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OZET

Amag¢: Fasiyal sinirde (FS) travma sonucu olusan hasarin tedavisinde
minosiklin (M) ve metilprednizolonun (MP) etkinligini arastirmaktir. ikinci kusak
tetrasiklin grubu antibiyotik olan noéroprotektif ve anti-inflamatuar olarak da
kullanilan M, fasiyal paralizisi tedavisinde arastiriimamistir. Calismamiz bu

yonuyle literattrde ilk olma 6zelligindedir.

Yontem: Calisma 250-300 gram agirhginda 35 adet erkek Wistar albino cinsi
rat Uzerinde gercgeklestirdi. Denekler rastgele yediserli bes gruba ayrildi. Grup
1’de (Sham grubu) FS diseke edildi fakat travmatize edilmedi, deneklere takip
suresince ilag verilmedi. Diger deneklerin FS bukkal dallari diseke edildikten
sonra travmatize edilip Grup 2’ye (Kontrol grubu) intramuskuler olarak 3mg/gtn
serum fizyolojik, Grup 3’e (M grubu) intraperitoneal olarak 90mg/gin M, Grup
4’e (MP grubu) intramuskuler olarak 1mg/kg/gun MP, Grup 5'e (M+MP grubu)
intraperitoneal olarak 90mg/guin M ve intramuskuler olarak 1mg/kg/gun MP
tedavileri 14 gun sure ile uygulandi. Elektrofizyolojik testler deneklerin FS’i
travmatize edilmeden Once, travma edildikten sonra ve Uguncu haftanin
sonunda yapilip sonuglar kaydedildi. Elektrofizyolojik ¢alismalarin bitmesinin
ardindan deneklerin bukkal dallarindaki ilgili sinir kisimlari g¢ikartilip

histopatolojik incelemeye gonderildi.

Bulgular: Histopatolojik incelemelerde bakilan aksonal ¢ap élgtimu, miyelin kilif
dejenerasyonu ve mast hicre sayisi parametrelerinde Grup 1 ve Grup 5’te sinir
rejenerasyonu yonunden en olumlu sonuglar gézlenirken Grup 2 bu yonlerden
en olumsuz sonugclara sahipti. Elektrofizyolojik analizlerde tg¢uncu hafta (tedavi
sonrasi) ile ilk olgulen (travma oncesi) NET ve MST degerlerinin arasindaki
farklar Grup 1, Grup 4 ve Grup 5te Grup 2’'ye kiyasla anlamli derecede daha
dusuk gozlendi. Anlamhlik degeri istatistiksel olarak yuksek etki buyukligunde

tespit edildi.

Sonug: Histopatolojik ve elektrofizyolojik calismalarimizin sonuglarina gore M’in

tekli ve MP ile kombine kullaniminda sinir lifleri Gzerinde olumlu etkileri gdzlendi.



Literatirde daha 6nce travmatik FS hasarindaki tedavi etkinligi arastiriimayan
M’in bu amagla insanlarda tedavi olarak kullaniimasi icin daha cesitli ve ileri

duzey karsilastirmali galismalarin yapilmasi gerektigini duginmekteyiz.

Anahtar  kelimeler: Fasiyal paralizisi, metilprednizolon,  minosiklin,

elektrofizyoloji



ABSTRACT
EFFECT OF MINOCYCLINE ON TRAUMATIC

FACIAL NERVE INJURY IN RATS

Objective: To investigate the efficacy of minocycline (M) and
methylprednisolone (MP) in the treatment of trauma to the facial nerve (FN). M,
which is a second generation tetracycline group antibiotic and used as
neuroprotective and anti-inflammatory, has not been investigated in the

treatment of FN paralysis. Our study is the first in the literature in this respect.

Method: The study was carried out on 35 male Wistar albino rats weighing 250-
300 grams. The subjects were randomly divided into five groups of seven. In
group 1 (Sham group), FN was dissected but not traumatized, and the subjects
were not given drugs during the follow-up. FN buccal branches of other subjects
were dissected and traumatized, and Group 2 (Control group) received 3mg/day
saline intramuscularly, Group 3 (M group) intraperitoneally 90mg/day M, Group
4 (MP group) intramuscularly 1mg/kg/day MP, Group 5 (M+MP group)
intraperitoneally 90mg/day M and intramuscularly 1mg/kg/day MP treatments
were administered for 14 days. Electrophysiological tests were performed
before the FN of the subjects were traumatized, after the trauma and at the end
of the third week, and the results were recorded. After the electrophysiological
studies were completed, the relevant nerve parts in the buccal branches of the
subjects were removed and sent for histopathological examination.

Results: Axonal diameter, myelin sheath degeneration and mast cell count
parameters were examined in histopathological examinations. Group 1 and
Group 5 had the most positive results when nerve regeneration was evaluated.
Group 2 was the group in which nerve regeneration was evaluated as the worst.
In the electrophysiological analyzes, the differences between the third

week (post-treatment) and the first measured (pre-traumatic) NET and MST

Vi



values were observed to be significantly lower in Group 1, Group 4 and Group 5

compared to Group 2. Significance value was determined statistically at high

effect size.

Conclusion: According to the results of our histopathological and
electrophysiological studies, positive effects on nerve fibers were observed in
the use of M alone and in combination with MP. We think that more diverse and
advanced comparative studies should be conducted in order to use M as a
treatment in humans for this purpose, whose efficacy in traumatic FN injury has

not been investigated before in the literature.

Keywords: Facial nerve palsy, methylprednisolone, minocycline,

electrophysiology
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1. GIiRIS

Fasiyal sinir (FS), kraniyal sinirlerin yedinci ¢ifti olup duyusal,
parasempatik ve motor lifler iceren mikst bir yapiya sahiptir. FS'in
gorevleri arasinda motor fonksiyon ile mimik kaslarinin innervasyonu,
yuzin simetrik gorunimu, tukarak salgisi, tat alma, asin gurdltiden i¢
kulak yapilarinin korunmasi gibi pek ¢ok fonksiyon sayilabilir (1).
Hareketler veya dinlenme sirasinda yuzin sag ve sol yarisinin simetrisi
estetik icin ¢ok o6nemlidir. FS fonksiyon kaybi nedeniyle her iki taraf
arasindaki simetrik yapi bozuldugunda ve ylziun mimik kaslari bu islevi
yerine getiremediginde kiside psikolojik ve kozmetik problemler ortaya
cikabilir (2).

Periferik FS hasar gelisiminde travma; Bell paralizisiden sonra en
sik ikinci nedendir (2, 3). Travma kaynakh periferik fasiyal paralizi (PFP)
Ozellikle yuz ve temporal kemik travmasi sonrasi gorulmekle beraber
dogum travmasi veya iatrojenik nedenlerle de ortaya cikabilir (4).
latrojenik FS yaralanmalari timpanomastoid cerrahisi, parotis/tikiiriik
bezleri cerrahisi, pontoserebellar a¢i tumor cerrahisi, vestibuler sinir veya

endolenfatik kese cerrahisi gibi operasyonlar sirasinda gorulebilir (5).

Travmatik periferik fasiyal paralizilerde (TPFP) sinirin tam
kesisinden supheleniliyorsa en kisa zamanda cerrahi olarak tedavi
uygulanmali ve kaybolan fonksiyonlar geri donduriimeye calisiimaldir
(6). Cerrahi secenekler arasinda kesilen sinirin u¢ uca anastomozu,
sinirde doku kaybi oldugunda serbest sinir grefti ile onarim, fasiyal sinirin
dekompresyonu gibi yontemler sayilabilir (7). TPFP patogenezinde
inflamasyona ve ddeme bagli olusan kompresyon suglandidi igin Bell’s
paralizi tedavisinde de olugu gibi TPFP tedavisinde de anti-inflamatuar
ve 0dem azaltan etkileri nedeniyle kortikosteroidler en sik kullanilan
medikal tedavi ajanlaridir (8,9). Literatlrde yapilan g¢alismalar FS hasari
tedavisinde kortikosteroidin faydasini gostermekte ve kortikosteroid

standart tedavide gunumuzde kullaniimakla birlikte kortikosteroidlerin



TPFP tedavisindeki etkinligi kesin degildir (10-12). Kortikosteroidler
TPFP'de basi etkisi olusturan inflamasyonu azaltsa da sinir liflerinin
dejenerasyonunu azaltmak ve rejenerasyonunu saglamak amaciyla
alternatif ve daha etkin tedavi arayislari devam etmektedir. Ayrica
diabetus mellitus, immun sistem zayifigi, karaciger yetmezligi gibi
komorbid durumlari olan hastalarda yan etki profillerinden dolayi
kortikosteroidlerin kullanimlari sinirh olup yapilan bazi galigmalarda da

kortikosteroidlerin yara iyilesmesi Uzerinde zararl etkileri bildirmigtir (10).

Minosiklin yari sentetik ikinci jenerasyon tetrasiklinlerden olup
gunumuzde guvenilir birer antibiyotik olarak sikga kullanilirlar. Calismalar
M’in antimikrobiyal etkilerinden ayri olarak néroprotektif ve anti-
inflamatuar etkilere de sahip olduklarini ortaya koymustur. Bunun yani
sira yakin zaman once yapilan galismalarda 6zellikle minosiklin global
(13) ve fokal beyin iskemisinde (14), Huntington hastalhginda (15),
amyotrofik lateral skleroz (ALS)da (16), Parkinson hastaliginda (17),
multiple skleroz (MS)da (18), travmatik beyin hasari (TBH) (19) ve
medulla spinalis zedelenmesinde (20) belirgin noroprotektif etkinlik
gOstermigtir. Bu galismanin amaci fasiyal sinirin ezilmesi sonucu olusan

TPFP tedavisinde M ve MP’un etkinligini arastirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Fasiyal Sinir

2.1.1. Fasiyal Sinir Embriyolojisi

Fasiyal sinirin ilk dokusu; embriyo yaklasik ¢ mm uzunlugundayken
gebeligin tGglncu haftasinda ikinci brankial arktan gelismeye baslar. Gebeligin
dclncl ayinda FS’in dallanmasi ve trasesi olusur fakat FS tam olarak gelisimini
omrln ilk doért yilinda tamamlar (21). Embriyo yaklasik 32. glinindeyken korda
timpani ve genikulat ganglion yapilari belirir ve sinirler ikinci farengeal ark
mezensiminde sonlanir. Sonlanan yerde mezensim kalinlasarak fasiyal siniri
olusturmaya baslar. Korda timpani de bu mezensimin 6n kismindan gelisir (22).
Embriyo yaklasik besinci, altinci haftasindayken sinirsel dokular akustikofasiyal
premordiuma yakin bir bolgede akustik ve fasiyal olmak Uzere iki farkli parcaya
ayrilir, FS’in motor ¢ekirdegi bu sirada taninmaya baslanir. Motor ¢ekirdek ana
ve aksesuar olmak Uzere iki pargaya bolunur. Bolinen pargalardan énde buyuk
olan esas cekirdegi, arkada kuguk olan ise aksesuar ¢ekirdeg@i olusturur (23).
FS’in ve N. abdusens’in (VI. kranial sinir) ¢ekirdekleri ponsta birbirlerine ¢ok
yakin yerlesimlidir. N. abdusens’in ¢ekirdegi mezensefalonun gelisimi ile yukari
yonde yer degistirir ve FS ¢ekirdeginden aynlir. FS lifleri burada N. abdusens
cekirdegi etrafinda dolasmaktadir, bu yapiya i¢ dirsek (internal genu) adi
verilmektedir (23). Ponstaki FS ve N. abdusens’in cekirdekleri arasindaki bu
yakinhgin klinik olarak etkilerini vaskuler ve timoral bozukluklarda, konjenital

Mobius sendromu bulgularinda gorebilmekteyiz (24).



N. intermedius; FS’in duyusal parcasidir ve beyin sapini FS ile N.
abdusens arasindan terk eder (25). N. intermedius’a ayni zamanda Wrisberg
siniri veya Glossopalatine sinir de denilmektedir. N. intermedius FS’in motor
liflerinden ayri oldudu igin konjenital fasiyal paralizilerinde motor nikleus
kusuruna bagh mimik kaslarda hareket gorulmedigi halde tat ve gobzyasi
fonksiyonlari normaldir. Konjenital fasiyal paralizisinde hasar seviyesini

belirlemek amaciyla uygulanan topografik testler bu nedenle gok degerlidir (26).

Fasiyal sinir koklea ile yakin iliskilidir. Embriyo 44 ginluk oldugunda
stapes kasi ve Reichart kikirdagi belirmeye baslar, koklea spirallerleri yedinci
haftada belirginlesmeye baslayan genikulat ganglionun alt kisminda goérilmeye
baglar. Bu gelismeler sonucunda trasesi degisen korda timpani konkav yol alir.
Embriyo 48 gunlik oldugunda koklea spiralleri FS’in 6nline geger, stapes kasi
ve stapes FS’in derininde belirginlesir. FS’in horizontal kisminin altina ve 6nune
dogru yer degistirir. FS’in 6nunde petrozal sinir dalini verir ve posterior aurikuler
dal ortaya ¢ikar (27). Beyin sapindan gikarak temporal kemik iginde genikulat
gangliona ulasan FS embriyonun altinci haftasinda geriye dogru kivrilarak
dirsek yapar ve kisa bir mesafe horizontal seyrettikten sonra tekrar vertikal seyir

gOsterir (27).

Fasiyal sinir trasesi membrand6z labirent ¢cevresinde kikirdak otik kapsulin
olustugu sekizinci hafta sonunda son seklini alir. Bu zamanda membranéz
labirent erigkin g¢apina erisir. Kikirdak iki hafta sonra sekillenmeye baslar ve

fasiyal sinir gevresinde bulunan kemik duvar beginci haftadan sonra olugur (22).



Fasiyal sinirin intratemporal dallarinin embriyolojik geligimi: Fasiyal sinirin
temporal kemik iginde gelisen ilk dali Korda timpani’dir. Korda timpani
embriyolojik hayatin besinci haftasinda belirir ve yedinci haftasinin sonunda
trigeminal sinirin dali olan lingual sinir ile birlesir. Embriyolojik hayatin sekizinci
haftasinda hem stapes kasi hem de nervus stapedius gelisir, nervus petrozus

da sekizinci haftada belirmeye baslar (28).

Fasiyal sinirin ekstratemporal dallarinin embriyolojik gelisimi: Temporal
kemige en yakin kisimda FS’in ekstratemporal dallanmasi baslar. Embriyolojik
hayatin yedinci haftasinda bu dallanma belirginlesir ve fasiyal sinir ilk dnce
postarikuler dali, daha sonra digastrik dalini verir. Bu dallardan sonra sekizinci
haftada temporofasiyal ve servikofasiyal dallarini verir. Fasiyal sinir sekizinci
hafta sonunda da yUz bolgesinde dallanmaya baslar ve on ikinci hafta sonunda

gelisim tamamlanir (24).

Fasiyal sinirin dogumdan sonraki gelisimi: Mastoid kemik dogumda
gelismemistir ve timpanik halka dardir. FS mastoid c¢ikisinda hemen derinin
altindadir ve bu durum 2-4 yasa kadar devam eder. Cocuklarda miyelinli lif
sayisi azdir ve 40 yasina kadar yas ile artis gosterir, 40 yas sonrasinda

miyelinsiz sinir liflerinde artis gozlenir (27).

