrot elektromiyografik kontrol altinda hedef kasa
limbustan 8-10 mm. uzaktan transkonjontival olarak uy-
gulanir, Hasta, enjeksiyon yapilacak kasin daha kolay
belirlenebilmesi icin kars: tarafa baktirilir yada glob for-
sepsle fikse edilir. Enjektor transkonjonktival olarak ka-
sa girdikten sonra 10-12mm ilerletilir ve gdz enjeksiyon
yapilan kas tarafina dondiiriiliir, boylece kastaki motor
unitler aktive edilir. EMG, amplifier ve ossiloskopla
moniterize edilmistir. Ignenin ucu néromuskiiler kav-
sakta iken EMG sesi pik yapar. [gne kastan ¢ikmigsa ses
aniden diiger, bu donemde enjeksiyona ara verilmelidir.
Boylece toksinin ekstramuskiiler alana enjekte edilmesi
Onlenmis olur. Enjeksiyon boyunca EMG sinyalinde ya-
vag bir azalma duyulur. Bu durum soliisyonun igne
ucundaki fibrilleri uzaklagtirdiginin ve toksinin kas i¢in-
de ilerlediginin belirtisidir. {gne 15-30 sn kadar kasta
kaldiktan sonra yavagca cekilir (5,13,18).

Enjekte edilecek Botulinum noérotoksin A'min orani
kayma diizeyi, kaymanin kronik olup olmadigi, yas ve
kilo gibi parametrelere bagl olarak belirlenir. 62.5 pi-
kogramlik toksin 2.5 Avrupa Uniti'dir. Siklikla Avrupa
Uniti kullanilir. Lee (13) ve ark. 2.5 Avrupa Unitinini
yaklasik 5 Amerikan Unitine denk geldigini bildirmis-
lerdir, Doz ayarlanmasi toksinin sulandirma orant yada
enjekte edilecek miktar degistirilerek yapilabilir. En sik
kullanilan doz 0.1ml'de 5 Udir. Bu orani elde etmek igin
100 U'lik flakon 2.0 ml salin ile sulandirilmalidir. Salin
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miktar1 4.0 ml olunca doz 0.1ml'de 2.5 U, 8.0 ml ile su-
landirthinca 1.25 U olmaktadir. 5.0U/0.1ml'lik diliisyon-
daki soliisyonun 0.15 ml uygulanmasi, 7.5 U'lik toksin
icerirken, 0.05 mI'lik hacimde 2.5 U toksin bulunur.

Erigkin ve 2-3 yasindan biiyiik ¢cocuklarda 2.5-5 U
enjekte edilebilirken 6 kg'lik infantlarda 1.2 U, 12
kg'min altindakilere 1.2 ila 2.5 U 6nerilmektedir-(18).

Kayma diizeyi arttik¢a uygulanan doz arttirtlmali-
dir.

- 20 PD 'den az kaymalarda bir kasa 1.25-2.5 U,
- 20-50 PD aradindaki kaymalarda tek kasa 2.5-5 U

- 1 ay yada daha uzun siire devam eden paralizile-
rinde 1.25-2.5U uygulanir (18).

Metz ve Dickey (39) olgularinin %93'iine tek enjek-
siyonunu yeterli oldugunu ancak %3 olguya ikinci, %3
olguya da iigiincii enjeksiyonu uyguladiklarini yayinla-
miglardir. Repka ve ark 5 ise olgularinin %41'inde basa-
riya ulastiklarini ve bu olgulara ortalama 2 enjeksiyon
uyguladiklarini, bazi olgulara 5 kez toksinuygulamast
gerektigini bildirmiglerdir.

[lk enjeksiyonda istenilen paralizi saglanan olgular-
da sonraki enjeksiyonlarda benzer doz yeterli olur. ik
enjeksiyonda amaclanan paralitik etki olusmamussa ikin-
ci enjeksiyonda doz 2 katina ¢ikartilir. ikinci enjeksiyon
ilk enjeksiyon etkisi gectikten sonra uygulanmalidir. Bir
kasa tek bir enjeksiyonda uygulanabilecek maksimum
doz 25 U dir. Toksinin paraliziyi takip eden 3. ayda uy-
gulanmast 6nerilirken, Murray5 paralizinin geligiminden

“sonraki 2. ayda diizelme gozlenmeyen olgulara daha
fazla beklemeden hemen uygulanmasini 6nermektedir.

