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OZET

Bu ¢alismanin amaci fasial sinirde kesi, bas1 ve Herpes Simplex Virtis (HSV)
tip-1 inokiilasyonu ile olusturulacak fasial sinir paralizi modellerinde
metilprednizolonun etkinligini arastirmaktir.

Calisma, 1200-3000 gram agirliginda 30 adet disi Yeni Zelanda tiirii tavsan
iizerinde gerceklestirilmistir. Tiim tavsanlar ratgele beserli alti gruba ayrilmistir.
Grup la (Kesi-Metilprednizolon grubu) ve 1b (Kesi-Kontrol grubu)’de bulunan
tavsanlarin fasial sinirinde kesi tipi hasar olusturulmustur. Grup 2a (Basi-
Metilprednizolon grubu) ve 2b (Basi-Kontrol grubu)’de bulunan tavsanlarin fasial
sinirinde basi tipi hasar olusturulmustur. Grup 3a (HSV tip 1- Metilprednizolon
grubu) ve 3b (HSV tipl-Kontrol grubu)’de bulunan tavsanlarin fasial sinirinde viral
enfeksiyona bagl fasial paralizi olusturulmustur. Her ii¢ grubun ‘a’ grubuna
intramuskiiler 1 mg/kg/giin dozunda metilprednizolon, ‘‘b’’ grubuna 1 cc serum
fizyolojik ii¢ hafta siireyle uygulanmistir. Calismaya alman tiim denekler iki ay
siireyle takip edilmistir. Takip siiresi sonunda deneklerin islem uygulanan taraftaki
fasial sinir bukkal dali ¢ikartilmistir. Spesmenler yar1 ince doku kesitlerinde perinoral
fibrozis, kollajen lif artisi, miyelin dejenerasyonu, aksonal dejenerasyon, Schwann
hiicre proliferasyonu ve Odem parametreleri agisindan 151tk mikroskobu ile
degerlendirilmistir. Her gruba ait sekiz kesitten alt1 adet alan (x40, 100, 200, 1000
objektif biiylitme) sayilmis ve her grup icin alt1 adet alanin ortalamasi alinmigtir.
Elde edilen bulgular; Yok: (0), hafif: +(1), orta: ++(2), siddetli: +++(3) olarak
derecelendirilmistir.

Yaptigimiz deneysel ¢alismada, kesi grubunda sinir anastomozu sonrasinda
metilprednizolon uyguladigimiz grup ile kontrol grubu arasinda perinoral fibrozis,
kollajen lif artis1, miyelin dejenerasyonu, aksonal dejenerasyon ve 6dem bakimindan
anlamli farklilik saptanmamustir. Sinir iyilesmesinde 6nemli bir faktor olan schwann
hiicre proliferasyonunda da her iki grup arasinda anlamli fark saptanmamustir
(p>0.05). Bas1 grubunda (Grup 2) kontrol grubu ve metilprednizolon uygulananlar
arasinda perindral fibrozis, kollajen lif artis1 ve Schwann hiicre proliferasyonu
acisindan fark saptanmazken; metilprednizolon grubuna gore kontrol grubunda daha
fazla aksonal dejenerasyon, miyelin dejenerasyonu ve O0dem izlenmistir, gruplar

arasindaki bu fark istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05). HSV tip-1
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inokiilasyonu yapilan grupta metilprednizolon ile kontrol grubu karsilastirildiginda
perindral fibrozis, aksonal dejenerasyon, miyelin dejenerasyon, schwann hiicre
proliferasyon bakimindan anlamli fark saptanmamistir. Bu grupta sadece 6dem
acisindan metilprednizolon lehine istatiksel farklilik gozlenmistir(p<0.05).
Calismamizin  sonucunda farkli fasial sinir paralizi  modellerinde
metilprednizolonun etkinligi degerlendirildiginde; kesiye bagli fasial paralizilerde
metilprednizolonun sinir iyilesmesi tizerine etkili olmadigi, HSV tip-1 bagh fasial
paralizilerde sadece sinirdeki 6demi azalttigi, sinire basi sonucu ortaya ¢ikan fasial
paralizilerde ise iyilesme tiizerine olumlu etkilerinin oldugunu soyleyebiliriz. Bu
calismanin bulgularini giiclendirmek amaciyla metilprednizolon tedavisi sonrasinda
fasial sinirde meydana gelen degisiklikleri histopatolojik ve klinik olarak EMG
degerlendirmesininde dahil oldugu sonraki ¢aligmalara ihtiyac vardir.
Anahtar Kelimeler: Fasial sinir paralizisi, Metilprednizolon, Herpes Simplex Viriis

tip-1.



