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Ozet

Amag: Blefarospazm ve hemifasiyal spazmda medikal
tedavilerin ¢ogu kez yetersiz oldugu bilinen bir durumdur. Her
iki klinik tablo i¢in de botulinum toksin A (BTX) enjeksiyonlar1
siklikla kullanilmaktadir.  Bu yazida hastanemiz ndéroloji
kliniginde medikal tedaviden faydalanmamis hastalardaki
botulinum toksin uygulamalarimizi, yan etkilerini ve sonuglarini
tartistik.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya 2011-2013 yillar1 arasinda
klinigimizde takip edilen, az 3 ay boyunca medikal tedavi
gormiis ancak herhangi bir fayda gormemis 22 hemifasiyal
spazm ve 4 blefarospazm hastasi alindi. Her hastaya goz ve
yiizde belirli bolgelere 12.5-25 Unite arasinda BTX uygulandi.
Hastalar uygulamanin arkasindan 4. haftada, 12. ve 24. haftalarda
kontrollere ¢agrildi hastalarin tedaviden faydalanma oranlari
Jankovic degerlendirme skalasi (JRS) kullanild1 (0:yok, 4: ¢ok
ciddi). Ayrica tedavi siiresince hastalardan da diizelme
derecelerini yiizde olarak ifade etmeleri istendi, bu siibjektif
veriler de kaydedildi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamalar1  56,64+9.04 idi.
Hemifasiyal spazm hastalarmin 16' s1 kadin, 6' s1 erkekti.
Blefaropspazm hastalarmin 2' si kadin, 2' si erkekti. Hastalarin
timii daha Once karbamazepin, klonazepam, amitriptilin,
gabapentin gibi ilaclar kullanip faydalanmamislardi. BTX 6ncesi
JRS skorlar1 (2,69+0,62), enjeksiyondan sonraki JRS' ler
(1,73+0,83) ile karsilastirildiginda istatistik olarak anlaml
sekilde diizelme oldugu gozlendi (p=0,0001). Hastalarin %73' i
sikayetlerinin %60 ve tizerinde diizeldigini ifade ederken, sadece
4 hasta (%15) %40 ve altinda faydalanma orani bildirdi. Sonug:
BTX uygulamalarinin hemifasiyal spazm ve blefarospazmdaki
daha once de bildirilmis olan belirgin olumlu etkisini, medikal
tedaviye direncgli hastalardan sectigimiz ¢alisma grubumuzda da
gozledik. BTX tedavilerinde tekrarlayan uygulamalara ihtiyag
oldugu bir gercektir, ancak yan etkilerinin rahat tolere
edilebilmesi, bu hastaliklarda EMG kilavuzlugu gerektirmemesi,
poliklinik sartlarmnda uygulanabilmesi bu tedavinin iilkemizdeki
yayginligini arttiracaktir.

Anahtar Kelimeler: Botulinum toksin, Hemifasiyal spazm,
Blefarospazm
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Abstract

Aim: It is a known fact that medical treatments
are often inefficient for blepharospasm and
hemifacial spasm. Botilinum toxin (BTX)
injections are frequently used for both. In this
report, the application of Botulinum toxin A,
results and side effects on the patients, who
had not benefited from the medical treatments,
are discussed.

Methods: Twenty-two hemifacial spasm and 4
blepharospasm patients, included in this study,
were treated in our clinic for at least 3 months
and had not seen any improvements in their
conditions between 2011-2013. Each patient
received 12.5-25 units BTX on certain regions
around eyes and face. After the application, the
patients were called for follow-ups at 4", 12th,
and 24th weeks. The Jankovic rating scale
(JRS) was used during these follow-ups (O:
none, 4: severe). In addition, the patients were
asked to evaluate their recovery percentages
during the treatment and these subjective data
were also recorded.

Results: The average age of the patients was
56.64+9.04. Sixteen of the hemifacial spasm
patients were female and 6 were male while
blepharospasm were 2 males and 2 females.
All the patients previously had used drugs,
such as  carbamazepine,  clonazepam,
amitriptyline, gabapentine, with no positive
results. Comparison of pre and post BTX
Jankovic rating scores, 2.69+0.62, 1.73+0.83
respectively, revealed a significant
improvement (p: 0.0001). While 73% of the
patients  indicated 60% and  above
improvement only 4 patients reported 40% and
lower benefit. These subjective self evaluation
of the patients was in agreement with JRS
scores

Conclusions: The previously reported positive
effects of botilinum toxin application for
hemifacial spasm and blepharospasm were
observed on the selected patients in our clinic
who had resistance to the medical treatment.
Even though the repetition is known to be
necessary in botulinum toxin treatments, the
benefits, such as easily tolerable side effects,
no EMG requirements as well as applicability

219

in outpatient setting, make this treatment
widely used in our country.