Botilinum noérotoksin A bazi ilaglarla etkilesmekte
aminoglikozid, spektinomisin gibi ndromuskiiler kavsa-
ga etki eden maddeler, polimiksin, tetrasiklin, linkomi-
sin, tubokiirarin tipi kas gevseticilerle etkilenmekte ve
toksinin etkisi artmaktadir. Genel anestezi uygulanmasi
gereken olgularda uzun etkili kas gevseticileri yerine
vecronium ya da atracurium gibi orta etkili ilaclar kulla-
nilmalidir (18).

Diabet, hipertansiyon, atheroskleroz gibi mikrovas-
kiiler yada post viral gibi 3 ay icinde spontan diizelme
sanst fazla olgularda uygulanan Botulinum nérotoksinin
tedavi edici etkisi tiimor travma gibi spontan diizelme
sansi az olan olgulara gore daha fazladir. Fitzsimonz ve
ark.(17) selektif olgulardan olusan serilerinde %72 ora-
ninda Botulinum nérotoksinine bagli iyilesme gozlemis-
lerdir. Lee ve ark.(13) 47 olguluk randomize ¢aligmala-
rinda profilaktik amacla Botulinum nérotoksini uygula-
nan olgularda %87, kontrol grubunda ise %80 oraninda
semptomatik diizelme bildirmislerdir. Lee ve ark.'nin

(13) serisinde olgularin %72.3'ti mikrovaskiiler etiyolo-
jiye %17'si belirsiz bir faktore, %6's1 multipleskleroza
bagli olup bu seride tiimor veya kafa travmasi gibi spon-
tan diizelme sansinin az oldugu olgular yer almamakta-
dir. Caligmanin sonucu akut olgularda Botulinum noro-
toksininin uygulanmasimin profilaktik agidan spontan
diizelmeye gore bir iistiinliigiiniin olmadigini diisiindiir-
se de, bu durum spontan diizelme sansinin fazla oldugu
olgular igin gecerlidir.

Metz ve Mazow 33 farkl: etiyolojik faktorlere bagh
geligen akut 6. Sinir paralizili olgularinin %71'inde Bo-
tulinum toksini ile diizelme bildirirken, enjeksiyon, uy-
gulanmayan kontrol grubunda %31 diizelme saptamis-
lardir. Murray 7 Botulinum toksin enjeksiyonunda %87
diizelme bildirmistir. Metz ve Dickey 39 farkli etiyoloji-
deki olgularin %76'sinda motilitenin tamamen normale
dondiigiinti gozlemlemis %93'tinde de cerrahi miidahale
gerekmeyecek kadar diizelme saptamiglardir. Repka ve
ark 5 kronik olgulardan olusan serilerinde %41 oranin-
da, kemodenervesyondan fayda gozlemisler, %32 olgu-
yu sadece kemodenelvesyonla Iedavi edebilmi§lerdir

spontan dlee[nle §"msmm az oldug_u olgul’nda pIOflldk—

tik ve kronik olgularda telopatll\ etkinin oldugunu dii-

“siindiir mektedn o

Botulinum toksini enjeksiyonu sirasinda retrobulber
hemoraji, retinal sirkiilasyonun bozulmasi gibi gérmeyi
tehdit edici potansiyel komplikasyonlara rastlanmakta-
dir. Fitzsimons ve ark.(17) olgularinin %10'unda komp-
likasyon gozlerken farkli serilerde %20-40 arasinda
komplikasyon bildirilmistir (39). Scott 26 erigkin yas
grubunda %16, ¢cocuklarda %25 ptozis gozlerken, Osaku
ve ark.(18) %15, Repka ve ark.(5) ise %5 oraninda ble-
faroptosis gozlemiglerdir. Levator Botulinum norotoksi-
nine oldukga duyarli olup Scott (22) ve bazi aragtirmaci-
lar MR'a uygulanan enjeksiyonlarin diger kaslara oranla
daha sik ptozis yaptigini savunurken, Stavis (34) oturur
durumda enjeksiyon uygulamasinin ya da enjeksiyondan
hemen sonra oturup o gece boyunca dik durmanin ptozi-
si azaltacagini bildirmisitir.