ABSTRACT

THE EFFECT OF METHYLPREDNISOLONE ON FACIAL NERVE
PARALYSIS WITH DIFFERENT ETIOLOGIES

This study aims to investigate the effectiveness of methylprednisolone in
facial nerve paralysis models induced by facial nerve transection, facial nerve
compression, and inoculation of Herpes Simplex Virus (HSV) Type-1.

The study was conducted on 30 female New Zealand rabbits weighing
between 1200-3000 gr. The rabbits were randomly divided into six groups, five
rabbits in each. Facial nerve injury in the form of transection was performed in
Group la (Transection- Methylprednisolone Group) and 1b (Transection-Control
Group). Facial nerve compression was performed in Group 2a (Compression-
Methylprednisolone Group) and 2b (Compression-Control Group). Viral infection
was used to perform facial paralysis in Group 3a (HSV Type 1- Methylprednisolone
Group) and 3b (HSV Type 1-Control Group). The rabbits in the “a” subgroups of all
three groups were given a daily dose of 1 mg intramuscular methylprednisolone,
while those in the “b” subgroups received 1 cc of normal saline for three weeks. All
rabbits were followed up for a period of 2 months. At the end of the follow-up
period, the buccal branches of the facial nerves of rabbits were removed from the
side where paralysis was performed. Semithin sections from the specimen were
analyzed for perineural fibrosis, rate of increase in collagen fibers, miyelin
degeneration, axonal degeneration, Schwann cell proliferation, and edema by using
an optical microscope. Six areas were analyzed (on an objective magnification of
40X, 100X, 200X, and 1000X) in eight sections taken from each group. The mean
values of the data pertaining to these areas were calculated, and the results were
classified into three categories: Absent: (0), mild: +(1), moderate: ++(2), and severe:
+++(3).

In this experimental study, no significant difference was identified between
the facial nerve transection experimental group that received methylprednisolone and
the control group in perineural fibrosis, rate of increase in collagen fibers, miyelin
degeneration, axonal degeneration, and edema. No significant difference was
observed between the two groups in Schwann cell proliferation which plays an
important role in nerve regeneration (p>0.05). In the compression group (Group 2),
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no difference was identified between the group that received methylprednisolone
treatment and the control group in perineural fibrosis, rate of increase in collagen
fibers, and Schwann cell proliferation; however, the control group had more axonal
degeneration, miyelin degeneration, and edema than the experimental group that
received methylprednisolone treatment. The difference between the compression
groups were found to be statistically significant (p<0.05). In the group that was
inoculated by HSV Type-1, no difference was observed between the group that
received methylprednisolone and the control group in perineural fibrosis, axonal
degeneration, miyelin degeneration, and Schwann cell proliferation. However, there
was a significant difference between the two groups in edema to the advantage of the
group that received methylprednisolone (p<0.05).

The findings of this study investigating the effectiveness of
methylprednisolone in facial nerve paralysis models suggest that methylprednisolone
does not affect nerve regeneration in cases of facial paralysis associated with nerve
transection; however, it was found to reduce neural edema in cases of facial paralysis
associated with HSV Type-1 and to contribute to neural regeneration in cases of
facial paralysis associated with nerve compression. The findings of this study could
be further supported by future studies examining the changes generated by
methylprednisolone treatment histopathologically and clinically included EMG.
Keywords: Facial nerve paralysis, Methylprednisolone, Herpes Simplex Virus

Type-1
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1. GIRIS

Toplumda bireysel iletisimin vazgecilmez unsurlarindan birisi olan yiiziin
simetrik goriinimii ve mimik hareketleri olduk¢a Onemlidir. Yiiziin mimik
hareketlerini saglayan kaslarm tiimiinii fasial sinir (FS) innerve etmektedir. Bununla
birlikte tat alma duyusu, yiiksek giiriiltiiden i¢ kulagm korunmasi gibi diger bir¢ok
fonksiyonu yine FS saglamaktadir (1). Her insanin yiiz ifadesi, onun fiziksel ve
kalitimsal 6zellikleri ile birlikte duygu durumunu da yansitir. Bilindigi gibi FS mikst
bir yapiya sahiptir. Motor fonksiyonun yanisira sensitif, tat ve parasempatik
fonksiyonlarida vardwr. Bu islevinden dolayi, FS’nin etkilendigi durumlarda,
hastalarda gerek fonksiyonel, gerekse pisisik bircok problemler meydana
gelebilmektedir (2).