2.1.2. Fasiyal Sinir Anatomisi

Fasiyal sinir kompleks, mikst bir yapiya sahiptir. Parasempatik, motor,
tat ve duyusal liflerden olugturmakta olup embriyolojik olarak ikinci brankial
arktan gelisir. FS’in motor c¢ekirdegi ponsta bulunur. Motor g¢ekirdek bir ana

cekirdekten ve iki aksesuar g¢ekirdekten olusmaktadir (28). Ana motor ¢ekirdek



trigeminal sinirin mastikator ¢ekirdegi ile yukarda, IX ve X. kranial sinirlere ait
nukleus ambigus ile de asagida birliktelik gosterir. Ana motor c¢ekirdekte
fonksiyonel olarak superior, ventral, dorsal, medial ve inferior olmak Uzere bes
bolge bulunmaktadir. Medial bolge yanak kaslarini, Ventral bolge orbikuler
kaslari, intermediyer bdlge aurikller ve frontal kaslari, dorsal boélge peribukkal
kaslari innerve eder (29). Aksesuar motor c¢ekirdekler ise ventral ve dorsal
olmak Uzere iki adettir. Ventral gekirdek olivoprotuberentia ve ana c¢ekirdek
medial bolge ile iliskiliyken dorsal gekirdek, digastrik kas arka karnini innerve
eder. Bu baglantilar bize aksesuar ventral ¢ekirdegin ossikuler adaptasyonda ve

stapes refleksinde rol aldigini gostermektedir (Sekil 2.1) (28).
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Sekil 2.1 Fasiyal sinirin anatomisi



Ana c¢ekirdegin superior, dorsal, medial ve inferior bolumleri
kontralateral kortikal innervasyon alirken ventral bolgesi bilateral kortikal
innervasyon alir. Bu sebeple klinikte santral etiyolojik faktérlere bagh FS
paralizisi durumunda ana cekirdegin ventral bolgesinin innerve ettigi
frontal kaslar ile orbikiller kaslarda hareket gézlenmeye devam eder. Ana
cekirdegin serebellar trunkuslar ile, ekstrapramidal sistem yolaklari ile ve
fasikulis genikllata ile de baglantilari vardir. Bu baglantilar sayesinde
diger serebral motor merkezlerle senkronize galismayi fonksiyonel uyum

saglanir (30).

Parasempatik  lifler  nUkleus  salivatorius  superior ve
lakrimomukonazal sistemden koken almaktadir. Lakrimo-muko-nazal
sistem U¢ vejetatif nukleustan olusmaktadir. Bu sistemden kdken alan
parasempatik lifler perifere dogru motor sinir lifler ile birlikte giderler. N.
petrozus superfisiyalis major ile ganglion genikuli seviyesinde ayrilirlar.
NuUkleus salivatorius superiordan koken alan parasempatik lifler N.
intermedius iginde perifere dogru ilerler ve korda timpani ile FS’den

ayrilirlar (Sekil 2.2).



Licrim aland .

<N

>\
JTrigeminal ganglion \

salivatory

e nucleus
! J,Greater superficial g7 | 3} Mactor nucleus
Masal & i / petrosal nerve T e NI
¢ s

&).--?-" e X
=t =\l Fasc— "I ',Il'l

i solitarius (i
Plerygopalating \ ii
4 anglion : '%u;leus 4
o palate A solitarius
= N
— = il

5,—h-'h:r’r1:|r root

A
_:.:::::!Ef;:-' 'i-lu;:ih canglion | M. U
T X

Sublingual & Submandibular glands

Sekil 2.2 Fasiyal sinirin parasempatik innervasyonu

Dilin 6n 2/3 kisminin tat duyusunu tasiyan sinir lifleri korda timpani
icerisinde FS’e ulasir ve merkeze ilerler (Sekil 2.2). Bu yolda birinci motor
noron ganglion genikulide bulunur. Buradan sonra N. intermedius icinde
ilerleyen tat sinir lifleri bulbusta ve ponsta traktus solitariusa katilir ve
traktus solitaride sonlanir. Bu gekirdekten bagslayan ikinci yol kortikal tat

merkezlerinde sonlanmaktadir (31).

DKY girigi, heliks, antiheliks, tragus ve lobulun, dis kulak yolu arka
duvari ve duvara yakin timpanik zar boéliminin sensitif uyarilarini
tasiyan lifler ganglion genikulide bulunmaktadir. N. intermedius ile
merkeze dogru yol alan bu sensitif lifler bulbusta N. intermedius’a ait olan

desenden yola katilir ve bu yol ile ilgili olan ¢ekirdekte sonlanirlar (32).



Beyin sapinin ¢ikigindan yuzun mimik kaslarina dagildigi terminal

bdlime kadar olan FS seyri klinik amaglarla G¢ bolime ayrilir (33).

1-Intrakraniyal Boélim: FS'in beyin sapini terk ettigi sulkustan
baglayan ve i¢ kulak yolu fundusuna kadar devam eden kismidir. FS,
VIII. kranial sinir, intermediyer sinir (Wrisberg siniri) ve i¢ kulak yoluna
giden damarlarin timune birlikte akustiko-fasital pedikal denir (34).
Akustiko-fasiyal pedikule ait her elaman ayr bir piamater kilif ile
ortulmustar. Pedinkll pontoserebellar sulkustan giktiktan sonra, sisterna
pontoserebellaris igine girer. Ustte tentorium serebelli ve superior
petrozal sinus, altta ise a. serebellaris posterior inferior, inferior petrozal
sinls ve IX, X ve XI. kranial sinirler yer alir. On kisminda fossa angularis
(endolenfatik kese yerlesim yeri), endolenfatik kanal fossa angularisin
biraz Ustinde fossa subarkuata ve arkada ise beyincik yarim kiresi
bulunur. Sonrasinda pedikil meatus akustikus internus (i¢ kulak yolu)'a
girer. i¢ kulak yolunda yaklagik 6-8 mm kadar seyrettikten sonra FS ic
kulak yolu fundusunun Ust 6n kisminda intermediyer sinir ile meatal
foramenden gecgerek Fallop kanalina girer. Sinirler ve sinirlerle birliktelik
gOsteren damarlar araknoid bir kilif ile sarili sekilde i¢ kulak yolu girigine

kadar gelir (34).

2- intratemporal Bélim: Fallop kemik kanalinin icinde
seyredilen bolumdur. FS bu bolumde kivrimh bir seyir izler. Bu bolum
labirentin, timpanik ve mastoid olmak Uzere uU¢ segmentten ve ki

dirsekten olusgur.



Meatus akustikus internusun fundusundan ganglion genikulinin yer
aldig1 dirsege kadar olan segment labirent (petr6z) segment olarak
adlandiriimaktadir. Bu segmentin uzunlugu yaklasik 3-5 mm’dir. Ganglion
genikuli'ye gelindiginde (birinci dirsekte) “ganglion genikuli loju” olarak
isimlendirilen Ug¢gen seklinde bir genisleme gorullir. Beraber girdikleri
ganglion genikuli icerisinde fasiyal sinir ve intermediyal sinire ait lifler
makroskobik gorinumle ayirt edilemez. Lakrimo-mukonazal sisteme ait
olan parasempatik lifler petréz sinirleri olusturarak ganglion genikuliden

ayrilirlar (35).

ic kulak yolu fundusu civarinda fasiyal kanal periostu daha kalin
oldugu icin FS bu segmentte daha fazla sikismistir. Bell paralizisi
tedavisinde cerrahi olarak labirent segment dekompresyonu yapilacaksa
bu bdlgedeki periost kesilerek sinirin serbestlestiriimesi gerekmektedir

(35).

Fasiyal sinirin Fallop kanalina girisinde ¢ morfolojik 6zellik g6z
ontnde bulundurulmalidir (31). Birincisi i¢ kulak yolunda sinir lifleri ayri
ayri birer piameter kilifi ile sariimistir, fasiyal kanala giriste her kilif
araknoid ile devam etmektedir. Normalde bu piamater iliskisi fundusa
kadar uzanir ancak bazen foramende hatta Fallop kanalinin iginde bile
devam edebilir. ikincisi sinir kanal icinde fizyolojik olarak darlik gdsterir
(0.68 mm). Bu darlik patolojik olarak degerlendiriimemelidir. Uglinclisi de

sinir on ve ige dogru bir kavis gosterir ve bu kavsin agisi 132 derecedir.
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Sekil 2.3 Fasiyal sinirin kemik kanali igerisindeki seyri

Birinci dirseginden sonra FS’in ana eksenine paralel olacak
sekilde arkaya dogru kivrilmasi ile timpanik segment baglar. Horizontal
plan ile yaklasik 40 derecelik bir agi yapti§i icin horizontal segment
olarak da adlandiriimakta olan timpanik (horizontal) segmentin uzunlugu
yaklasik 10-12 mm kadardir. FS arkaya, disa ve biraz asagl dogru bir
seyir izler ve orta kulak ile komsuluk yaptigi kisim da bu kisimdir.
Ganglion genikuli'den sonra tuba auditiva ostiumunun hemen arkasinda
orta kulagin i¢ duvarinin 6n ve Ustinde yer almaktadir, arada kuguk bir

kemik lamel bulunmaktadir (35).
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Kanalin alt kisminda promontorium, dis tarafinda korda timpani,
malleus basi ve boynu yer almaktadir. Seyir sirasinda kanal arkada
processus kohleiformis ile komsuluk yapmaktadir. Tensor timpaninin
yaptigi ¢ikintinin 1-2 mm ustunde FS bulunur. Bu ¢ikinti klinik olarak
onemlidir ve fasiyal sinirin nirengi noktalarindan biridir. Burada fasiyal
sinir oval pencerenin on kenarina gelmistir. FS tipki bir kas gibi oval
pencereyi Ustten sinirlayacak sekilde oval pencerenin ustinde lateral
semisirkuler kanala paralel ve lateral semisirkuler kanalin altina girerek
seyrine devam etmektedir. FS bu boélgede genellikle ¢ok incedir ve kemik
kanal yoktur, sinir agikta olabilir. Bu sebeple FS dehisansinin en ¢ok

goruldigu segment timpanik segmenttir (27).

Horizontal segmentten sonra FS inkusun kisa kolunun yerlestigi
fossa inkudiste 95-125 derecelik aglyla uzunlugu 2-6 mm olacak sekilde
ikinci dirsegini yapmaya baslar. Dirsedin acisi bazen dar olabilirken,
bazen de genis agl yaparak Uguncu parganin orta kismina kadar devam
edebilmektedir. Yenidogan veya c¢ocukluk doneminde ise bu dirsegin
geriye dogru dondugu gorulebilmektedir. Bu pozisyonel degiskenlik
yetiskinlerde de gorulebilir ve FS seyrinde varyatif bir anomaliyi

gosterebilir (35).

ikinci dirsekten stilomastoid foramene kadar olan dikey bélime ise
dglncu boélim veya diger adiyla mastoid (vertikal) segment adi
veriimektedir. Mastoid segment en uzun segment olup ortalama uzunlugu
yaklasik 15 mm’dir. Capi ise stilomastoid foramende azalmakla birlikte bir

mm’den biraz buyuktir (35).
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3-Ekstratemporal Bolim: Stilomastoid foramenden c¢ikan FS
parotis bezine kadar horizontal olarak 6ne ve disa dogru bir seyir
gosterir. Stilo-digastrik G¢gende parotis bezine girmesi ile parotis yuzeyel
ve derin lob olmak Uzere iki loba ayrilir. A. karotis eksternayi ¢aprazlar ve
mandibula ramusu kenarina uyan boélgede temporo-fasiyal ve serviko-
fasiyal dallarina ayrilir. Bu dallar kaz ayagi (pes anserinus) denilen bir
pleksus yapar. Bas ve boyun Ust parcasindaki kaslara dagilir ve m.
frontalis, m. procerus, m. corrugator supercili, m. orbiktlaris okuli, m.
nasalis, m. levator labii superior, m. levator anguli oris, m. zigomatikus
major, m. zigomatikus minér ve m. risorius mimik kaslarinin

innervasyonunu saglar (36).

2.1.3 Fasiyal Sinir Fizyolojisi ve Histolojisi

Motor, parasempatik ve duyusal lifler barindiran FS’in ponsta
bulunan motor c¢ekirdekten c¢ikan sinir lifleri ylUzin mimik kaslari,
platisma, postaurikular kas, digastrik kasin arka karni, stylohyoid kas ve

stapedial kasi innerve eder.

Superior salivator gekirdekten cikan parasempatik lifler nervus
petrozus major olarak ganglion sfenopalatine gelir. Post-ganglionik lifler
palatin bezlerin ve lakrimal bezlerin innervasyonunu saglar.
Parasempatik liflerin bir bolimU de korda timpani araciligi ile ganglion
submandibularede sinaps yapar. Postganglionik lifler sublingual,
submandibular ve agiz igerisinde bulunan mindr tikuarik bezlerine

parasempatik innervasyon saglar (34).
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Kranial bélumden c¢ikarak perifere kadar ulasan FS’de Epinéryum,
Perinébryum ve endondryum olarak sinirin fonksiyon ve biyomekanigine
destek olan, anatomik olarak farkli yapisi olan G¢ ayri bag dokusu

bulunur.

Gevsek alveolar bag doku yapisinda olan epindryum; perindryum
ve endondryumdakilere gore daha kalin olan kollajen lifler igerir. Bu
kollajen lifler 80 nm ¢apindadir ve sinir boyunca ilerlerler. Periferik sinirde
kalinlik arttikga Epinéryum kalinligi da artmaktadir. Epinéryum igerisinde
onemli lenfatik, vaskuler ve hicresel yapilar barindirmaktadir. Bu yapilar
sinirin travma cevabini etkilerler. Sinire olan basinin etkileri Epinéryum

icerisinde yer alan yag hucreleri tarafindan azaltilir (27).

Perinéryum sinir liflerini fasikuller haline sokacak sekilde sarar.
icerisinde bazal lamina ile birbirlerine bagli yaklasik 15 tabaka halinde
duzlesmis poligonal hucreler vardir. Yasllik ve diyabetes mellitus bu
bazal laminada kalinlasmaya neden olabilir (32). Perinéryum Kkollajen
liflerinin  kalinhiklari yaklasik 65 nm’'dir. Ozellesmis fibroblastlar olan
perindral hucreler bu kollajen lifler boyunca uzanim gosterirler (34).
Perindryum dis tabakasinda yluzeyde endositotik vezikuller bulunur ve
bunlar derine inildikge azalir, derin tabakada da siki baglantili hucreler
bulunur. Perinéryum yapisal olarak yari gecirgen ve vyarl elastk
morfolojidedir. Perinbryumdaki intrasellller basing, epindéryum ve
endondryuma gore daha yuksektir. Endondriyal basing olarak
adlandirilan bu basing normal durumlarda bile Perinbryum tzerinde bir

gerginlige neden olur. (34). Perindryum hasarinin olugsmasi ile birlikte de
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travma veya bagka bir sebepten dolayi, fazla olan intraselller basing
nedeniyle sinir lifleri defektten disariya herniye olur ve iskemiye bagh
demiyelinizasyon gelisir (13). Perinbryum uzun aksinda gerginlik olmasi
sinir kesilerinin cerrahisini zorlastirmaktadir. Sinirler %10’a kadar bir
hasar olugsmadan gerdirilebilirler. Gerginligin %10’'u ge¢gmesi durumunda
once Perindryumun daha sonra da fasikillerin olumsuz etkilenebilecegi

yapilan ¢alismalarda gosterilmigtir (27).

Endonoéryum; periferik sinirde en igte bulunan bag dokusudur ve
tum aksonu sarmaktadir. Kollajen lifler ve bag dokudan yogun olan
histolojik yapisi sayesinde sinir liflerine destek olur ve sinir liflerini dis
etkilerden korur. Schwann hucrelerinin bu kollajen liflerini olusturdugunu
gOsteren bulgular vardir (38). Endonoéral hucrelerin yaklasik %90’ini
olusturan Schwann hucrelerinin  endondéryumdaki hucrelerin  sinir

fonksiyonlarina 6nemli katkilari olmaktadir (39).