Vertikal deviasyon Scott'un serisinde (29) %17
olup, %2'si 6 aydan uzun siire devam etmistir. Repka ve
ark.(5) %18 olguda 2-16 PD arasinda degisen vertikal
deviasyon gozlemis ve olgularin tamami 3 ayda spontan
diizelmistir. Osaka ve Keltner (18) ise 10 PD'den fazla
vertikal deviasyonu %5 olguda gozlemlemistir. MR'a
uygulanan enjeksiyonlarda vertikal deviasyon gelisme
riski daha fazla olup tokisinin enjekte edilen kastan di-
ger kaslara diffiizyonla gecmesi sonucu olur. Bu yan et-
kinin onlenmesi icin Botulinum norotoksin enjeksiyon-
dan sonraki 5 saat i¢cinde vertikal adelelere antitoksin
yapilmasi onerilmektedir (23,40,41).
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Botulinum nérotoksin enjeksiyonu silier gangliona
etki ederek Adie pupillasi, akomodasyonun azalmasina
yol acarken, iris sfinkterine etki edip pupiller dilatasyona
neden olur (18,40,41).

Retrobulber hemoraji %0.2, skleral perforasyon
%0.11 oranminda bildirilmektedir. Daha 6nce cerrahi mii-
dahale gecirmis skar dokusu olusmus ve ekstraokiiler
kas lokalizasyonlar: degistigi icin igne ucunun lokalizas-
yonunun saptanmasinin zor oldugu olgularda rastlan-
maktadir. Intravitral Botilinum nérotoksini enjeksiyonu-
nun toksik etkisi olmadigi gozlenmistir. Tedavi amach
kullanilan toksinin kas yapisinda histolojik atrofi, nekroz
gibi kas fibrillerinin internal yapisinda kahci degisiklik
yapmamaktadir (18,31,40,41).

Botulinum nérotoksini enjeksiyondan sonra MR'da
kismen ya da tamamen adduksiyon kaybi gelisir, yakla-
sik 4-8 hafta devam edip, yavag yavas 8-12 haftada devi-
asyon stabil hale gelir (6). Baz1 olgularda ezodeviasyon
ekzodeviasyona doniisiip gegici revers diplopi olustura-
bilir. Acherson ve ark.(30) MR'a Botulinum nérotoksini
enjeksiyonundan hemen sonra sakkadik hizda biiyiik bir
azalmanm oldugunu bunun 2-4 hafta arasinda normale
dondiigiinii ancak kaymanmn diizelmenin devamli oldu-
gunu bildirmistir. Toksinle paralizi edilen kasta enjeksi-
yon Oncesine gdre % 10-20'lik bir giicle sakkadik hareket
saglanir ve okuler rotasyon gerceklestirilebilmektedir.
Santral yolla sakkadik uyarim bu adaptasyona neden
olabilir. Bir bagka agiklama ise toksinin kas 1if alt grup-
larina olan etkisinin farkls olabilecegi seklindedir. Bas-
langigta toksin tiim kas fibrillerine etki etmekte, ancak
tek tek innerve edilen kas liflerine olan etki uzun olmak-
ta, bu da verjens tonunun azalmasi yani kaymann diizel-
mesini saglarken sakkadik hareketleri saglayan liflerdeki
etki kisa siireli olup motilite kisithiligi kisa siirede diizel-
mektedir. Sarkomer sayisindaki artmanim, sakkadik ha-
reketin kazanilinasini saglayan bir mekanizma olduguda
diisiiniilmektedir. Boylece olgularda enjeksiyonun he-

men sonrasinda adduksxyonda da kisithlik olmgglna rag-

' 4men bu duxum gegict olmaktadlr r (22,30,32).

Botulinum nérotoksin enjeksiyonundan daha etkili
ve kalici sonug elde etmek amaci ile yapilan ¢alismalar-
da, hemifasial spazm, esansiel blefarospazm gibi klinik

tablolarda kullanilan bir antineoplastik ajan olan M‘L@(EL

tif bir y yontem olarak incelenmektedir. Ancak daksorubi-
sin kas ve sinir hiicrelerinin §liimiine ve LR'da kalici
destriksiyona neden olur. Botulinum nérotoksin enjeksi-
yonu kemodenervasyon yaparken daksorubisin kemomi-
yektomi yapmaktadir. Heniiz rutin kullanim alamna gir-
memis olup bu konuda aragtirmalar devam etmektedir
(41,42).

Abdusens sinir paralizileri fakli etiyolojilere bagl,
sik goriilen paralizilerdir. Spontan diizelme sansiun faz-
la olmasi nedeniyle erken dénemde semptomlarin gide-
rilmesi, uzun dénemde komplikasyonlarin gelismemesi
amaciyla klasik tedavi yontemierine ilave olarak alterna-
tif yontemlerin gelismesi bagari oranini arttirmakta, yine
de daha etkili yeni tedavi arayislan devam etmektedir.
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