Travmatik periferik fasial sinir paralizilerinde (TPFSP), tam veya kismi
kesiden sliphe ediliyorsa en kisa zamanda cerrahi olarak tedavi edilmeli ve
fonksiyonunu kaybeden sinire yeniden fonksiyon kazandirilmaya calisilmalidir (3).
Travmatik periferik fasial sinir paralizileri, travma sonrasinda, 6zellikle yiiz ve
temporal kemik travmalari sonucunda, nadiren de iyatrojenik olarak meydana
gelmektedir. Timpanoplasti, radikal mastoidektomi, mastoid obliterasyonu, modifiye
radikal mastoidektomi, stapedektomi, endolenfatik keseye ve vestibiiler sinire
yonelik girisimler gibi timpano-mastoid cerrahiler sirasinda, akustik tiimor cerrahisi
ve parotidektomi gibi girisimlerde fasial sinir iyatrojenik olarak yaralanabilir (3).

Cerrahi tedavi secenekleri arasinda fasial sinir dekompresyonu, uclari
karsilikli duran sinir kesileri i¢in ug-uca anastomoz, sinir dokusu kayiplarinda fasial
sinir seyrinin degistirilerek karsilikli getirilen sinir uclarina ug¢-uca anastomozu ve
n. aurikiilaris magnus veya n. suralis’ten serbest sinir grefti ile onarmm
bulunmaktadir (4). Periferik fasial sinir paralizisinin etyolojisinde %50-85 oraninda
Bell paralizisi bulunmaktadir (5). Mulkens ve ark. (6) Bell paralizili bir hastaya
yaptiklar1 dekompresyon cerrahisinden elde ettikleri epindriumdan Herpes simplex
viris (HSV) tip-1 izolasyonunu basarmiglardir. Bir baska c¢alismalarinda ise
genikulat gangliondaki HSV genomlarinin aktivasyonun Bell paralizisinin en 6nemli
nedeni oldugunu ileri siirmiislerdir (7). Abiko ve ark. (8) Bell paralizisi tanis1 almis

hastalarin tiikrilk ve gbdzyasi salgisinda yaptiklar1 calismalarda Polimeraz Zincir



Reaksiyonu (PZR) metoduyla HSV tip-1 tespit etmislerdir. Elde edilen bu sonug
Bell paralizisi ortaya ¢ikisinda HSV tip-1’in olas1 roliinii kuvvetlendirmektedir.

Bu calismada tavsan fasial sinirinde basi ve tam kesi ile olusturulacak
travmatik periferik fasial sinir paralizisi ve HSV tip 1 inokiilasyonu ile olusturulacak
akut periferik fasial sinir paralizisi (PFSP) modelinde, PFSP’nin medikal tedavisinde
yaygin olarak kullanilan metilprednizolonun sinir iyilesmesi {izerine etkilerini

histopatolojik olarak aragtirma amaglanmaistir.

1.1. Fasial Sinir

1.1.1. Fasial Sinirin Embriyolojisi

Fasial sinire iliskin ilk doku gebeligin ilk {i¢ haftasinda ortaya c¢ikar.
Embriyonun heniiz 3 mm biiytikliigiinde oldugu bu zaman diliminde noral krest
rombensefalonun arka ve yaninda hiicre toplulugu olarak belirmistir. Otik kapsiiliin
on kisminda yer almaktadir. Bu hiicrelerden, ayn1 zamanda, VIII. kranial sinir de
(vestibiilokoklear sinir) kaynak alir. Bu nedenle, bu hiicre grubu akustikofasial
premordium olarak adlandirilir. Akustikofasial premordium dordiincii hafta sonunda
belirgin hale gelmektedir (9). Bu haftada embriyo 13. 4 mm’dir. FS akustikofasial
premordium’un dis tarafinda yer almistir ve ektodermin kalmlagmis kismi ile yakin
iligkidedir. Bu kalinlasmis ektoderme ‘placode’ adi verilmektedir. Embriyo 32
glinliik oldugunda genikulat ganglion ve korda timpani belirir ve sinirler ikinci
faringeal arkin mezensiminde sonlanir. Mezensim bu noktada kalinlasarak FS’nin
ana govdesini olusturmaya baglar. Mezensimin 0n kisiminda ise korda timpani
gelismektedir (10).