Schwann hicreleri periferik sinirdeki her bir aksonu miyelin plak
yaparak kaplar. Yapilan bu miyelinizasyon sayesinde sinir liflerinin iletim
kapasitesi artar. iki Schwann hiicresi arasinda ekstraselliiler ortamdaki
siviya kargi uyarilabilir Ranvier bogumu olarak da adlandirilan bir
mikrometre aciklik bulunmaktadir. Schwann hiucrelerinin etrafinda
Schwann hcrelerini diger hlcrelerden (makrofajlar, fibroblastlar ve mast
hicrelerinden) ayiran bir bazal lamina bulunmaktadir. Sinir lifinde travma
veya bir baska sebepten olusan iskemiler sirasinda Schwann
hicrelerinde dejenerasyon gorulebilir ancak bazal lamina korunur. Bazal

lamina ayrica sinir lifi blytrken yol goésterici rol Ustlenir ve sinir lifinin

15



distalde hedef akson lifini bulmasini sadlar. Schwann hucreleri bazal
laminanin aksine endonoryumdaki iskemiye Kkargi c¢ok hassastir.
iskemiye, mekanik basiya veya toksik etkenlere maruz kalmasi
aksonlarda demiyelinizasyona neden olur. Boyle bir durumda yaygin bir
hasar meydana gelerek sinir iletimi tam durabilecedi gibi sadece fokal
olarak Schwann hlcre harabiyeti gorulebilir. Demiyelinize olmus olan
akson daha sonra Schwann hucresi tarafindan miyelinize edilir. Histolojik
olarak bu durum normal gorunumllu akson Uzerinde ¢ok ince miyelin
gorulmesi ile anlasilabilir (40). Paralizi gelismis FS’'de etiyolojik faktor
enfeksiyon ise sinirin labirenter segmentinde boydan boya &édem
bulunmaktadir, travmatik vakalarda ise retrograd 6édem ve enflamasyon

bulunmaktadir (41).
2.1.4 Fasiyal Sinirin Fizyopatolojisi

Fasiyal sinir yaralanmalari fonksiyonel kayiplara neden olabilir.
Prognostik 6nemi olan bu yaralanmalar Sunderland’in siniflamasina gore
bes baslk altinda toplanir (Sekil 2.4) (41). Siniri meydana getiren

yapilarin yaralanmalarina gore:

|. Derece yaralanma (Noropraksi): Genellikle sinire digaridan basi
olmas! durumunda gézlenir. intrandral basincin artmasina bagl olarak
gelisen fizyolojik blok ile aksonal iletim durur. Neden olan faktor ortadan
kalktiginda sinir fonksiyonlarinda hemen veya en geg¢ U¢ hafta igerisinde

tam geri donus olur.
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Il. Derece yaralanma (Aksonotmezis): Genellikle kint travma
sonrasi goOzlenir. Aksonal hasar vardir. Miyelin kihf etkilenir fakat
Schwann hucreleri endondryum, perinéryum ve epindéryum saglamdir.
Yaralanma seviyesinden motor son plaga kadar olan bolgede Wallerian
dejenerasyon gelisir. Sinir liflerinin rejenerasyonunda buylime orani
glnde yaklasik bir mm ile iki mm arasindadir. Noéroprakside oldugu gibi
sinir butunligu bozulmamistir ve etiyolojik faktér ortadan kalkinca normal

fonksiyonuna doner.

[ll. Derece Yaralanma (Endonérotmezis): Sinire disaridan siddetli
basi olmasi sonrasinda gorulebilir. Noropraksi ve aksonotmezisteki sinir
batinligu bozulmamasi durumu burada yoktur, endondryumda defekt
meydana gelmistir bu nedenle néropraksi ve aksonotmezisten daha agir
bir yaralanmadir. lyilesme gergeklesirken akson yanlis endondryum igine
dogru rejenerasyon gosterebilir (misdirection) ve inkomplet iyilesmeler

olabilir.

IV. Derece Yaralanma (Perindrotmezis): Sinirin siddetli kint
travmaya maruz kalmasi durumunda gorulebilir. Aksonda endonéryum ve
perindbryumda hasari vardir. Sinir makroskopik olarak saglam gibidir.
Wallerian dejenerasyon gorulur. Rejenere olan aksonlar bir fasikilden
digerine gider. Genellikle agir sekelle iyilesir. Sinirdeki lezyon daha
agirdir ve yanlis iyilesmeler daha sik olarak gorulmektedir. Noroma

gelisirse néroma eksizyonu ve sinir grefti ile cerrahi onarim yapilr.
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V. Derece Yaralanma (Epinérotmezis): Sinirde tam kesi olur. Ug

uca birlesme olmadigi takdirde iyilesmez. Ug¢ uca anastamoz edildiginde

dahi tam iyilesme nadir gorular.

Epineurium
Perineurium
Endoneurium
Axon

Sekil 2.4 Periferik sinir hasarinda Sunderland siniflamasi
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2.2 Fasiyal Paralizi

Fasiyal sinirin hasari sonucunda innerve ettigi kaslar ve
organlarda fonksiyon kaybi yagsanmasidir. Klinikte kargimiza en ¢ok yuz
mimik kaslari hareketlerinin kisittanmasi olarak c¢ikar. Fasiyal paralizi
santral hastaliklara bagli olarak ortaya ¢ikabiliyor olsa da genellikle
sebep periferik faktorlerdir. Klinikte semptomlar santral fasiyal
paralizilerde lezyonun karsi alt ylz yariminda gorulurken PFP’de
lezyonun oldugu taraftaki yiz yariminin Ust ve alt kisimlarinda goéralur.
Fizik muayenede kraniyal sinir muayenesiyle beraber ¢esitli topografik ve
radyolojik goruntlleme testleri de santral ile PFP farkini arastirmak igin
kullanilabilir (7). PFP en sik idiopatik hastaliklar olmak Gzere travmatik,
enfeksiyoz, tumoral, norolojik, metabolik ve toksik hastaliklar sebebiyle
gelisebilir. PFP’nin klinikte en sik gozlenen formu Bell paralizisi olup ikinci
sikhkta travmatik periferik fasiyal paraliziler (TPFP) gozlenmektedir.
TPFP’nin en sik nedenleri trafik kazalari, darp ve dlismeler sonucunda
gelisen kemik kiriklari olup kint travmalar sonucu gelisen temporal kemik
kiriklarinda, ategli silah yaralanmalarinda, yuz bolgesinin 6zellikle parotis
bdlgesinde olan penetran yaralanmalarinda ve mastoid tepe dnune gelen
atesli silah ya da diger kesici delici silahlarla olugan travmalarda oldukga

sik fasiyal paralizi gorulmektedir.

GUnUimulzde trafik kazalari gin gecgtikge artmakta buna bagh
olarak da kafa travmasi gortulme sikligi artmaktadir. Literatire gore kafa
travmalarinda en ¢ok yaralanan kranial sinir N. olfaktorius (%6) olup

ikinci siklikta fasiyal sinir (%2-3) yaralanir (31). Bunlarin haricinde
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temporal kemik, parotis ve yuz bolgesinin cerrahisi sirasinda iatrojenik
travmalar da olusabilir. Cerrahi girisimlere 6rnek olarak; timpanoplasti,
radikal mastoidektomi, mastoid obliterasyon, modifiye radikal
mastoidektomi, stapedektomi, endolenfatik kese ve vestibller sinire
yonelik cerrahi girisimler gibi timpano-mastoid cerrahiler, pontoserebellar
kose akustik timor cerrahisi, arka ve orta kraniyal fossa cerrahisi, parotis

ve diger tukaruk bezi timorleri cerrahileri sayilabilir (27).

Literatire bakildiginda iatrojenik fasiyal sinir yaralanmalarinin en
sik nedeni timpanomastoid cerrahidir ve insidansi %1-2 oranindadir (36).
latrojenik hasar olusum riski anatomik varyasyon oldugu zaman
yuksektir. En sik gorulen varyasyon dehisanslar olup genellikle oval
pencere Uzerinde timpanik segmentte gozlenir. iatrojenik fasiyal paralizi
postoperatif erken ve ge¢ donemde ortaya ¢ikabilmektedir. Fasiyal sinirin
intratemporal bolumundn iatrojenik hasarinin tedavisi nedene baghdir.
Fasiyal nérinom gibi fasiyal sinirin kesilmek zorunda oldugu durumlarda
mUmkinse ug¢ uca anastomoz yapilmali, u¢ uca anastamoz mumkuin
degilse greft ile onarim yapilmalidir. Fasiyal sinirde hasar %30’un
uzerindeyse debride edilmeli ve reanastamoz vyapiimahdir (43).
Cerrahisinde preop muayene ve goruntlleme tetkiklerinde fasiyal kanal
dehisansi duslnulen ve/veya cerrahi alan agisindan FS’e hasar verme
konusunda riskli olan hastalarda travmadan sakinmak amaciyla

operasyon sirasinda néromonitdrizasyon kullanimi énerilmektedir (27).
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2.2.1 Bell Paralizisi

Periferik tip fasiyal paralizilerinin en sik sebebidir. Patogenezi
tartismali olmakla birlikte, 6dem sonucu FS’in kemik kanal igerisinde
basiya ugramasi ve sikismasi en ¢ok kabul edilen dustncedir. Sinir
odemi olugmasinda enfeksiyon/enflamasyon ve vaskuler iskemi olmak
Uzere iki farkli mekanizma 6ne surUlmektedir. Kapiller gegirgenlik artigi
sonrasi sivi eksudasyonu, 6dem ve sinirin mikrosirktlasyonundaki basing
artisi muhtemel vaskuler iskemi mekanizmasidir. Enflamasyondan birgok
viral ajan sorumlu tutulurken en ¢cok Herpes Simplex Viris 1 (HSV-1)
suglanmaktadir. Bell paralizisinin HSV-1'in neden oldugu kranial

polindritin acik klinik yaniti oldugu dusunulmektedir (38-42).

Bell paralizisi tanisi travmatik, konjenital, enfeksiy6z, immunolojik,
otoimmun ve metabolik etyolojilerin diglanmasiyla konulan bir ekartasyon
tanisidir (33-36). Bell paralizisi ani baslangich olup ortalama 72 saatte
ortaya cikar. Genellikle tek taraflidir. Hiperakuzi, tat alma duyusunda
bozukluk ve postaurikular agr gibi semptomlar klinige eslik edebilir. Bu
sikayetler FS’in duyu, motor ve parasempatik, yani mikst, yapisindan
kaynaklanmaktadir. Trigeminal sinir ile baglantisi ylzdeki his
degisiklikleri, vestibulokoklear sinirle baglantisi vestibuler bozukluklar,
glossofaringeus ve vagus sinirleri ile olan baglantilari da hastanin
farengeal sikayetlerini acgiklayabilir (43). Hastanin sosyal hayat
kalitesindeki bozulma, fonksiyon bozuklugunun silresi ve prognoz

paralizinin derecesiyle iligkilidir.
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Erkek ve kadinlar Bell paralizisinden esit oranda etkilemekte olup
hastaligin goértilme insidansi ileri yaslarda hafif ylUkselmektedir. Bell
paralizisi 60 yasin Uzerinde ve 15 yasin altinda nadir gorulmektedir.
Ayrica hastaligin insidansi populasyonlar arasi farklilik géstermektedir ve
11,5 ile 40,2/100000 arasinda degismektedir. Yillik insidansin ingiltere'de
20,2/100000, Amerika'da 25-30/100000 ve Japonya'da 30/100000 olarak
gosterildigi calismalar vardir. Soguk aylarda ve kurak iklimlerde daha
yuksek insidansin tespit edildigi epidemiyolojik ¢aligsmalar da mevcuttur

(43).

Herpes simplex virus tip 1(HSV-1) enfeksiyonunun reaktivasyonu
sonrasinda Fallop kanali iginde gelisen enflamasyon ve 6édeme sekonder
ortaya ¢iktigr goérusu Bell paralizisi gelisimini agiklayan en gegerli teori
olarak gorulmektedir (39). Bell paralizili hastalarin FS’lerinden alinan
endondral sivinin icinde ve sinir biyopsilerinde HSV-1 DNA’sinin
goOsterilmesi, hayvan modellerinde yapilan fasiyal dekompresyon
sirasinda ekilen primer enfeksiyonun immun modulasyon ile fasiyal
paralizi olusturmasi, ¢alismalari da bu teoriyi desteklemistir (39,40). Bu
kanitlara ragmen Bell paralizisinin HSV-1 tarafindan olusan herpes
labialis (uguk) ve genital herpeslere gore davranigi henlz anlasiimis
degildir. Diger bir teori de hlcre aracili immun yanitin Guillan-Barré
sendromundaki gibi miyeline karsi yanit olusturmasi sonucunda

oldugudur (39).

Bell paralizisi tanisi igin hastanin daha dnceden gecirmis oldugu

kafa travmasi, geciriimis veya ailede fasiyal paralizi éykusu, gegirilmis
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tibbi ve cerrahi tedaviler ile diabetes mellitus (DM), kalp hastaligi, tiroid
fonksiyon bozukluklari, viral ve bakteriyel enfeksiyonlar ile romatolojik
hastaliklar gibi iligkili olabilecek sistemik hastaliklarin varligi detayl
sorgulanmalidir. Yaklagsik %25 hastada postarikiler agri veya boyun
agrisi baglar. Bu sebeple kulak agrisiyla klinige gelen hastalarin bagvuru
anindaki fizik muayene bulgulari normal olsa da ilerleyen glnlerde Bell
paralizisi gelisebilecegi akilda tutulup hasta bilgilendiriimelidir. Agrinin
siddetiyle hastaligin prognozu arasinda korelasyon vardir. Daha siddetli
agrilarda ise herpes zoster otikus tablosu mutlaka dusunulmelidir.
Paralizi gelistikten yaklasik bir hafta-10 glin sonrasinda veya daha uzun
surede progresyon gelismesi halinde Bell paralizisi disindaki nedenlere
yonelmek ve ayirici tani agisindan detayli muayene ile tetkik yapilmasi

gerekmektedir.

Hastada yapilmasi gereken ilk sey paralizinin santral mi yoksa
periferik mi oldugunun ayriminin yapilmasidir. Bunu i¢in hastanin mimik
kaslari; alnini kiristirirken, gézunu kapatirken, yanaklarini sisirip balon
yaparken, 1slik caliyor gibi yaparken, burnunu kivirirken ve diglerini
gOsterirken gibi durumlarda incelenip kaslarin gucu ve kasiima durumlari

kontrol edilir.

Santral paralizisi olan hastanin mevcut durumu, muhtemel birgok
ciddi klinik sorunla birlikte olacagi i¢in fasiyal paralizisinden daha oncelikli
tedavi gerektirmektedir. Bu hastalarin ¢gogu yogun bakim kosullarinda
bakilan hastalar oldugundan c¢ogunlukla fasiyal sinir muayenesi bile

mumkin olmamaktadir. Bell paralizisi hastasinin genel saglik durumu
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stabil olup muayenesi rahatlikla yapilabilmektedir. Hasta muayene
edilirken paralizi derecesinin komplet ya da inkomplet oldugu
belirlenmelidir. Bell paralizisinde fasiyal sinirin tim dallarn tutulur fakat
dallar arasindaki paralizi dereceleri degiskenlik gdsterebilir. izole dal
tutulumunda parotis tumoru gibi veya santral lezyon gibi diger nedenler

dusunulmeli ileri tetkik yapiimahdir.

Yuzun dst kismindaki mimik kaslarinin innervasyonu bilateral
motor korteksten gelen lifler ile olur. Santral paralizilerde lezyon
tarafindaki yiz yarimina karsi taraf korteksten de motor innervasyon
geldigi icin frontal ve orbikularis okuli kaslarinin fonksiyonlari normaldir.

Sadece lezyonun karsi tarafindaki alt yuz yarimi etkilenir.

Periferik tip fasiyal paralizide hasar ponstaki motor nuikleusun
daha distalinde oldugu icin lezyonun oldugu olan taraftaki yutzln
yariminin hem ust hem de alt kismindaki mimik kaslarinin hareketinde

kusur bulunmaktadir.

Fasiyal paralizinin giddetini skorlamak icin Sydney, Yanagihara,
Sunnybrook skorlama sistemleri de kullanilabilse de en yaygin kullanilan

Hause-Brackmann Skorlama Sistemi’dir (Tablo 2.1).
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Tablo 2.1 House-Brackmann fasiyal paralizi derecelendirme sistemi

EVRE

KLINIK

Grade 1

Tum sahalarda normal, simetrik fonksiyon

Grade 2

Yalnizca yakin inspeksiyonda fark edilebilen hafif
gugsuzluk

Minimal efor ile g6z kapatabilme

Maksimal efor ile gulme sirasinda hafif asimetri

Grade 3

Disfiglrasyona yol agmayan bariz gugsuzlik

Kasini kaldiramayabilir

Maksimal efor ile gézini tam kapatabilir

Agiz hareketleri asimetriktir

Bariz ancak disfugarasyona yol agmayan sinkinezis veya
spazm olabilir

Grade 4

Bariz ve disflgarasyona yol agan glgsuzluk
Kas kaldirilamaz

Maksimal efor ile g6z tam kapatilamaz

Agiz hareketleri asimetriktir

Siddetli sinkinezis ve spazm vardir

Grade 5

Zorlukla fark edilebilen hareket

Go6z tam kapatilamaz

AJiz kdsesinde hafif hareket vardir
Sinkinezisve spazm genellikle yoktur

Grade 6

Tam paralizi, hi¢ hareket yoktur
Tonus kaybi olusur
Sinkinezis, konraktlr veya spazm yoktur
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2.2.2 Travmatik Fasiyal Paralizi

Fasiyal paraliziye yol agan nedenler arasinda travmatik nedenler
Bell paralizisinden sonra ikinci sirada gelmektedir. Periferik fasiyal
paralizi yapan travmatik hastaliklar; cerrahi travmalar, temporal kemik
kiriklari, ylz yaralanmalari, dogum travmalari ve barotavma olarak
siralanabilir. Travmatik neden, siniri intrakraniyal, intratemporal veya
ekstratemporal bolgelerden birinde etkileyebilir. Sinirin  etkilenmesi
geriime, kopma, hematom ya da kemik spiklllerinin basisi gibi bir

nedenle olabilir (44,45).