Key words: Botulinum toxin,
spasm, Blefarospasm

Hemifacial

Giris

Clostridium botulinum ekzotoksini
(BTX), spor olusturan gram-pozitif,
anaerop karakterde Clostridium botulinum
bakterisinin trettigi bir nérotoksindir (1).
BTX' in 7 farkli serotipi vardir. Ancak
tedavi amaciyla yalniz A ve B tipleri
kullanilmaktadir (2). En fazla arastirilan ve
en yaygin olarak kullanilan botulinum
toksin tip A' dir (3-5). Ulkemizde iki farkli

botulinum toksin tip A  preparati
bulunmaktadir.

Botulinum toksininin primer etkisi
noromuskiiler  kavsakta  blokaj ve

kemodenervasyondur. BTX enjeksiyonu,
doza ve uygulama yerine bagli olmak
bir giigsiizliige yol
acmaksizin istem dis1 kontraksiyon yapan

lizere, belirgin
kasm asir1 aktivitesinde azalmaya neden
olur (6). Toksinin bu etkisi uygulamadan
1-14 giin sonra ortaya ¢ikar ve ortalama 3-
4 ayda sonlanir (5,6).

Hemifasiyal spazm (HFS), siklikla

tek tarafli, orbikiilaris okiili kasmdan
baslayarak diger fasiyal kaslara da
yayilabilen, paroksismal, istemsiz ve

agrisiz kontraksiyonlarla karakterizedir (7-
9). Blefarospazm (BFS) ise, orbital ve
periorbital
kontraksiyonlarina

kaslarin spazmodik
bagli her iki goz
kapaginin istemsiz ve zorlu kapanmas ile
karakterize fokal bir distoni formudur (10).

Blefarospazm  ve  hemifasiyal
spazmda medikal tedavilerin cogu kez
yetersiz oldugu bilinen bir durumdur. Her
iki klinik tablo i¢in de botilinum toksin
enjeksiyonlar1 siklikla kullanilmaktadir.
Caligmalar hemifasiyal spazm tedavisinde
botulinum toksin uygulamalarinin cerrahi



ve sistemik tedaviye alternatif olarak
oldukca etkin oldugunu gostermistir (11-

15). Bu yazida Gaziosmanpasa
Universitesi Tip  Fakiiltesi  Noroloji
kliniginde  hemifasiyal  spazm  ve
blefarospazm tanist1 almis ve medikal
tedavilerden faydalanmamis hastalarda

botilinum toksin uygulamalarimizi, yan
etkilerini ve sonuglarini tartistik.

Gerecler ve Yontemler

Calismaya 2011-2013
arasinda klinigimizde takip edilen, az 3 ay
boyunca medikal tedavi gOrmiis ancak
herhangi  bir fayda gormemis 22
hemifasiyal spazm ve 4 blefarospazm
hastas1 alindi. BTX enjeksiyonun i¢in hem
enjeksiyon miktarinin ayarlanmasi, hem de
tedaviden  goriilen objektif
degerlendirilmesi agisindan Botilinim toxin
A' nin tek preparat1 kullanildi. Preparat 2
ml % 0,9’luk Sodyum klortir soliisyonu ile
sulandirilarak her 0.1 cc' de 5 Unite toksin
olacak sekilde hazirlandi. Enjeksiyonlar
icin 25 G’ lik enjektor kullanildi ve BTX'
in soguk zincir sartlarina uygun sekilde
tasinmis olmasma dikkat edildi.

Hemifasiyal spazmda etkilenen
tarafta list g6z kapaginda medial ve lateral

yillar1

yararin

orbicularis oculi’ye ve alt géz kapaginda
lateral oculi’ye
yapildi. Blefarospazmda ise HFS' dekine
benzer sekilde, spazmlar gérmeyi etkiliyor
ise, ek alanlara da enjeksiyon yapildi. Her
hastaya toplam 12.5-25 Unite arasinda
BTX  uygulandi.  Pitoz
engellemek icin Ulist g6z kapagi igine
enjeksiyon  yapilirken igne, levator
kaslardan uzaklagmak amaciyla merkezden

orbicularis enjeksiyon

gelisimini

disa dogru yonlendirildi. Uygulamalar
sirasinda  EMG  kilavuzluguna ihtiyag
duyulmada. Hastalar uygulamanin
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arkasmdan 4. haftada, 12. ve 24. haftalarda
kontrollere c¢agrildi hastalarm tedaviden
faydalanma oranlar1 Jankovic
degerlendirme skalast (JRS) kullanild1 (0:
yok, 4: ¢ok ciddi)*®. Enjeksiyondan &nce
ve tedavinin 4. haftasindaki JRS' ler tespit
edildi kaydedildi. Ayrica tedavi
stresince  hastalardan da  diizelme
derecelerini yiizde olarak ifade etmeleri
istendi, bu subjektif veriler de kaydedildi.