Akustikofasial primordiuma yakin kisimda, fasial ve akustik parcalar olmak
iizere sinirsel dokular iki ayr1 pargaya ayrilirlar. Bu bolge besinci hafta sonunda
belirginlesir. Bu zaman diliminde FS'nin motor niikleusu da taninmaya baslar.
Niikleus iki pargaya ayrilir. Kiiciik ve arkada kalan parca aksesuar sinir nukleusunu
meydana getirirken, 6nde kalan biiylik parca ise esas cekirdegi olusturacaktir.
N. abdusens (VI. kranial sinir) ve n. fasialisin (VII. kranial sinir)  niikleuslar:
birbirileri ile ¢ok yakin iliskidedir ve ponsta yerlesmislerdir. Mezensefalonun
gelismesi ile n. abdusens sinir ¢ekirdegi yukar1 dogru yer degistirir ve FS
cekirdeginden ayrilir. FS lifleri n. abdusens ¢ekirdeginin etrafindan dolasir, buna
FS'nin internal genusu yani "i¢ dirsegi" ad1 verilmektedir. N. abdusens ve n. fasialisin
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cekirdekleri arasindaki bu yakin iligki, konjenital Mobius sendromundaki bulgulari,
baz1 akkiz vaskiiler ve tliimoral bozukluklarda karsilastigimiz klinik tabloyu
aciklamaktadir (11).

Gebeligin yedinci haftasinda FS kokleri belirgin hale gecer. Bu donemde
genikulat ganglion da belirgin hale gelmistir. N. intermedius FS' nin duyusal
parcasini olusturur. Beyin sapin1 FS ve VIIL. sinir arasindan terk eder (12).

Fasial sinirin iki ayr1 fasikiile ayrildigi ve bunlarin genikiilat ganglionu
alttan ve tstten dolastiklar1 bilinmektedir. N. intermedius, FS'nin motor liflerinden
ayrt ve bagimsizdir. Bu nedenle konjenital FS paralizilerinde, eger motor niikleus
gelismemis ise mimik kaslarinda hareket goriilmez, fakat tat ve gdzyasi fonksiyonlar1
normaldir. Bu nedenle topografik testler konjenital FS paralizilerinde deger
tasimamaktadir (13).

Fasial sinir genikulat ganglionun disindan dolasirken koklea ile yakin
ilisgkide bulunmaktadir. Embriyo 44 giinliik oldugunda ise genikulat ganglionun alt
tarafinda koklea spiralleri belirmeye baglar. Stapes kasi1 ve Reichart kikirdagi da
ortaya ¢ikar. Bunlara bagh olarak korda timpaninin seyri de degisir ve konkav gidise
doner. Embriyo 48 giinliik oldugunda ise koklear kanal spiralleri FS'nin 6niine gecer.
Stapes ve stapes kas1 FS'nin derinine dogru belirginlesir. FS'nin horizontal par¢asinin
on ve altina dogru yer degistirir. FS'nin en On tarafinda petrozal siniri verir ve
posterior aurikiiler dal ortaya ¢ikar (1).

Fasial sinirin temporal kemik i¢indeki seyri beyinden vertikal bir sekilde
ikinci brankial arka ulasir, fakat altinci haftadan itibaren sinir genikulat gangliondan
arkaya dogru kivrilir. Kisa bir horizontal yol aldiktan sonra, yeniden vertikal duruma
gelir ve ikinci brankial arka ulasir. FS'nin seyri sekizinci hafta sonunda membranoz
labirent ¢evresinde kikirdak otik kapsiil olustuktan sonra son seklini alir. Ciinkii bu
devrede membrandz labirent yetiskindeki caplarina erismektedir. Iki hafta sonra
kikirdak kemiklesmeye baslar ve FS’nin ¢evresindeki kemik duvar ancak besinci
haftadan sonra olusur (1).