Kulak burun bogaz hastaliklari, bas boyun cerrahisi ve beyin
cerrahisi anabilim dallarinin gerceklestirdigi cerrahilerden sonra periferik
tip fasiyal paralizi meydana gelebilir. Bu cerrahi iglemler timpanoplasti,
radikal ~mastoidektomi, mastoid obliterasyon, nodifiye radikal
mastoidektomi, stapes cerrahisi, endolenfatik kese cerrahisi, vestibller
sinir cerrahisi, akustik timor cerrahisi, parotis bezi ve diger tukurik

bezleri cerrahileri olarak siralanabilir.

latrojenik sebepler haricinde temporal kemik fraktirleri de
TPFP’ne sebebiyet verebilir. Ozellikle trafik kazalarinda, ylksekten
disme ve darp vakalarinda daha ¢ok gordugumuiz temporal kemik
kiriklari, temporal kemigin petroz pargasinin eksenine gore, longitudinal
(Sekil 2.5), transvers (Sekil 2.6) ve ikisinin bir arada oldugu mikst tip

kiriklar olarak Uge ayrilir.
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Sekil 2.5: Longitudinal temporal fraktur

Sekil 2.6 Transvers temporal fraktir
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Longitudinal kiriklarda yaklasik %20 oraninda, transvers kiriklarda
ise yaklasik %50 oraninda fasiyal paralizi ortaya ¢ikmaktadir. Transvers
tip temporal fraktirlerde PFP’ye ek olarak total sensdérindral isitme kaybi
da olduk¢a sik gorulmektedir. Longitudinal kiriklarda fasiyal paralizi
blylk oranda hematom, édem, gerilme ve kemik spikullerin (sivri parga)
basisi gibi sekonder olaylara bagli oldugu halde, transvers kiriklarda
sinirin tam kopmasi s6z konusu olabilir. Longitudinal kiriklarda, sinir daha
cok genikulat ganglion bolgesinde etkilendigi halde, transvers kiriklarda

bu alana timpanik segment bolgesi de eklenir (45)

Yuze gelen darbelerde 6zellikle parotis bezi bolgesine ve mastoid
tepe Onune gelen, atesli silah ve diger kesici, delici silahlarla

yaralanmalarda oldukga sik fasiyal paraliziler gorulmektedir

Cok sik olmamakla birlikte 6zellikle forseps kullanilan dogumlarda,
temporal kemik kiriklarina bagh fasiyal paralizi gelisecegi gibi, daha ¢ok
foramen stilomastoideum cikisinda ve pes anserinus boélgesinde bulunan
sinirde ciddi yaralanmalara ve ezilmelere bagh fasiyal paraliziler

gelismektedir (44).

2.2.3. Enfeksiyo6z Hastaliklar

Enfeksiyon, PFP sebepleri arasinda Uguncli sirayl almaktadir.
Bircok enfeksiyon hastaliginda fasiyal paralizi gelisebilmekte, bunlarin bir

kismi bakteriyel, bir kismi da viral ajanlar olmaktadir.

Fasiyal paraliziye yol acan enfeksiy6z hastaliklara érnek olarak;

PFP’nin ayni taraftaki kulak ve c¢evresinde vezikiler lezyonlariyla
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seyreden "Rumsey Hunt Sendromu” olarak da bilinen herpes zoster
otikus verilebilir. Bakteriyel ajanlarin etiyolojide oldugu akut ve kronik
supuratif otitis media ile menenjitin bir komplikasyonu olarak da PFP’yi
gormekteyiz. Diger 6rnekler enfeksiydz mononukleoz, edinilmis bagisiklik
sendromu (AIDS), Guillain-Barre, poliomyelitis, varisella, Lyme hastahgi

(Bannwarth’s sendromu), Kawasaki hastaligidir (44).
2.2.4 Tumoral ve Diger Hastaliklar

Fasiyal sinirde paraliziye neden olan timorler bulundugu bolgeye
gore, pontoserebellar kose tumorleri, intratemporal tumorler ve parotis

timorleri olarak siniflandirilabilir.

Pontoserebellar kose tumdrleri icinde en ¢ok akustik norinom,
menenjiom ve metastatik karsinomalar gérilmektedir. intratemporal
olarak ise skuaméz hucreli karsinom, glomus jugulare ve fasiyal sinir
norinomasi sayilabilir. Parotis tumorlerinden, o6zellikle malign olanlar
fasiyal paraliziye yol agmaktadir. Bu timorler, mukoepidermoid karsinom,
malign mikst timor, adenokarsinom, adenoid kistik karsinom, skuamo6z
hdcreli karsinomdur. Benign timorler icinde de en ¢ok schwannom ve

pleomorfik adenom (mikst tumaor) fasiyal paraliziye neden olur (44).

Periferik fasiyal paraliziye yol agan diger hastaliklar; Mobius
sendromu, Goldenhar’'s sendromu, vaskulitler (sarkoidoz, wegener
granilomatozu, poliarteritis nodoza) ve rekurren fasiyal paraliziye
orofasiyal 6demin eslik ettigi Melkersson-Rossenthal Sendromu olarak

siralanabilir (44).
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2.2.5 Fasiyal Paralizide Tedavi

Fasiyal paralizinin, etiyolojisi kadar tedavisi de tartismalidir.
Tartisma tedavinin gerekliliginden, medikal tedavinin icerigine, suresine
ve cerrahi tedavinin gerekliligi ve zamanlamasina kadar genis bir yelpaze
icermektedir. Tedaviye baglama zamani prognoz agisindan oneml
faktordur. Genel olarak bilinen 0ogreti tedaviye erken donemde
baglamaktir. Ozellikle ilk 72 saat igerisinde baglayan tedaviler geg

baslayanlara gére daha yuz gulduracudur (43).

Travmadan hemen sonra olusan tam paralizilerde sinir onarimi
icin, komplike olan hastaliklarda da sinirin tzerindeki basiyi gidermek igin
cerrahi tedaviler dustnuliyor olsa da fasiyal paralizinin tedavisinde en

yaygin tercih medikal tedavidir (45).

Medikal tedavide tim dinyada kabul goérilen standart ajanlar
kortikosteroidlerdir. Sinir kilifindaki 6demi anti-enflamatuvar etkisiyle
azaltma, hasarli sinirde rejenerasyonu hizlandirma ve kaybolan motor
fonksiyonlari geri dondirme Kortikosteroidlerin  baslica etkileridir.
Kortikosteroid kullaniminda belirlenmis net bir konsensus olmamasina
ragmen gastrik etkilerinden korunmak igin proton pompa inhibitéra ve H2
reseptor antagonisti ile midenin korunmasi, tok karnina alinmasi, tuz -
seker kisittanmasi ve wuzun sdreli kullanimda steroid dongusunu
bozmamak icin doz kisittamasi genel kabul gérmus yontemlerdir. Klinik
uygulamada prednizolon ve metilprednizolon sistemik preperatlari olup

en ¢ok kullanimda olan steroidlerdir. Metilprednizolon (MP), prednizolona
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goOre daha az tuz tuttugu ve plazma yari dmru daha kisa oldugu i¢in daha
sik tercih edilmektedir. MP uzun etkili sentetik bir glukokortikoiddir,
mineralokortikoid etkinligi ¢ok dusuktir. Genel olarak glukokortikoidler
karbonhidrat metabolizmasi Uzerinde insuline zit etkilere sahiptir.
Karacigerde glukoneogenezi arttirir, karaciger hari¢ diger dokularda
protein sentezini inhibe eder. Altta yatan neden ne olursa olsun
suprafizyolojik konsantrasonlarda enflamasyonun tim bulgularini ortadan
kaldirir. Bu etkiyi baslangi¢g doneminde nétrofil, bazofil ve makrofajlardan
salinan kemotaktik ajanlarin salinim ve sentezini inhibe ederek, daha
sonra makrofaj migrasyonunu onleyerek ve trombosit aktive edici faktori

inhibe edip lizozom membranlarini stabilize ederek saglar (46-49).

Antiinflamatuar ve antialerjik etkileri nedeniyle MP tim otoimmun
hastaliklarin tedavisinde, aspirasyon ve kimyasal pndmoni tedavisinde,
malign timorlerin ve birgok hematolojik hastaligin tedavisinde de
kullanilan bir ilactir. Antioksidan 6zelligi ve lipit peroksidasyonunu inhibe
etme Ozelliginden dolayl yuksek dozlarda doku hasarini azaltmaktadir.
Yuksek doz metilprednizolon kullaniminin spinal kord hasarini azalttigi

gosterilmigtir (50, 51).

Ozellikle Bell paralizisinin etyolojisinde HSV-1'in suglanmasiyla
beraber hastaliga viral ajanlarin sebep olabilecegine dair fikirler etkin
antiviral ajanlarin kullanima sunulmasindan sonra gundeme gelmistir.
Bobrek ve karaciger fonksiyon bozuklugu olan hastalarda bu ilaglarin yan
etki profillerinden dolayi kullanimlarina dikkat etmek gerekir. Tek basina

kullanimlarinin Bell paralizisi tedavisinde etkin olduklarina dair henuz bir
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calisma bulunmamaktadir. Kortikosteroid tedavisi ile birlikte verildiginde

faydasinin oldugu goértsiunden dolayl kombine tedavi tercih edilmektedir.

Minosiklin (M) yar sentetik ikinci jenerasyon tetrasiklinlerdendir ve
gunumuzde guvenilir birer antibiyotik olarak sikga kullanilirlar. Calismalar
M’in antimikrobiyal etkilerinden ayri olarak noroprotektif ve anti-
inflamatuar etkilere de sahip olduklarini ortaya koymustur (52-54). Bunun
yani sira M omurilikte mikroglia aktivasyonunun azaltilmasi,
mitokondriyal membranlarin stabilize edilmesi dahil olmak Uzere bir¢ok
mekanizma yoluyla etki gostererek ikincil yaralanmanin geniglemesini
azaltan bir tetrasiklin turevi antibiyotiktir. Yakin zaman o6nce yapilan
calismalarda da global ve fokal beyin iskemisinde Huntington
hastaliginda, amyotrofik lateral skleroz (ALS)da, Parkinson hastaliginda,
multiple skleroz (MS)da, travmatik beyin hasari (TBH), medulla spinalis
zedelenmesinde ve retinal iskemi-reperfiUzyon hasari Uzerinde (54)

belirgin ndroprotektif etkinlik gostermisgtir.

Fasiyal paralizili hastalarda g6z kapaginin kapatilamamasina ve
g6z yas! salgisina baglh olarak gozde kuruma olugmaktadir. Bu durum
gbzde batma, yanma ve agri gibi sikayetlere neden olabilmekte hatta
korneal (Ulserlere neden olabilmektedir. Suni gbzyasi damlalarinin
kullaniimasi, topikal ajanlarin uygulanip uyku oncesi gozun kapatiimasi
sik kullanilan koruma yéntemleridir. G6zUnlU uzun sure kapatamayan

hastalarda tedavi olarak cerrahi segenekler de dugunulmektedir.
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Medikal tedavinin yetersiz kaldigi ve/veya elektrofizyolojik
testlerden sinir uyarilabilir testinde (NET) iki tarafin esik degerleri
arasinda 3.5 mA’den fazla fark olmasi, maksimum uyari testinde (MST)
paralizili tarafta maksimum uyari ile hareket olmamasi ve
elektrondrografide (ENoG) 14 gun igerisinde sinir liflerinde %90 ve daha
fazla dejenerasyon olmasi durumlarinda cerrahi tedavi duasunular.
Cerrahide yapilan islem basinin ortadan kaldirilmasi oldugu igin

operasyon dekompresyon cerrahisi olarak isimlendirilir (55).

Seroz otitis mediasi, akut/kronik sUpuratif otitis mediasi olup
komplikasyon dusunulen hastalarda, travma sonrasi sinirin tam kesisi

dugsunulen hastalarda da acil cerrahi girisim dugunulebilir (56).

Fallop kanali ve sinir kilifinin agilmasi, ¢ikarilmasi, reanastomozu
ve greft ile tamirine cerrahi esnasinda tespit edilen patolojilere gore karar
verilmelidir. FS mastoid ve timpanik segmentlerinin yani sira sinirin seyri
boyunca kemik kanalin en dar capta oldugu labirentin segmentinin de
dekomprese edilmesiyle daha iyi sonucglar alinacagi gorisu mevcuttur
(55-57). Bu duslincelerle yola cikilarak bircok otorite tarafindan FS’e

ulasmak icin bazi yaklagimlar belirlenmigtir.

intratemporal fasiyal sinir yaklasimlari; transmastoid yaklasim,
translabirentin yaklasim ve transtemporal supralabirentin (Orta kafa

cukuru) yaklasimi icermektedir.

Transmastoid yaklagimla FS’in genikllat gangliondan stilomastoid

foramene kadar olan horizontal ve vertikal kisimlari ortaya konulabilir.
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Transmastoid yaklagimin cerrahisi genel anestezi altinda postaurikiler
insizyonla yapilir. insizyonu takiben cilt, cilt alti gegilir ve periost mastoid
korteksten bir flep halinde eleve edilir. Ortaya mastoid korteks
konulduktan sonra cerrahi anatomik landmarklara uyarak basit
mastoidektomi yapilir. Horizontal (Lateral) semisirkiler kanal, sigmoid
sinuUs, digastrik ridge ve tegmen ortaya konulana kadar mastoidektomiye
devam edilir. Aditus ad antrum acilip inkusa yapilacak bir travma
norosensoriyal igitme kaybina yola agacagi igin inkusu disloke etmemeye
O0zen gostererek fossa inkudis belirlenir. Ardindan dis kulak yolu iyice
inceltilir ve fasiyal reses acilir. Fasiyal reses; dis kenarini korda timpani,
ic kenarini fasiyal sinirin mastoid segmenti ve Ust kenarini da fossa
inkudisin olusturdugu tg¢gen bir alandir. Kemikgik zincir buttinligu fasiyal
reses acgilmasi sirasinda bozulmamali ve turlama iglemi yapilirken
kemikgikler travmadan korunmalidir. Fallop kanal boyunca kanal duvari
blyuk elmas turla turlanir ve kanal inceltilir. Kanal agildiktan sonra sinirin
ustiinde kalmis olan kemik lamina kuguk bir pik ile kaldirilarak sinir kilifi
aciga cikartilir. Mikro bisturi ile sinir liflerine paralel olacak sekilde sinir
kilifi kesilerek acilir. Bu esnada sinir liflerine hasar vermemek amaciyla
surekli irrigasyon yapilir ve delikli aspirator ucu kullanilir. Transmastoid
yaklagsimda, inkus dislokasyonu ve rotasyonu yapilarak FS’in labirentin
segmentinin 3 mm distaline kadar ulasilabilir. Bu alanlardaki kuguk
tumorlerin rezeksiyonu ve genikulat ganglion ile labirentin segmentten
gecgen temporal kemik fraklrlerinin dekompresyonu igin transmastoid yol

kullanilabilir (55,56).
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Translabirentin yaklasimla FS’in total dekompresyonu yapilabilir
fakat labirentin agilmasi total nérosensdriyal isitme kaybi olan vakalarda
yapllabilir. Cerrahi iglem yine transmastoid yaklasimdaki gibi genel
anestezi altinda postaurikiler insizyon ile yapilir. Basit mastoidektominin
ardindan horizontal (lateral) semisirkiler kanal bulunur. Lateral
semisirkiler kanalin altinda Fallop kanali belirlenir. Mastoid hicreler
labirent segment seviyesine kadar turlanir. Semisirkiler kanallarinin
tamamen turlanmasi ile labirentektomi tamamlanir. Fasiyal sinirin
horizontal ve vertikal segmenti boyunca fasiyal kanal ortaya konur ve
acllmamasina dikkat edilerek inceltilir. Labirentektomi ile semisirkller
kanallar agildiktan sonra fasiyal kanalin altindan gecilerek utrikulus da
acihr. N. ampullaris izlenir ve i¢ kulak yolu girisine kadar turlamaya
devam edilebilir. FS’in tim intratemporal seyri boyunca kanali agilir ve
FS ortaya konur. Travmaya bagli tinnitus ve vestibuler semptomlar varsa,
i¢ kulak kanalinin durasi acilarak koklear ve vestibuler dallar kesilebilir.
Ayrica FS’in intrakraniyal segmenti gortlmek isteniyorsa posterior fossa
durasi flep tarzinda kaldirnlir. Ameliyat bittikten sonra defekt batin 6n
duvarindan alinan yag dokusu ile oblitere edilir. Cerrahi teknige uygun

olarak cilt suture edilir (56).