Ve

Bulgular
Hastalarin yas ortalamalar1
56,64+£9.04 idi. Hemifasiyal spazm

hastalarmm 16' s1 kadin, 6' s1 erkekti.
Blefaropspazm hastalarmnin 2' si kadin, 2' si
erkekti. Hastalarin timii daha Once
karbamazepin, klonazepam, amitriptilin,
gabapentin, baklofen gibi ilaglar kullanip
faydalanmamislardi. Hastalarin yas, cins,
hastalik siiresi, serebral goriintiileme gibi
Ozellikleri, tedavi Oncesi ve sonrasi JRS'
leri ve tedaviden gordiikleri fayda ile ilgili
ifadeleri tablo 1' de gosterildi. Uygulama
Oncesi hastalar1 ortalama JRS degeri:
2,69+0,62 idi. Uygulama sonras: JRS' leri
ortalamasi ise 1,73+0,83 olarak belirlendi.
BTX oncesi JRS skorlar1 enjeksiyondan
sonraki JRS' ler ile karsilastirildiginda
istatistik olarak anlamli sekilde iyilesme
oldugu goézlendi (p=0,0001, paired samples
t-test). BTX' in iyilestirici etkisinin siiresi
ortalama 12.57+3.02 hafta idi.

Olgularin %73"' i (19 hasta) BTX
uygulamas1 sonrasinda sikayetlerinin %60
ve lzerinde diizeldigini ifade ederken,
sadece 4 hasta (%15) % 40' in altinda
faydalanma orani bildirdi. Hastalarmn hig
birinde kalict bir yan etki olusmadi. Ug
hastada gegici pitoz, 1 hastada da goz
kirpma sikliginda gegici azalma gozlendi.



Tablo 1: HFS ve Blefarospazm hastalarimin 6zellikleri, botilinum Toksin A uygulamalari, uygulamadan 6nce ve sonraki (4.

hafta) JRS skorlari, hastalarin kendi ifadeleriyle faydalanma oranlari.

Siire . Jankovic Skoru Faydalanma
Yas&Cins Taraf (y1) Goriintiileme Onceki tedavisi Once-Sonra oram (%)
7.ve 8. sinirlere
47Y, K Sag 3 vaskiiler basi Karbamazepin 2-1 60
53Y, E Sol 25 Normal Karbamazepin 3-1 75
43, K Sol 35 Normal Karbamazepin 3-1 85
55, K Sol 3 Normal Klonazepam 3-2 80
iskemik gliotik ak
47, K Sol 13 madde Karbamazepin 2-2 30
Iskemik gliotik ak
62, K Sol 6 madde Karbamazepin 2-1 85
Dolikoektatik
52, K Sol 3 baziller arter Karbamazepin 32 65
Iskemik gliotik ak
76, K Sol 13 madde Amitriptilin 3-2 65
Dolikoektatik
bazillerarter(7 .sinir
56, K Sol 5 ¢ basi) Karbamazepin 2-0 90
Iskemik gliotik ak
63, K Sag 4 madde Karbamazepin 2-1 75
Sol Serebellar
51, E Sol 5 lakiin Gabapentin 3-2 70
65, E BFS 20 Normal Karbamazepin 4-3 65
65, K Sol 6 Normal Karbamazepin 3-2 65
52, K Sag 2 Normal Klonazepam 2-1 80
61, K Sol 3 Normal Karbamazepin 2-1 65
Serebellar iskemik
56, K Sag 5 alan Karbamazepin 2-1 80
65, E Sol 10 Normal Karbamazepin 3-2 70
63, E Sol 5 Iskemik alanlar Klonazepam 3-1 80
44, K BFS 4 Normal Klonazepam 4-2 80
48,E BFS 2 Normal Karbamazepin 3-2 85
54, K BFS 10 Normal Karbamazepin 3-3 5
Dolikoektatik
60, E Sag 7 baziller arter Amitrip., KBZ 3-3 45
Dolikoektatik
baziller arter
66, E Sol 5 (7.sinire bast) Karbamazepin 3-3 40
50, K Sol 5 Normal Karbamazepin 2-2 55
57, K Sag 10 Normal KBZ, Baklofen 3-3 25
58, K Sol 2 Normal Gabapentin 2-1 30