Orta kafa c¢ukuru vyaklasimi transmastoid ve translabirentin
yaklasimlarindan farkli olarak postaurikuler degil aurikula superiorunda
temporal lobun altindan uygulanan girisimlerdir. Orta kafa c¢ukuru
yaklagsimi ile otik kapslle zarar vermeden fasiyal sinir, i¢ kulak yolu,

petroz apeks ve klivus lateral yuzeyi ile buradan gelisen tumorlere
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yaklasim mumkin olmustur. Orta kafa gukurunu da igine alan arka ve 6n
kafa kaidesi lezyonlarinda da kombine yontemin bir pargasi olarak

kullanimi daima glindemde olmustur (57,58)

Intrakraniyal FS yaklagimi olan retrolabirentin yaklasim FS'in
intrakraniyal segmentine ulasimi saglar. Transmastoid ve orta kafa
cukuru yaklasimlarina ek olarak siddetli kafa travmalarinda FS’in
intrakraniyal pargasinin yaralandigindan suphe ediliyorsa retrolabirentin
yaklasim yapilabilir. Bu gibi vakalarda fasiyal paraliziye ilaveten diger
kraniyal sinirlere ve beyin sapina ait bulgular da vardir. Retrolabirentin

yaklasim, FS cerrahisinde rutin olarak kullanilan bir yaklagim degildir.

Travmaya baglh tam kat sinir kesilerinde primer sinir onarimin
muUmkin olmadigi durumlarda sinir grefti kullanilabilecek bir yéntemdir.
Segmental sinir defekti varliginda ayni yiz sinir grefti kullanilarak onarim
muUmkin olabilir. Greft olarak n. suralis, n. auricularis magnus, n.
cutaneus antebrachi medialis veya lateralis yaygin olarak kullanilir (59).
Kesilen sinirin proksimal dalina ulasilamadigi durumlarda ise karsi yuz

sinir grefti kullanilabilir (60).

Karsi yuz sinir greftinin kullanilacagd vakalarda sinir greft donoru
olarak genelde n. suralis tercih edilir. Sebebi n. suralis greftinin yeterli
uzunlukta ve gapta alinabilmesidir. Kargi yuz sinir grefti uygulamasindan
sonra dort ile sekiz ay arasinda interpozisyonel sinir grefti reinnerve olur.
istemli fasiyal kas aktivitesi birinci ay ile altinci arasinda gériilmeye

baslar (61).
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Sinir grefti ile onarimi mimkidn olmayan FS defektleri varliginda
sinir transferi ile rekonstriksiyon kullanilabilir. Bu yéntemdeki sorun FS’in
innerve ettigi kaslari calistirmak icin transfer edilen sinirin uyarilmasinin
gerekmesidir. Hipoglossal sinirden FS’e transfer edilen bir hasta yiz
kaslarini ¢alistirmak icin dilini hareket ettirmeye ¢alismalidir. Bu durumda
konusma, c¢igneme ve diger dil hareketleriyle birlikte yiz kaslarinin da
hareketi istemsizce olmaktadir (sinkinezi). Ayrica transfer edilen sinirin

innerve ettigi kas bdlgesinde de atrofi meydana gelebilir.

Fasiyal sinirin paralizisinin Uzerinden bir yildan fazla sure
gectiginde geri donusumsuz bicimde motor son plak kaybi ve kas atrofisi
meydana gelmektedir. Bu hastalarda reinnervasyon saglansa bile kas
hareketleri geri donmeyeceqgi icin bolgesel veya serbest kas transferi ile

rekonstruksiyon dusunulebilir (61-64).

Reanimasyon cerrahisinin basarisiz olup fasiyal kas atrofisi
gelisen hastalarda korneanin korunmasi, fasiyal simetrinin saglanmasi ve
fonksiyonel yetersizligin dizeltiimesi icin statik tedavi yontemleri olan kas
kaldirma, blefaroplasti, yuz germe gibi kozmetik amach ydntemler

dusundlebilir (65-72).
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2.3 Fasiyal Sinirin Fonksiyon Testleri

Hastadan alinan anamnez ve fizik muayene bulgular fasiyal
paralizide laboratuvar testlerinden gok daha fazla bilgi vermesine ragmen
bazi durumlarda FS fonksiyonunu monitérize etmek fayda saglayabilir.
Topografik testler; teorik olarak FS’in temporal kemik igerisindeki seyri
sirasinda verdigi dallarin fonksiyonlarinin ve lezyonun seviyesini
saptamaya yoOnelik uygulanan testlerdir. FS’in dallanmasi anatomik
varyasyon gosterdigi ve siniri etkileyen lezyonun tum lifleri esit derecede
tutmayip bazi aksonlar fonksiyonel olarak saglam kalabildigi icin Shirmer
testi, Tat testi gibi testlerinin ginUmuzde yapilan arastirmalar sonucunda
lezyon duzeyi hakkinda yararl testler olmadigi dastunulmastur (44,45).
Bu sebeple teknolojinin de gelismesiyle beraber FS lezyonunun
lokalizasyonunu belirlemek, hastaligin prognozun tayin etmek, cerrahi
tedavi kararini belirlemek ve operasyon sirasinda olasi iatrojenik FS
hasarlarini tespit etmek icin elektrofizyolojik testler kullaniimaya
baslanmistir. FS tarafindan innerve edilen kaslarin intraoperatif olarak
monitorize edilmesi en iyi bilinen elektrofizyolojik FS fonksiyon testidir.

Elektrofizyolojik Testler (Elektrodiagnostik Testler):

- Sinir Uyarilabilirlik Testi (NET),

- Maksimum Uyari Testi (MST),

- Elektrondrografi (ENoG),

- Elektromyografi (EMG) olarak siralanir.
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2.3.1 Sinir Uyarilabilirlik Testi (NET)

"Nerve Excitability Test" (NET) fasiyal sinir hasarini belirlemek igin
kullanilan en basit ve en iyi bilinen sinir uyarilabilirlik testidir. Saglam yuz
tarafinda uyarici elektrot stilomastoid foramene veya sinirin periferik
dallarinin gectigi herhangi bir yerdeki cilt Uzerine yerlestirilirken diger
elektrot 6n kol bolgesinde yapistirilir. Elektrik akimi FS'’in innerve ettigi
yuz bdlgesinde gorulebilir bir kasilma olana dek asamali bir sekilde
yukseltilir. Kaslarda kasilmaya neden olan en dusuk akim, uyarim
esigidir. Islem hasarl yiiz tarafina da uygulanir ve iki taraf arasindaki esik

degeri “threshold” farki hesaplanir.

Noéropraksi (Sunderland sinif 1) gérulen iletim blogunda saglam ve
hasarli taraf arasinda fark bulunmayip hasarli yliz yarimi saglam yuz
yarimi kadar kolay uyarilabilir. Hasarin daha fazla oldugu, distal
aksonlarda aksonotmezis nérotmezis (Sunderland sinif 11-V) oldugu
durumlarda ise elektriksel uyarilabilirlik yavasca ortadan kalkar. Wallerian
dejenerasyondan dolay! bu durumun gorulmesi sinirin tam kesisi olsa bile
Uu¢c dort gun surebilir. Bu nedenle, NET biyolojik olaylari birka¢ gun

geriden takip eder.

Paralizilerinin gogunda hasar U¢ haftaya kadar ¢esitli derecelerde
devam edecegi icin sinir hasarini mumkun oldugunca erken donemde
tespit edebilmek adina NET hastaya gunluk olarak yapilabilir. Saglam ve
hasarl tarafin esik de@erleri arasinda 3,5 mA veya daha fazla fark olmasi

siddetli dejenerasyonun guvenilir bir bulgusu ve cerrahi dekompresyon
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endikasyonu olarak kabul edilir. Bu kriter ile kismi veya tam iyilesme %80

dogrulukla tahmin edilebilir.

NET tam paralizinin ilk G¢ haftasinda, tam dejenerasyon ortaya
citkmadan once faydalidir. Test; sinirde iletim blogunun mu oldugunu
yoksa uyarilabilirligin  gittikce kaybolmasiyla kendini  gdsteren
dejenerasyon mu oldugunu anlamamiza yardimcidir. Bir aydan uzun

suren total paralizi uyarilabilirligin tamamen kaybi ile bagdasir.

Uyarilabilirligin kayboldugu ve bu durumun testlerle dogrulandigi
durumlarda daha fazla NET endikasyonu yoktur, ¢inkt klinik olarak fark
edilebilen iyilesme elektriksel uyarilabilirlikle fark edilebilen iyilesmeden
once baglar. Bu ¢eligkinin nedeni rejenere olan aksonlarin, lezyon ortaya
cilkmadan 6nceki durumlarina gére daha kiglk, daha dizensiz ve daha
az olmasidir. lyilesmenin erken dénemlerinde yapilan elektriksel uyari
genellikle senkronize ve gobzle gorulebilir seyirmeleri ortaya c¢ikarmada
yetersizdir. Benzer sekilde, dejenerasyon kaydedilmeden oOnce tam
paralizi klinik olarak iyilesmeye baglarsa, iyilesme ¢abuk ve tam olacagi

icin tekrar tekrar test yapmak gereksizdir.

Yuzun iki tarafinda elde edilen kiguk esik degerlerinin farklarini
karsilastirmada kisiler arasinda nispeten buyuk farklar olmasi nedeniyle,
NET sonugclarini mutlak esik farki olarak degil de orantisal olarak ele

almak daha uygundur (47).
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2.3.2 Maksimum Uyari Testi (MST)

Maksimum uyar “stimulasyon” testi (MST), elektriksel olarak
ortaya c¢ikarilan yuz hareketlerinin gorsel olarak degerlendiriimesi
yonunden NET ile benzerdir. Bununla birlikte, esik degeri dlgimu yerine
maksimum (en yuksek amplitiditi ylUz hareketinin goruldagid akim
seviyesi) veya maksimum Uzeri (daha da yuksek akim seviyesi) bir uyari
kullanilir. Elektrot yerlestiriimesi ve sinir uyari duzenegi NET ile aynidir.
Maksimum hareket gorulene dek uyari akimi artirilir ve paralizi taraf ile
saglam taraf kargilastirilir. Tercih edilen uyari bolgeleri periferik dallardir.
Paralizili taraftaki hareketler saglam taraf ile karsilastirilarak ylizde deger

olarak (%0, %25, %50, %75, %100) ifade edilir.

MST yaniti normal olan olgularin prognozu ¢ok iyi kabul edilir ve
bunlarin %92 si tamamen duzelirken, MST yanitlarinin olmadidi ya da

azaldigi olgularda %86 oraninda tam olmayan iyilesme gorulmektedir.

MST, batin saglam aksonlari uyararak dejenere olan liflerin
oraninin tespit edilmesi prensibine goére yapilir. Bu bilgi NET ile
karsilastirildiginda prognoz ve tedavi agisindan daha iyi bir rehberdir. Ne
yazik ki, bu diastincenin dogrulugunun anlagmasina yardim edecek, ayni
hasta gruplari kullanilarak elektriksel testlerin karsilastirildigi bir galisma

yoktur (47).
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2.3.3 Elektronorografi (EN0G)

Elektrondrografi (ENoG) bipolar elektrotlar kullanilmasina ragmen,
FS’in uyariimasi stilomastoid foramende trunkustan yapilir. MST'de
oldugu gibi yuzun her iki tarafindan maksimal elektriksel uyari ile elde
edilen cevaplar karsilastiriimakla birlikte, farkli olarak nazolabial kivrima
yerlestirilen bipolar elekrotlardan birinden elektriksel olarak kayit elde
edilir. Saglikli kigilerde her iki taraf arasindaki farkin %3 oldugu sdylenir.
Elektrondrografi olarak adlandirilmasina karsin, kaydedilen cevaplar yiz
kaslarinin kasilmasi sonucu ortaya g¢ikan birlesik kas aksiyon
potansiyelleridir. Bazi arastirmacilar elektrondrografi yerine uyarilimig
(evoked) elektromyografi terimini kullanmaktadir. Bu metot elektriksel
uyarimla elde edilen yanitlarin objektif olarak degerlendiriimesini saglar
ve paralizili taraftaki yanitin amplittdiinu (milivolt olarak) saglikh taraf ile
karsilastirilarak yluzde deg@eri olarak ortaya gikarir. Mesela paralizi tarafta
elde edilen amplitud saglikh taraftakinin %10’u kadarsa, paralizili taraftaki
liflerin %90’Inin  hasarli oldugu hesaplanir. Bununla birlikte, saglkli
sonuglar elde edebilmek igin bu metodun pratiginde karsilasilan bazi
zorluklarin iyi bilinmesi gerekir. Elektrot yerlestiriime isleminin standart
olarak yapilmasina karsin %20 oraninda hata olabilir. Cogu arastirmaci,
sonuglart anormal olarak yorumlamadan ©once %30'dan fazla bir

asimetriyi veya zaman igerisindeki degisimi gérmek isterler (47).

Kismi paralizilerde prognozun c¢ok iyi oldugu zaten bilindigi icin
ENoG kullanimini destekleyen en guvenilir bilgi sadece tam paralizili

hastalarin dahil edildigi ¢alismalardan elde edilebilir EnoG'da latans,
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amplitud, sinir ileti hizi ve zamani degerlendirilir. Yas ve cinsiyet
degiskenlik gosterdigi icin testin uygulanmadan 6nce standardizasyonu
gereklidir. Kas cevabinin elektriksel olarak kaydedilmesi, uyari
veriimesiyle cevap elde edilmesi arasinda gegen sureyi gosteren latans
degerinin 6lgmesini mUimkdn kilar. Sinir iletim hizindaki yavaglamanin,
gorusler celiskili de olsa, dejenerasyonun erken bir gostergesi oldugu

dUsundlse de latans degeri fazla ilgi gormemistir.

ENoG bulgularini  deg@erlendirirken paralizinin baglangicindan
itibaren gegen slireyi hesaba katmak gerekir. Iki hafta igerisinde %95 den
fazla dejenerasyon (amplitud cevabi saglikl tarafin %5%’ine esit) tespit
edilen hastalarin kotu sekilde iyilesme sansi %50 iken, ENoG
amplitidlerinde daha yavas dusme gosteren hastalarin prognozu g¢ok

daha iyi olmustur (47).

ENoG testi Bell paralizisi veya TPFP’de akut fasiyal paralizinin
prognozunun erken donemde anlasiimasi i¢in ve dekompresyon cerrahisi
yapilacak hastalarinin se¢imi icin kullanilir. Akustik nérinomlu hastalarda
ENoG ile sinir tutulumu (klinik olarak fasiyal sinir hareketi normal
olmasina ragmen) tespit edilirse, muhtemelen postoperatif fasiyal zayiflik
ortaya c¢ikar. Klinik muayenede herhangi bir parezi bulunmamasina
ragmen, ENoG bazi malign parotid timorlerinde sinir infiltrasyonu olup

olmadig1 konusunda da bilgi verebilir (47).
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2.3.4 Elektromyografi (EMG)

Kas igerisine yerlegtirilen bipolar elektrodlarin kaslarin istemli ve
istirahat halindeki kasilmalari sonucunda ortaya c¢ikan motor Unite
aksiyon potansiyellerinin kaydedildigi objektif bir testtir. Noropraksi, total
dejenerasyon veya erken rejenerasyon gibi durumlarin timinde EMG
testi ile herhangi bir elektriksel aktivite elde edilemeyeceginden fasiyal
paralizinin erken donemlerinde vyararli degildir (51). Paralizinin
sonrasinda 2 haftalik sure icinde EMG ile erken istemli kasilmalarin
saptanmasi ve sinir kesilerinde istemli kas hareketi ¢cabasi ile motor Unite
potansiyellerinin saptanmasi durumunda sinirdeki kesinin tam Kkat

olmadigini gostermesi agisindan yararhdir.

Tam fasiyal paralizinin Gg¢lncl haftasindan itibaren EMG ile aktif
durumdaki FS motor Unitelerinin bulundugunun goésteriimesi durumunda
prognoz iyidir ve paralizi tam iyilesme ile sonuglanir. Paralizi
baslangicindan en erken dort veya alti hafta sonra gorilebilen polifazik
reinnervasyon potansiyelleri oldukga faydalidir. Bunlar klinik iyilesme

oncesi ortaya cikarlar ve iyilesmenin iyi olacagini gosterirler (48).
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3. GEREG ve YONTEM

3.1 Denekler

Canakkale Universitesi Onsekiz Mart Universitesi Deneysel
Arastirma Merkezi'nden agirliklari ortalama 250-300’er gram olan 35
adet saglikli Wistar albino cinsi erkek sigan (rat)lar temin edilip ¢alisma
suresince uygun beslenme sartlarinda ve 6zel kafeslerde tutuldu. Deney
suresince hayvanlar standart yemle beslendi. Hayvanlarin strekli olarak
suya ulasma imkanlari oldu, barinma ortamlarinin sicakhd: 21+2 °C ve
ISIk ise 12 saat aydinlik 12 saat karanlik olacak sekilde ayarlandi. Tum
ratlarin bakimlari Gida, Tarim ve Hayvancilik Bakanhgi tarafindan
hazirlanan “Deneysel ve Diger Bilimsel Amagclar icin Kullanilan
Hayvanlarin Refah ve Korunmasina Dair Yonetmelik" e (13.12.2011-

28141) uygun olarak yapildi.
3.2 Deneklerin Gruplara Ayrilmasi

Otuz beg adet saglikli Wistar albino cinsi erkek rat rastgele olacak
sekilde yediserli bes gruba ayrildi. 7 adet sham grubu haricindeki 28 adet
denege travma olusturulduktan sonra 14 gunluk ilag uygulamasi
sonrasinda tum denekler toplam 21 gun sure ile takip edildi. Deneklerin
22. gunde elektronoérofizyolojik kayitlari alinip sinirlerinin ilgili boluma

eksize edilerek histopatolojik inceleme amacl hazirlandi.
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Grup 1 (Sham Grubu): FS aciga cikarildiktan sonra travma

yapilmadan cilt stture edilip kapatildi. Takip stresince ila¢ uygulanmadi.

Grup 2 (Kontrol Grubu): Deneklerin FS bukkal dallarinda ezilme
tipi hasar olusturduktan sonra 3/mg/gun serum fizyolojik tek doz olarak

intramuskuler enjeksiyon yontemiyle 14 gun sureyle uygulandi.

Grup 3 [Metilprednizolon (MP) grubu]: Deneklerin FS bukkal
dallarinda ezilme tipi hasar olusturduktan sonra 1/mg/kg/gln
metilprednizolon (Prednol-L, Mustafa Nevzat ilagc San, Tirkiye) tek doz

olarak intramuskuler enjeksiyon yontemiyle 14 guin sureyle uygulandi.

Grup 4 [Minosiklin(M) grubu): Deneklerin FS bukkal dallarinda
ezilme tipi hasar olusturduktan sonra hemen intraperitoneal yolla 90
mg/kg minocycline hydrochloride (Alfagen Laboratuvar Malzemeleri i¢ ve
Dis Ticaret Ltd. Sti.) yUkleme dozu verilip iki hafta boyunca 12 saatte bir

45mg/kg intraperitoneal olarak verildi.

Grup 5 [Minosiklin + Metilprednizolon (M+MP) grubu]: Deneklerin
FS bukkal dallarinda ezilme tipi hasar olusturduktan sonrasi hemen
intraperitoneal yolla 90 mg/kg minocycline hydrochloride yikleme dozu
verildikten sonra 12 saatte bir 45mg/kg (I.P) olarak ve 1/mg/kg/gin
metilprednizolon tek doz olarak intramuskuler enjeksiyon yontemiyle 14

gun sureyle verildi.
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3.3 Cerrahi Prosediir

Ayni cerrah tarafindan tUm operasyonlar ayni standart cerrahi
prosedurler uygulanarak yapildi. Deneklere intraperitoneal 5 mg/kg
ksilazin hidroklorir (Rompun,Bayer AG, Almanya) ve 80 mg/kg ketamin
hidroklorir (Ketalar, Eczacibasi ilag, Turkiye) ile anestezi yapildi. Ratlarin
yuzlerinin sag tarafinda FS’in bukkal dalina karsilik gelen bdlge tiras
edildikten sonra %70 etanol ve povidon-iyot ile temizlendi sonrasinda
kurutuldu. Operasyonlar cerrahi mikroskop altinda (Olympus, BX51,
Japonya) steril olarak vyapildi. Dig kulagin 6n kismindan agzin
kosesindeki ilk biyik seviyesine dogru deriye yaklasik 2 cm yatay kesi
yapildi. Deri ve deri alti dokular gecildikten norostimulator yardimi ile
FS’in bukkal dali diseke edildi. Ardindan tum gruplarin elektrofizyolojik
degerlendirmeyle ilk (bazal) dlgumleri yapildi. Daha sonra sham grubu
diginda tim ratlarin belirtilen bukkal dal bolgesi kirk dakika boyunca
kapanma basinci 110 gr/cm? olan Atravmatik Bulldog Ven Klempi
(Dimeda, Almanya) ile sikistirilarak sinirin ezilmesi saglandi. Travmatize
edilen FS segmentini tekrar bulabilmek igin travmatize edilen yerin
komsulugundaki subkutan dokuya 5.0 prolen ile sUtur isaretleme yapildi.
Deneklerin  travma sonrasi elektrofizyolojik  degerlendirmelerinin
yapillmasinin ardindan kesi yeri anatomik katlara uygun sekilde 5.0
prolen suture edildi. Ratlara proflaksi i¢in cerrahi prosedirden bir saat
once ve iki saat sonra 20-40 mg/kg sefalosporin sodium (Sefazol flak,
Mustafa Nevzat, Tuarkiye) antibiyotik verildi. Operasyon sonrasi tim

gruplara ilaglar iki hafta boyunca verildi. Uciincli haftada tim ratlara
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tekrar ayni teknik ile anestezi yapildi. Daha Once insize edilen deri
bolgesinden tekrar insizyon yapildi ve daha 6nce igaret i¢in birakilan 5.0
prolen suturler yardimi ile hasarlanan sinir segmentinin bulunmasinin
ardindan bulunan sinir segmenti, g¢evre dokulardan diseke edilerek
serbestlestirildi. Serbestlestirilen sinir segmentinde elektrofizyolojik testler
tekrar yapildi. Travmaya ugrayan deneklerde FS bukkal dali travmatize
edilen yerin 5 mm proksimal ve 5mm distal kismindan enblok olarak,
sham grubunda da o6lgim yapilan alandan ilgili kisim 10 mm olarak
eksize edildi. Ornekler %10'luk tamponlu formaldehit igine histopatolojik

incelemeye gonderildi.
3.4 Elektrofizyolojik Degerlendirme

Anestezi sonrasi her denege elektrofizyolojik analiz yapildi. Cilt
yuzeyi sicakhdi, gerektiginde bir i1si lambasi kullanilarak 32-36°C'de
tutuldu. Deneklere bukkal dalin innervasyon alaninda “whisker pad”
olarak adlandirilan biyik boélgesinde Ust dudak, alt dudak ve topraklama
icin sirtina uygulanmak Uzere elektrot yerlestirildi. Ratlarin ameliyat
oncesi ve postoperatif Uglinci haftada yluz sinirlerinin ileti ¢calismalari
Meditronic NIM-response 3.0 marka elektronéromiyografi cihazi
kullanilarak gerceklestirildi. Tum ratlarin FS bukkal dallarinda 0.02 mA
akimdan baslayip cevap alinana dek akim 0.02 mA arttirilarak uyari
verildi. Cevap alinan ilk akim degeri sinir esik degeri (NET) olarak
kaydedildi. Ardindan akim degerleri arttirilarak en yuksek amplitudlu kas
hareketinin goéraldigu deger (MST) kayit altina alindi. Elde edilen bazal

degerler ilk 6lgcim olarak kaydedildi. Sham grubu haricindeki ratlarin FS
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bukkal dallarinda klemp ile basi etkisiyle travma olusturulduktan sonra
travma  olusturulan yerin  distalinden tekrar ayni  sekilde
elektrondrofizyolojik ¢alisma yapilarak NET ve MST skorlari travma
sonrasi 6lgiimler olarak kaydedildi. Uglinci hafta sonunda tim deneklere
ayni cerrahi islem prosedlrd uygulanarak sham grubunda hasar
verilimeyen bukkal daldan diger gruplarda ise hasar verilen bukkal sinir
dalinin bulunmasinin ardindan lezyon distalinden yine ayni sekilde
elektrondrofizyolojik ¢alisma yapildi. Bukkal sinirlere verilen uyari sonucu

alinan NET ve MST degerleri son 6lgim olarak kaydedildi.
3.5 Histopatolojik Degerlendirme

Uglinci  haftanin  sonunda elektrondrofizyolojik  calismalari
tamamlanan 35 adet ratin travmatize edilen FS’in bukkal dalinda basi
olugturulan yerin 5 mm proksimali ve 5 mm distali enblok olarak eksize
edildi. Sham grubunda da &6l¢gim yapilan sinir bélgesinden yaklasik 10
mm sinir kesiti eksize edildi. Ornekler %10'luk formaldehit igerisinde
histopatolojik incelemeye gonderildi. %10 tamponlu formole alinan
numuneler 36 saat bekletildi. Ornekler daha sonra bir otomatik doku
isleme ekipmani (Leica ASP300S, Wetzlar, Almanya) tarafindan rutin
olarak islendi ve parafin mumuna gomduldi. Doku kesitleri, déner bir
mikrotom (Leica RM2155, Leica Microsystems, Wetzlar, Aimanya) ile 4
um kalinhginda kesildi. Daha sonra Hematoksilen-Eozin (H&E) ile
boyandi, bir montaj ortami ile lamel ile kapatildi. Ayrica histokimyasal
yontemle Toluidin mavisi, PAS +AB boyalari yapildi. Preparatlar Nikon

Eclips Ni 1sik mikroskobu altinda incelendi. Mikroskopa bagl dijital
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fotograf makinesi (Nikon Y-T TV) ile 100x buylutmede 300 dpi kalitede
fotograflar cekildi H&E inceleme ile sinir lifinin ¢api, PAS+AB, toluidin
mavisi ile miyelin kilif dejenerasyonu dederlendirildi. Miyelin kilhf
dejenerasyonu: 0: yok, 1: hafif; 2: orta, 3: belirgin olarak skorlandi. Sinir
lifi icindeki mast hucreleri, toluidin mavisi boyasi ile, 100x kesitteki
gorulenin tamami olarak sayildi. Akson caplari da olgulerek tim bilgiler

bilgisayar ortaminda kaydedildi.
3.6 istatiktiksel Analiz

Elde edilen elektrofizyolojik ve histopatolojik verilerin istatistiksel
analizleri SPSS 22.0 (SPSS Inc., ABD) programi kullanilarak yapildi.
Verilerin normal dagilima uygun olup olmadigi Kolmogorov-Smirnov testi
ile kontrol edildi. Son 6lgime-ilk dlgcim gruplarin ortalamalari arasindaki
farkhligin anlamhh@ini analiz etmek igin degerlendiriimesinde normal
dagilima uygun olan verilerde ANCOVA, normal dagilima uygun olmayan
verilerde Kruskal Wallis testi kullanildi. Gruplar arasi farklihdi belirlemek
amaciyla Post-Hoc testi olarak Bonferonni ¢oklu karsilastirma testi

kullanildi.

Histopatolojik verilerden hicrelerin  dejenerasyon durumunun
gruplar arasindaki farklihdi ki-kare testi ile degerlendirildi. Mast hucre
sayisi ve aksonal ¢cap degerlendiriimesinde ise normal dagilima uygun
olan verilerde tek yonlU varyans analizi (ANOVA) kullanildi. Gruplar arasi
farklihgi belirlemek amaciyla Post-Hoc testi olarak LSD testi kullanildi.

istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Her grupta toplam yedi adet denek olacak sekilde 35 adet rat
rastgele bes gruba ayrildi. Denekler histopatolojik ve elektrofizyolojik
sonuglarla degerlendirildi. Istatistiksel veri incelemesinde sham grubu 1,
kontrol grubu 2, MP grubu 3, M grubu 4 ve M+MP grubu 5 olarak

numaralandirildi.
4.1 Histopatolojik Sonuclar

Toluidin mavisi, H&E ve PAS+AB ile boyanip isik mikroskobu
altinda incelenen kesitlerde H&E inceleme ile aksonal ¢cap degerlendirildi.
Mast hucreleri toluidin mavisi boyasi ile boyanarak 1sik mikroskobu
altindaki 100x buyutme alaninda bulunan kesitteki hdcrelerin tamami
olarak sayildi. PAS+AB ve toluidin mavisi boyasi ile de miyelin kilif
dejenerasyonu degerlendirildi. Miyelin kilif dejenerasyonu: 0: yok, 1: hafif;
2: orta, 3: belirgin olarak skorlandi Tum veriler Microsof Excel

programina iglendi.

Mast hucre sayisi ve aksonal ¢ap degerlerinde normal dagihma
uygun olmayan verilerde Kruskal Wallis analizi normal dagilima uygun

olan verilerde tek yonlu varyans analizi (ANOVA) kullanildi (Tablo 4.1).
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Tablo 4.1 Mast hucre sayisi ve aksonal ¢ap ol¢gumlerinin gruplar

arasindaki farkhliklarin istatistiksel analizi

1-2 1-3 1-4 1-5 2-3 2-4 2-5 3-4 3-5 4-5

Mast
hicre
sayisi*
(p=0,007)

0,010 | 0,6 0,3 >0,05 | >0,05 | >0,05 | 0,046 | >0,05 | >0,05 | 0,9

Aksonal
cap** 0,008 | 0,012 | 0,02 | 0,281 | 0,87 0,70 0,09 0,82 0,12 0,19
(p=0,034)

*Kruskal Wallis analizi

*Anova testi (LSD/Posthoc)

Mast hicre sayisi en az Grup 1’de (sekil 4.1) en fazla sayida da
Grup 2’de gorildu (Sekil 4.2). Grup 5'te, Grup 1’den sonra en az sayida
mast hicresi saptandi. Gruplar arasi yapilan Kruskal Wallis analizinde
Grup 1 ile Grup 2 arasindaki mast hicre sayisi farki ve Grup 2 ile Grup 5
arasindaki mast hicre sayisi farki istatistiksel olarak anlamli bulundu
(P0<05). Grup 3 ve Grup 4’Un mast hlcre sayisi Grup 2’ye oranla daha

az olsa da bu farklar istatistiksel olarak anlaml izlenmedi (P>0.05).
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500 pm

Sekil 4.1 Grup 1’'deki az sayidaki mast hicreleri

Sekil 4.2 Grup 2’deki gok sayidaki mast hicreleri
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Aksonal ¢ap 6lgcimunde gruplar arasi farklari degerlendiren Anova
testinde Grup 1 ile Grup 2, Grup 3 ve Grup 4 arasindaki farklar anlamli
olarak izlenmis olup (P<0.05), Grup 1 ve Grup 5 arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark izlenmedi (p>0.05). Grup 5 ile Grup 2, Grup 3 ve Grup
4 arasinda farkliliklar olsa da bu farklar istatistiksel olarak anlamli

izlenmedi (p>0.05).

Sekil 4.3 Grup 1’deki miyelin sinir kilifi htcreleri
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Sekil 4.4 Grup 2’deki miyelin kilifta dejenerasyon ve 6dem gorinim

Miyelin kilifi dejenerasyonu FS bukkal dali travmatize edilmeyen
Grup 1’deki (Sekil 4.3) tim deneklerde O olarak skorlandi. Miyelin kihf
dejenerasyonu en fazla Grup 2'de (Sekil 4.4) gbzlendi. Grup 1’den sonra
en az dejenerasyon skoru Grup 5’te (Sekil 4.7) goérilurken Grup 3 (Sekil

4.5) ve Grup 4 (Sekil 4.6) arasinda anlamli farklilik izlenmedi.