BFS: Blefarospazm, KBZ: Karbamazepin, E: Erkek, K: Kadin
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Tartisma

Blefarospazm ve hemifasiyal spazm
(HFS) kisileri oldukg¢a sikintiya sokan,
giinliik aktivitelerini ve yasam kalitelerini
belirgin sekilde bozan, fasiyal bolgenin en
stk rastlanan hareket hastaliklaridir. HFS
iliskili durumlarin rapor edildigi
calismalarda HFS’nin  beyin sapindaki
vaskiiler anomalilerle birlikteligine dikkat
cekilmistir. Hastalarin biiylik kisminda 7.

veE

kraniyal sinirin, ¢ikig bdlgesinde damarsal
basiya ugradigit MR anjiyografi calismalari
ile ortaya konulmustur (17-20). Bizim
hasta grubumuzda da 5 hastanin
dolikoektatik baziller arteri vardi, bunlarin
3 tanesinde ponsa ve 7. kraniyal sinire basi
mevcuttu (Tablo 1).

Botilinum  toksini,  hemifasiyal
spazm ve blefarospazm tedavisinde etkin
ve  giivenilir  bir yOntem  olarak
uygulanmaktadir (21). Medikal tedavilerin
yetersiz  etkisi, cerrahi yaklasimlarin
kozmetik ve fonksiyonel olumsuz etkileri
son yillarda BTX uygulamalarinin daha
fazla tercih edilmesine neden olmustur
(18,22-24). Nitekim blefarospazm
tedavisiyle 1ilgili yapilan caligmalarda en
iyi medikal tedavi yaklagimlarinda bile
tedaviden fayda gérme oranlarinin % 19 ile
25 arasmnda oldugu tespit edilmistir.>?®
Dahas1 giinliik pratikte blefarospazm ve
hemifasiyal spazm tedavi algoritmasinda
ilk secenek olarak botulinum toksini
enjeksiyonlarinin, bu tedavinin yetersiz
kaldig1 durumlarda ise diger medikal ve
cerrahi tedavi alternatiflerinin geldigi ifade
edilmistir (5,11).

Botulinum toksin uygulamalarmin
hemifasiyal spazm ve blefarospazmdaki
belirgin olumlu etkilerini, medikal tedaviye
diren¢li hastalardan sectigimiz ¢alisma
grubumuzda gozlemledik. HFS' de ve BFS'
de botulinum toksin uygulamalarini
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degerlendirmek amaciyla yapilan agik
olgu-kontrol ve ¢ift-kor ¢aligmalarda, iyi-
cok 1iyi diizeyde diizelme oran1 %7 -%100,
ortalama etki siiresi de 2,3 ile 4 ay arasinda
bulunmustur (11,25,26). Yapilan diger
calismalarda BTX tedavilerinden sonra iyi-
cok iyi diizeyde diizelme oranm1 %66-
%98.6, ortalama etki siiresi de 2-3.5 ay
olarak bildirilmistir (12,18,27,28). Bizim
hastalarimizda da iyi-¢ok iyi diizelme orani
%73 oraninda idi. Bu oranin literatiirdeki
bazi ¢aligmalarda saptanan %85 gibi
oranlarm altinda kalmasi se¢tigimiz hasta
grubunun medikal tedaviye de yanit
vermeyen direngli hastalardan
olusmasindan kaynaklanabilir.
Hastalarimizin 1iyilik hali daha onceki
caligmalarla uyumlu bir sekilde 3 ay gibi
bir siire devam etti.

HFS ve BFS' nin botilinum toksin
ile tedavisinde en ¢ok bildirilen yan etkiler
pitoz, g6z kurumasi, bukkal angiiler
deviyasyon, diplopi, 6dem ve ekimozdur
(5,11,30-32). Tarif edilen yan etkiler % 7 -
73 oraninda olabilecegi ve bu etkilerin 1-4
hafta icinde diizeldigi ifade edilmistir
(5,30-33). Hasta grubumuzda da daha
onceki calismalara benzer sekilde en sik
rastladigimiz yan etki pitoz idi (3 hasta).
Bununla birlikte pitozu olan 3 hastamizin
ve goz kirpma siklig1 azalan 1 hastamizin
sikayetleri 2 hafta iginde tamamen ortadan
kalkmuist1.

Botilinum  toksin  tedavilerinde
tekrarlayan uygulamalara ihtiya¢ oldugu
bir gergektir, ancak yan etkilerinin rahat
tolere edilebilmesi, EMG kilavuzluguna
ihtiya¢ duyulmamasi, poliklinik sartlarinda
uygulanabilmesi bu tedavinin iilkemizdeki
yayginligmi arttiracaktir.
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