Yapilan 5x4 ki-kare testinde (Tablo 4.2) dejenerasyon skorlari ile

denek gruplari arasinda anlamli iligki izlendi (p<0.05);

-Grup 1’de 0 dejenerasyon, diger dejenerasyon derecelerine gore

anlamli olarak daha yuksek,

- Grup 2’'de 1 ve 3 dejenerasyon dereceleri, 0 dejenerasyona gore

anlaml olarak daha yuksek bulundu.
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Tablo 4.2 Miyelin kilifi dejenerasyonunun karsilastiriimasi (Ki-Kare Testi)

Dejenerasyon Toplam | X? p
0 1 2 3
GRUP 1 (SHAM) Frekans 7 0 0 0 7 21,741 | 0,004
Denek (%) 100 |0 0 0 100
Dejenerasyon (%) 41,2 |0 0 0 20
Toplam (%) 20 0 0 0 20
GRUP 2 (KONTROL) [Frekans 0 6 0 1 7
Denek (%) 0 85,7 |0 14,3 100
Dejenerasyon (%) [0 42,9 |0 100 |20
[Toplam (%) 0 17,1 [0 2,9 20
GRUP 3 (MP) Frekans 3 3 1 0 7
Denek (%) 429 429 (143 |0 100
Dejenerasyon (%) (17,6 (21,4 [33,3 |0 20
Toplam (%) 8,6 8,6 2,9 0 20
GRUP 4 (M) Frekans 3 2 2 0 7
Denek (%) 429 [286 (286 |0 100
Dejenerasyon (%) 17,6 (14,3 66,7 |0 20
Toplam (%) 8,6 1|57 |57 [0 20
GRUP 5 (M+MP) Frekans 4 3 0 0 7
Denek (%) 57,1 (42,9 |0 0 100
Dejenerasyon (%) [23,5 (21,4 |0 0 20
[Toplam (%) 114 86 |0 0 20
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Sekil 4. 5 Grup 3’'teki miyelin kilifindaki hafif dejenerasyon ve 6édem

Sekil 4.6 Grup 4 miyelin kilifindaki hafif dejenerasyon ve prolifere

hicreler
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Sekil 4.7 Grup 5'te miyelin kiliftaki hafif dejenerasyon ve rejenerasyon

4.2 Elektrofizyolojik Sonuglar
Grup 1 NET sonuglart:

ik 6lgtim: Ortalama +SD degeri 0,06+0,01 mA, Median degeri 0.06

mA ve Min-Max degerler 0.04-0.08 mA olarak dlguld.

Son o6lgim: Ortalama +SD degeri 0,06+0,01 mA, Median degeri

0.06 mA ve Min-Max degerler 0.04-0.08 mA olarak ol¢ulda.

Son odlgim ve ilk 6lcim arasindaki fark: Ortalama xSD icin
0,003+0,01, Median deger icin 0,01, Min-Max degerlerde -0,01-0,02

hesaplandi ve istatistiksel olarak anlamsiz olarak izlendi (p=0,527).
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Grup 2 NET sonuglart:

Ik 6lglim: Ortalama +SD degeri 0,06+0,01 mA Median degeri, 0.06

mA ve Min-Max degerler 0.04-0.08 mA olarak olgulda.

Travma sonrasi o6lgim: Ortalama xSD:1,11+0,34 mA, Median

degeri 1,2 mA ve Min-Max: 0,6-1,5 mA olarak élguldu.

Son 6lgim: Ortalama +SD degeri: 0,71+0,28 mA, Median degeri

0,8mA ve Min-Max degerler 0,2-1 mA olarak dl¢uldu.

Son oOlgim ve ilk dlcim arasindaki fark: Ortalama x=SD icin
0,71+0,28, Median deger i¢cin 0,8, Min-Max degerlerde 0,2-1 hesaplandi

ve istatistiksel olarak anlamli izlendi (p=0,018).
Grup 3 NET sonuglarinda:

ilk ®lclim: Ortalama +SD degeri 0,05+0,01 mA, Median degeri 0,05

mA ve Min-Max degerler 0,04-0,07 mA olarak olguldu.

Travma sonrasi Olcim: Ortalama =SD: 0,9+0,26 mA, Median

degeri 0,9 mA ve Min-Max: 0,5-1,2 mA olarak dlguldu.

Son o6lgim: Ortalama +SD degeri 0,31+0,13 mA, Median degeri

0,25 mA ve Min-Max degerler 0,15-0,5 mA olarak oélgulda.

Son odlgim ve ilk 6lgim arasindaki fark: Ortalama xSD icin
0,26+0,12, Median deger icin 0,2, Min-Max degerlerde 0,11-0,5

hesapland ve istatistiksel olarak anlamli izlendi (p=0,018).
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Grup 4 NET sonuglarinda:

ik dlgim: Ortalama +SD degeri 0,07 +0,03 mA, Median degeri

0,06 mA ve Min-Max degerler 0,03-0,1 mA olarak olgulda.

Travma sonrasi olcum: Ortalama +SD: 0,48+0,47 mA, Median

degeri 0,25 mA ve Min-Max: 0,2-1,5 mA olarak 6lguldu.

Son o6lgim: Ortalama +SD degeri 0,19+0,28 mA, Median degeri

0,08 mA ve Min-Max degerler 0,03-0,8 mA olarak oélgulda.

Son odl¢cim ve ilk dlcim arasindaki fark: Ortalama £SD icin 0,13
10,27, Median deger icin 0,02, Min-Max degerlerde -0,04-0,74

hesapland ve istatistiksel olarak anlamli izlenmedi (p=0,173).
Grup 5 NET sonuglarinda:

ilk ®lclim: Ortalama +SD degeri 0,09+0,04 mA, Median degeri 0,09

mA ve Min-Max degerler 0,04-0,15 mA olarak olguldu.

Travma sonrasi olcum: Ortalama +SD: 0,69+0,54 mA, Median

degeri 0,5 mA ve Min-Max: 0,2-1,5 mA olarak dlguldu.

Son Olgim: Ortalama +SD degeri: 0,31+0,25 mA, Median degeri

0,2 mA ve Min-Max degerler 0,09-0,7 mA olarak oélculdu.

Son odlgim ve ilk 6lgim arasindaki fark: Ortalama xSD icin
0,22+0,25, Median deger icin 0,2, Min-Max degerlerde 0,11-0,5

hesaplandi ve istatistiksel olarak anlamli izlendi (p=0,028).
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Deneklerin yapilan son olgum ve ilk olcim NET degerlerinde
gruplarin ortalamalari arasindaki farkligin karsilastirmal istatistiksel

analizi ANCOVA testi ile yapildi (Tablo 4.3).

Tablo 4.3 Son olgume-ilk 6lcim NET degerlerinde gruplarin ortalamalar
arasindaki farklihgin analizi (ANCOVA Test)

Ortalama  Uyarlanmi Anlamli
Gruplar N (S. Sapma) C‘)lrtalamaS F P N Fark
1. Sham 7 0,06(0,01) 0,065
2. Kontrol 7 0,77(0,28) 0,811 1<2
3. MP 7 0,31(0,13) 0,387 8,703 <0,0001 0,582 2>4
4. M 7 0,19(0,28) 0,192 2>5
5. M+MP 7 0,31(0,25) 0,285

Uyarlanmis ortalamalar sutununda ilk 6lgim NET degerlerine gore
yeniden turetilmis/uyarlanmis deney sonrasi esik deger ortalamalari
goOrulmektedir. Denek gruplarinda bulunan ratlarin son dlgim ve ilk dlgim
NET degerleri arasinda anlamli farklihk oldugu belirlendi (p<.05). Elde
edilen anlamlilik de@eri yuksek etki buyukluginde tespit edidi (MN2:0,582).
Hangi grup ya da gruplar arasinda anlamli farklilik oldugunu belirlemek
icin Bonferroni ¢oklu karsilastirma testi uygulandi. Coklu karsilastirma

testi sonucu;

Grup 1'in son olgum — ilk dlgum arasindaki NET degerleri farkinin

ortalamasi Grup 2’den,

Grup 4’Un son Olgim — ilk Olcim arasindaki NET degerleri farkinin

ortalamasi Grup 2’den,

Grup 5’'in son odlgim — ilk dlgum arasindaki NET degerleri farkinin

ortalamasi Grup 2’den daha dusuktur.
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Deneklerin yapilan son 6lgim ve ilk 6lgim MST degerlerinde gruplar

arasindaki farkhligin karsilastirmali istatistiksel analizi ise Kruskal Wallis testi

ile yapildi (Tablo 4.4).

Tablo 4.4 Son Olguim-ilk 6lgim MST degerlerinde gruplarin arasindaki
farklihgin analizi (Kruskal Wallis Test)

Ort+SS | 0,620,12 0,66+0,13  |0,06+0,08
Sham |Medyan |0,6 0,7 0 0,103°
Min-Maks | 0,5-0,8 0,5-0,8 0-0,2
Ort+SS | 0,660,08 |1,36+0,16 |1+0,17 0,34+0,13
K Medyan |0,6 1,4 1 0,4 0,017°
Min-Maks | 0,6-0,8 1,1-1,5 0,7-1,2 0,1-0,5
OrtzSS  |0,7620,21 [1,17+0,21 |1,0320,24 |0,27%0,17
MP Medyan |0,8 1,2 1,2 0,2 0,026"
Min-Maks | 0,4-1 0,8-1,4 0,6-1,2 0-0,5
Ort+SS  |0,7120,2 [1,23+0,24 |0,890,2 0,17+0,08
M Medyan |0,8 1,2 0,8 0,2 0,001
Min-Maks | 0,4-1 0,8-1,5 0,6-1,2 0-0,2
Ort+SS  |0,81+0,3 |1,4+0,1 0,91#0,25 |0,1#0,1
M+MP | Medyan |0,8 1,4 0,9 0,1 0,038
Min-Maks | 0,4-1,2 1,3-1,5 0,6-1,3 0-0,3
0,025°¢ 0,002°¢
1-2 1-2
0,297° 0,088°¢ (p=0,048) | (p=0,005)
1- 2-5
3(p=0,032) |(p=0,035)

a: Paired T test, b: Wilcoxon Rank test, c: Kruskal Wallis test

62




Grup 1 haricindeki tim denek gruplarinda son o6lgim ve ilk 6lgim MST
degerleri farki anlamli olarak izlendi. Denek gruplarinin son 6lgim ve ilk dlgim
MST degerleri farklari birbirleriyle kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlaml

farkhlik belirlendi (p<0.05). Coklu karsilastirma testi sonucu;

- Grup 1’in son dlgum — ilk 6lgim arasindaki MST degerleri farki Grup 2’'ye

kiyasla anlamli bigimde dusuktur.

- Grup 5’in son dlgim — ilk 6lgim arasindaki MST degerleri farki Grup 2’'ye

kiyasla anlamli bigimde duguktdr.

olarak bulundu.
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5. TARTISMA

Fasiyal sinir (FS), kraniyal sinirlerin yedinci gifti olup duyusal,
parasempatik ve motor lifler iceren mikst bir yapiya sahiptir. FS ana
cekirdeginden c¢ikan motor lifler yOizin mimik kaslari, platisma,
postaurikular kas, digastrik kasin arka karni, stylohyoid kas ve stapedial
kasli innerve eder. Superior salivator ¢ekirdekten ¢ikan parasempatik lifler
nervus petrozus major olarak palatin bezlerin ve lakrimal bezlerin
innervasyonunu saglar. Parasempatik liflerin bir bolimu de korda timpani
araciligi ile ganglion submandibulare’de sinaps yapar. Fasiyal sinirin
gorevleri arasinda motor fonksiyon ile mimik kaslarinin innervasyonu,
yuzin simetrik gérunimdu, tukardk salgisi, tat alma, asin gurdltiden ig

kulak yapilarinin korunmasi gibi pek ¢cok fonksiyon sayilabilir (1).

Hareketler veya dinlenme sirasinda yuzun sag ve sol yarisinin
simetrisi estetik gérinim ve sosyal hayat icin ¢ok 6nemlidir. Fasiyal
paralizi FS’in innerve etti§i kas ve organlarda gugsuzlik, yanit
alinamamasi durumudur. Fonksiyon kaybi nedeniyle ytzin her iki tarafi
arasindaki simetrik yapi bozuldugunda ve yuzun mimik kaslari bu islevi
yerine getiremediginde kiside kozmetik ve buna sekonder psikolojik
problemler ortaya cikabilir. Santral ve periferik olarak ikiye ayrilan fasiyal

paralizinin en sik gérilen durumu periferik tip fasiyal paralizidir (2).

Periferik fasiyal paralizisi (PFP) gelisiminde travma; Bell
paralizisiden sonra en sik ikinci nedendir (2, 3). TPFP o6zellikle yuz ve

temporal kemik travmasi sonrasi gorulmekle beraber dogum travmasi
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veya iatrojenik nedenlerle de ortaya cikabilir (4). iatrojenik FS
yaralanmalari siklikla kulak (timpanomastoid) cerrahisi, parotis/tikurik
bezleri cerrahisi, pontoserebellar agi timor cerrahisi, vestibller sinir veya
endolenfatik kese cerrahisi sirasinda gorultr (5). Kulak Burun Bogaz
Hastaliklari Bas ve Boyun Cerrahisi'nde sik yapilan ameliyatlardan biri de
kulak cerrahisi olan "Timpanoplasti"dir. Timpanoplasti cerrahisinde
fasiyal sinirin kulak igerisindeki yerlesimine bagl olarak iatrojenik FS
hasari gercgeklesebilecek bir komplikasyonudur. Bu komplikasyon
disundlerek konjenital fasiyal kanal acgikhdini arastiran bir ¢alismada,
calismaya alinan 535 temporal kemikte fasiyal kanal dehisansi gorilme
orani %55 olarak saptanmistir. Fasiyal kanal dehisansi %91 oraninda
fasiyal sinirin horizontal (timpanik) segmentinde, %9 oraninda da vertikal

(mastoid) segmentinde gorulmustar (74).

Kranial sinirler arasinda en sik fonksiyon kaybi gelisen sinir FS'dir
(27). Diger kranial sinirlere nazaran daha dar ve uzun bir kemik kanal
olan fallopian kanalda kivrimli bir seyir gostermesi fasiyal sinirin sik
fonksiyon kaybi yagsamasinin baslica sebebi olarak gosterilir (74). Keza
PFP’lerinin ¢ok blyuk bir bdlimU fallopian kanal igerisindeki patolojilere
baghdir. Fasiyal sinir liflerinin seyir boyunca labirentin segment gibi kemik
kanalin ¢ok dar kisimlarinda neredeyse tamamini dolduracak sekilde
yerlesmis olmasi fallopian kanal igerisinde gelisen 6deme bagl olarak
basi etkisiyle sinir liflerinde blok ya da dejenerasyon olusmasi kolay hale

gelmektedir (74).
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Travmatik periferik fasiyal paralizilerinde (TPFP) sinirin tam
kesisinden supheleniliyorsa en kisa zamanda cerrahi olarak tedavi
uygulanmali ve kaybolan fonksiyonlar geri dondiuriimeye calisiimahdir
(7). Cerrahi secenekler arasinda kesilen sinirin u¢ uca anastomozu,
sinirde doku kaybi oldugunda serbest sinir grefti ile onarim, fasiyal sinirin
dekompresyonu gibi yodntemler sayilabilir (8). TPFP’de travmaya
sekonder olarak fasiyal sinirdeki enflamasyonun ve ardindan gelisen
6demin perinéryum icindeki sinir liflerine olusturdugu basi etkisiyle akson
hasarina yol actigi disunudlmektedir. Bu sebeple Bell paralizisinde ve
TPFP'nde en sik kullanilan medikal tedavi ajanlarin kortikosteroidler
olmasinin altinda yatan sebep antiinflamatuar ve immunstpresif
etkileridir (74, 75, 76). Medikal tedavide en yaygin kullanilan ajanlar
kortikosteroidlerdir fakat kortikosteroidlerin diabetes mellitus, karaciger
yetmezligi, immun sistem bozukluklari gibi komorbid durumlari olan
hastalardaki kisith kullanimlari, yan etkileri ve doz yoksunluk sendromlari
gibi dezavantajlari olmasi sebebiyle alternatif tedavi ajanlarina ihtiyag
duyulmustur. Bu amagla bircok ajan kullaniimasina ragmen, bu tar
tedavilerden sonra fonksiyonel sonuglar her zaman tatmin edici
olmamistir (6,7). Bu nedenle, daha iyi fonksiyonel ve kozmetik iyilesme

icin alternatif tedavi yontemleri hakkinda ek g¢alismalar devam etmektedir.

Kortikosteroidlerin fonksiyonel yara iyilesmesinde etkili oldugunu
gOsteren calismalar mevcut olup (77), bunun aksini gosteren calismalar
da vardir (78). Ratlar Gzerinde Ug tip kortikosteroid kullanarak yaptiklari

calismada cerrahi yara modeli olusturulmus ardindan deneklere
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deksametazon sodyum fosfat, betamezon sodyum fosfat ve betamezon
sodyum fosfat-asetat tedavileri verilmistir. Calisma sonucunda tim
kortikosteriod turlerinde I6kosit sayisinin %50 oraninda azalmasi ve
erken doénem iyilesmenin azaldidi saptanmistir (78). Daha o&nceki
calismalarda FS hasari tedavisinde steroid tedavisinin faydasi
gOsterilmekte ve standart tedavide gunumuzde kullaniimakla birlikte,
alternatif ve daha etkin tedavi arayislari devam etmektedir. Bu amagcla
gingko biloba (79), hiperbarik oksijen (80), n-asetil sistein (81),
nimodipine (82) ve timokinon (83) gibi ajanlar Uzerinde c¢alismalar

yapimigtir.

Minosiklin (M) yari sentetik ikinci jenerasyon tetrasiklinlerdendir ve
gunumuzde guvenilir birer antibiyotik olarak sikga kullanilirlar. Calismalar
M’in antimikrobiyal etkilerinden ayr olarak noroprotektif ve anti-
inflamatuar etkilere de sahip olduklarini ortaya koymustur. Bunun yani
sira yakin zaman Once yapilan ¢alismalarda global (13) ve fokal beyin
iskemisinde (14), Huntington hastaliginda (15), amyotrofik lateral skleroz
(ALS)da (16), Parkinson hastaliginda (17), multiple skleroz (MS)da (18),
travmatik beyin hasari (TBH) (19) ve medulla spinalis zedelenmesinde

(20) belirgin noroprotektif etkinlik gostermistir.

Hye-Sun Kim ve ark (84)nin vyaptigi c¢alismada M’n
norodejeneratif hastaliklar Gzerindeki etkileri arastiriimistir. Calismada
M’in mikroglia, immun hucre aktivasyonunu ve sitokinlerin, kemokinlerin,

enflamasyonun lipid aracilarinin salinimini, matris metalloproteazi
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(MMP'ler) ve nitrik oksit (NO) salinimini module ederek anti-inflamatuar

etkilerini gosterdigi gorulmustuar.

Chul Ho Jang ve ark. (79)nin yaptiklari ¢alismada FS hasari
olusturulan rat modelinde ginkgo biloba ekstresini medikal tedavi olarak
kullanip sonuglari kontrol grubuyla kiyaslamiglardir. 20 adet Sprague-
Dawley cinsi, agirhgr 250-300 gram olan ratlarla yapilan ¢alismada klinik
olarak biyik hareketine ve elektrofizyolojik sonuglara bakilmigtir. FS’e
mikrovaskuler klemp ile bir dakika basi etkisi olusturularak Dort hafta
boyunca klinik takip ardindan da elektrofizyolojik galisma yapilmis. Hasar
oncesi ve tedavi sonrasi monopolar elektrotla dlgulen uyariimis kas
potansiyeli Olgulerek esik dederleri hesaplanmis. Tedavi sonrasi ve
travma oOncesi uyariima esigi farki Gingko Biloba grubunda kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli olarak bulunmus. Biz de
¢alismamizda M ve kontrol grubu olusturduk. Bunun yani sira var FS
diseksiyonunun FS’e verebilecedi hasari degerlendirmek amaciyla sham
grubu, en yaygin klasik medikal tedaviyi ajanini uyguladigimiz MP grubu
ve etkinligini Olgcmek istedigimiz ajanin var olan klasik tedaviyle
kombinasyonunu uyguladidimiz  M+MP gruplarini da olugsturduk. Bu
calismaya benzer sekilde FS’e travmatik ven klempiyle basi etkisi
olusturarak hasar verdik. Elektrofizyolojik degerlendirmeyle beraber
aksonal g¢ap Olgimu, miyelin kilif dejenerasyon derecesi ve mast hlcre

sayis| parametrelerini iceren histopatolojik inceleme yaptik.
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Endonéryumda fibroblastlarin digsinda mast hicreleri ve diger bag
dokusu hicrelerine de rastlanir. Schwann hicreleri dejenerasyon
sonrasi, akson ve miyelin artiklarini ortadan kaldirir. Periferik kandan go¢
eden makrofajlar ile Schwann hucreleri, fagositoz yaparak, yaralanma
bdlgesini bir haftadan birka¢ aya ulasan bir sirede temizler. Bu stregte,
endonoryumda bulunan mast hucrelerinin de o6nemli rollere sahip
olduklari bilinmektedir (85). Bu hlcreler yaralanmadan sonra ilk iki hafta
icinde cogalirlar, makrofaj gocuinu kolaylastiran ve kapiller permeabiliteyi
arttiran histamin ve serotonin salgilarlar. Sinir yaralanmasinda artan
kapiller permeabilite; mast hicre proliferasyonu, édem ve takip eden
makrofaj infiltrasyonu sonucu olusmaktadir (86). inflamasyon gostergesi
olan mast hucrelerini g¢alismamizdaki deneklerin fasiyal sinir
histopatolojik incelemesinde arastirarak MP’un M'’in tekli ve kombine
kullanimlarinin inflamasyon Uzerindeki etkisini arastirdik. Histopatolojik
sonuglarimizda hi¢ hasar almayan sham grubunda (Grup 1) en az sayida
mast hdcresinin gézlenmesi, hasar alip M ve MP verilmeyen kontrol
grubunda (Grup 2) ise en fazla sayida mast hicresinin gézlenmesi, mast
hdcrelerinin inflamasyonda rol oynadigi bilgisiyle; Grup 3, Grup 4 ve
Grup 5’teki ratlarda Grup 2’'ye kiyasla daha az sayida mast hicresinin
g6zlenmesi de kullandigimiz ajanlarin anti-inflamatuar 6zelliklere sahip
oldugu bilgileriyle dogru orantilidir (81). Kortikosteridlerin bilinen anti-
inflamatuar 6zelliklerinin yaninda bir tetrasiklin grubu antibiyotik olan M’in
de anti-inflamatuar oOzelliginin  bakildigi ¢alismamiz bu ydnden

literatlrdeki ¢calismalarla benzerlik gostermektedir.
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Hasar verilen aksonda lezyonun distalinde Schwann hicreleri ve
makrofajlar tarafindan fagositoz gerceklesir. Ardindan sinir lifinde tam
kopma durumu s6z konusu degilse lezyonun oldugu yerde buyume konisi
olusur ve rejenerasyon hedef organa dogru devam eder. Aksonun
rejenerasyondaki capi, kalinhgr lezyonun oldugu yerden hedef organa
dogru artarak devam eder (6). Biz de hasar verilen fasiyal sinir lifinde
aksonal capa bakarak 0zellikle noroprotektif 6zelliginden dolayi
sectigimiz M olmak Uzere medikal ajanlarin rejenerasyona etkisini
Olgcmeyi hedefledik. Histopatolojik sonuglarda sham grubunun ve M + MP
grubunun kontrol grubuna oranla aksonal ¢aplari anlamh olarak farkl
izlendi. Fakat MP grubunun ve M grubunun kontrol grubuna oranla

aksonal ¢aplarinda istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmedi.

Aksonlarda travma sonrasi lezyonun distalinde Wallerian
dejenerasyon gerceklesir. Aksonun etrafini saran miyelin kilifi olugturan
Schwann hucreleri bu histopatolojik olayda ana etkendir. Distalde
dejenerasyona ugrayan miyelin kilifi fagosite ettikten sonra proksimalden
distale dogru yeni miyelin kilif olusumunda rol oynarlar (8).
Calismamizda gruplarin ilgili sinir lifi alanlarini Gglincl haftada miyelin
kilif dejenerasyonunu dlgmek igin histopatolojik olarak inceledik. Miyelin
kilif dejenerasyonu olmayan kesitler 0, Hafif olanlar +, Orta olanlar ++,
AQir olanlar +++ olarak skorlandi. Sham grubundaki yedi denekte de
miyelin kilif denejerasyonu 0 olarak goéruldu. FS’in diseksiyonunda
verilebilecek hasar degerlendiriimesi igin ayri tuttugumuz bu grupta gelen

sonugla sinire hasar vermedigimiz ve sinir liflerinin bu durumdan
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etkilenmedigi sonucuna ulastik. Grup 3 ve Grup 4teki miyelin kilif
dejenerasyonu Grup 2’ye gore daha az olmasina ragmen bu farklar
istatistiksel olarak anlamli izlenmedi. Grup 5’teki miyelin kilf
dejenerasyonu ise Grup 2’ye kiyasla istatistiksel olarak anlamli bir
sekilde daha az olarak izlendi. Miyelin kilifi dejenerasyonu ve aksonal
rejenerasyon surecinde M’in tek basina kontrol grubuna gére anlamh bir
sekilde etkisi gorulmemis olsa da MP ile kombine kullaniminda aksonal
rejenerasyonu arttirdigi ve miyelin kiliftaki dejenerasyonu azalttidi
g6zlenmis olup calismamiz bu yonuyle literatirde M'in ndroprotektektif

etkinligini 6lgmek icin yapilan ¢alismalarla benzer 6zellik gdstermektedir.

Andrew Rivera ve ark. (81)'nin yaptiklari ¢alismada FS’e verilen
hasar sonrasi N-Asetil Sistein'in iyilesmedeki etkisi arastiriimis 24 adet
Wistar cinsi erkek rat iki gruba ayrilip kontrol grubuna subkutan serum
fizyolojik verilirken diger gruba 50/ mg/kg/gin dozunda N-Asetil Sistein
verilmis. Fonksiyonel ve elektromiyografik iyilesme postoperatif ikinci ve
dorduncu haftalarda kaydedilmistir. N-Asetil Sistein grubunda g6z kirpma
ve biyik hareketlerinde ikinci haftada kontrol grubuyla karsilastirildiginda
bariz bir sekilde iyilesme go6zlenmis. Elektrofizyolojik testte supra-
maksimal uyarilar verilerek pik amplitidin oldugu seviye kaydedilmigtir.
Her postoperatif test, baslangic amplitudu ile karsilastirip bu olguimler
sonraki kayitlarin karsilastirilabilecegi bir temel olarak kullanilmig. Tim
ezilme yaralanmalari elektriksel iletkenlik kaybina neden olmus,
dérdincu haftada amplitid iyilesmesinde ve biyik hareketlerinde tedavi

grubuyla kontrol grubu arasinda 6nemli fark saptanmistir. G6z kirpma
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refleksindeki fark ise iki grup arasinda anlamli olarak izlenmemistir. Bizim
calismamizda ratlara maksimum uyari testi ile beraber esik degeri
OlcimU icin de test yapilmistir. Bu c¢alismada oldugu gibi bizim
calismamizda da travmatize edilen her denegin travma sonrasindaki
bakilan NET ve MST degderlerinde sinirsel iletkenlik bozuldugu igin artma
g6zlenmistir. Sham grubunda elektrofizyolojik sonug¢ olarak ilk bakilan
deger ile Uuglncu hafta sonunda bakilan degerler arasinda fark
g6zlenmemigtir. Gruplardaki tedavi sonrasi-travma 6ncesi NET degerleri
farklarinin ortalamasi kiyaslandiginda Sham grubundaki, M grubundaki
ve M+MP grubundaki farklarin ortalamasinin kontrol grubuna kiyasla
istatistiksel anlaml olarak daha az oldugu izlenmistir. Calismamiz
elektrofizyolojik calismalardaki degerler g6z 6niune alindijinda M’in
literatlirde yapilan néroprotektif etkisini degerlendiren ¢alismalarla benzer

sekilde olumlu olarak sonuglanmistir.

Tavsanlarda yapilan fasiyal sinir hasarinda Timokinon ve MP'un
histopatolojik ve elektrofizyolojik etkisini arastiran calismada Murat
Sereflican ve ark. (83) 24 adet tavsani rastgele kontrol grubu sham grubu
Timokinon grubu ve MP grubu olmak u(zere gruplandirmiglardir.
Timokinon grubuna 5 mg/kg/ gun timokinon, MP grubuna 1 mg/kg/gun
MP uygulanmistir. ilk elektrofizyolojik degerlendirme tiim hayvanlara
yapildiktan sonra fasiyal sinirin bukkal dal klipslenip travmatik bir yiz
felci modeli olusturulduktan sonra ilaclar iki hafta boyunca gtinde bir kez

uygulanmistir. Ikinci ayin sonunda elektrofizyolojik degerlendirmeler
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yapillmis ve travmatize FS’in distal kismi diseke edilip 151k mikroskobu
altinda incelenmis. Histopatolojik bulgularda en iyi sinir rejenerasyonu
Timokinon grubunda goértlmis olup Timokinon grubunda, postoperatif
amplitid, akson capi ve miyelin kilif kalinli§gi degerlerine bagli olarak
MP’a kiyasla sinir rejenerasyonunu 6énemli dl¢gide daha fazla arttirdigi
gOrulmustar. Bizim galismamizda benzer materyal metod yontemi ratlar
Uzerinde kullanilmigtir. Ayni sekilde FS’in bukkal dali klemp ile basi etkisi
olusturularak hasarlanip histopatolojik ve elektrofizyolojik c¢alismalar
yapilmistir. Calismamizda NET degerlerinde sham, M ve M+MP
gruplarinin, MST degerlerinde de sham ve M+MP gruplarinin kontrol
grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli bir sekilde Ustin etkinligi
gorulmustar. Bakilan elektrofizyoloijk ve histopatolojik parametrelerde M
ve M+MP gruplarinin MP grubuna (Grup 3) istatistiksel olarak anlamh
ustinligu saptanmamistir. M+MP (Grup 5) grubunun histopatolojik
incelemede bakilan parametrelerde kontrol grubuna (Grup 2) kiyasla
istatistiksel anlamli farklar izlenmigtir. M’in sinir Gzerine olumlu etkileri
spontan iyilesmeye gére daha olumlu bulunmus olup, M’in MP’a bariz
ustinlugu gorulmemistir. M, MP ile kombine edildiginde daha da iyi

sonuglar gézlenmistir.
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6. SONUG ve ONERILER

Calismamizda vyapilan histopatolojik degerlendirmeler sonucunda
ratlarda olusan travmatik FS hasarinda bakilan parametrelerde sham
(Grup 1) ve M+MP grubu (Grubu 5), kontrol grubuna (Grup 2) kiyasla

daha basarili sonuglar vermistir.

Calismamizda yapilan elektrofizyolojik testler sonucunda sham (Grup 1),
M (Grup 4) ve M+MP grubu (Grup 5), kontrol grubuna (Grup 2) kiyasla

daha basarili sonuglar vermigtir.

Histopatolojik ve elektrofizyolojik degerlendirmeler sonucunda MP grubu
(Grup 3) kontrol grubuna (Grup 2) gére daha iyi sonuglar vermis olsa da

bu farklar istatistiksel olarak anlamli sonuglar vermemistir.

Calismanin limitasyonlari; denek sayisinin her bir grup icin az
saylida olmasli, deney calisma ve ajanlari uygulama surelerinin kisa
olmasi, histopatolojik anlamda sadece 11k mikroskobunda ¢aligiimis olup
elektron mikroskobunun dahil edilmemesi, miyelin kilif kalinhdina
bakilmamasi, Schwann  hdcrelerinin -~ sayiminin  yapilmamasi,
elektrofizyolojik testlerin Uguncl, yedinci, onuncu gun gibi ara

zamanlarda da uygulanmamig olmasi kabul edilebilir.

Literatirde daha 6nce travmatik FS hasari tedavisinde M ve MP
etkinliklerinin karsilastirlldigi, degerlendirildigi bir ¢calisma olmadigi igin
calismamiz bu yonuyle ilk olma Ozelligini tagimaktadir. M’'in insanlarda

olusan travmatik FS hasarlarinda kullanilabilmesi i¢in daha fazla sayida,
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daha genig kapsamli, daha ¢ok parametreyi iceren c¢alismalarin

yapilmasi gerektigini dugsunmekteyiz.
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