Fasial sinirin intratemporal dallarinin embriyolojik gelisimi:

Embriyolojik olarak temporal kemik i¢inde FS'nin verdigi ilk dal korda
timpanidir. Bunu biiyiik (major) petrozal sinir izler. Korda timpani gebeligin besinci

haftasinda birinci faringeal cebin Oniinde belirir ve besinci kraniyal sinirin
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mandibuler dali yakininda sonlanir. Bir hafta sonra submandibuler bez ortaya ¢ikar.
Besinci kraniyal sinirin lingual dali da belirginlesir. Lingual sinir ve korda timpani,
yedinci haftanin sonunda birbirleriyle birlesirler. Stapes kas1 ve kasa giden FS dali
sekizinci hafta sonunda belirginlesir. Bu sirada petrozal sinir de olugsmaya baslamistir
ve FS ile timpanik pleksus arasinda ince liflerle baglantilar kurulur. N. vagus'un
aurikiiler dal, dokuzuncu sinir dallar1 ve FS'nin dallar1 anastomoz yaparak dis kulak
yolunun (DKY) his duyusunun alinmasini saglarlar. Timpanik pleksustan kiigiik ve
rastgele dallar FS’ye ulasir. Bu dallarmn FS’nin viral paralizilerinin nedeni oldugu
diistiniilmektedir (12). FS ile baz1 kranial sinirlerin anastomoz yaptig1 ve bu yolla
degisik viral enfeksiyonlarin FS’ye gectigi ve idiyopatik olarak kabul edilen Bell
paralizilerinin bu sekilde ortaya ¢iktig1 yoniinde goriisler vardir (11).

Fasial sinirin ekstratemporal dallarinin embriyolojik gelisimi: FS
temporal kemik disinda dallanmaya, temporal kemige en yakin olan dallar1 vermekle
baslar. Once postaurikuler daha sonra da digastrik dali verir. Dallarin meydana
gelmesi yedinci hafta i¢inde olur. Bundan sonra FS'nin yiiz kaslarmna dogru gelistigi
temporofasial ve servikofasial dallar1 verdigi goriiliir. Bu gelisme sekizinci haftaya
uyar. FS sekizinci haftanin sonunda baglayarak yilizde tam bir dallanma gosterir ve
12. haftanin sonunda geligimini tamamlar (11).

Fasial sinirin dogumdan sonraki gelisimi: Dogumda mastoid kemik heniiz
gelismemistir ve timpanik halka dardir. FS mastoidden ¢ikista hemen deri altinda
bulunur. Bu nedenle kulak ameliyatlarinda, kulak arkasi insizyonlarda dikkatli
olunmalidir. Insizyon {istte kulak arkasi sulkusu izlerken alta dogru sulkustan
uzaklasmalidir. Bu durum 2-4 yasa kadar devam eder (14). Ayrica g¢ocuklarda
baslangigta miyelin liflerin sayis1 azdir. Yas ile miyelinli sinir liflerinin sayis1 artar.
Bu durum 40 yasma kadar devam eder ve 40 yasindan sonra da tersine miyelinsiz
sinir lifleri giderek artmaya baglar. Bu nedenle FS greftlerinde basar1 sansi yasl
kisilerde daha azdir (1).

1.1.2. Fasial Sinirin Anatomisi

Embriyolojik olarak ikinci yutak kavsine ait olan FS; motor, tat, sensitif ve
parasempatik liflerden olusmus mikst bir yap1 gosterir. Motor liflerin baslangict
ponsta bulunur ve motor niikleus bir ana c¢ekirdek ile iki aksesuar g¢ekirdekten

olugsmustur (15).



Ana motor ¢ekirdek, yukarida V. kraniyal sinirin mastikator ¢ekirdegi, asagida
IX. ve X. kraniyal sinire ait niikleus ambigus ile birlikte hiicresel bir kolon olusturur.
Ana motor ¢ekirdekte fonksiyonel olarak inferior, medial, dorsal, siiperior ve ventral
olmak iizere bes bolge vardir. Ventral bolge orbikiiler ve frontal kaslari, korpus
trapezideus'un hemen gerisinde yer alan ve akustik uyarimlarin geldigi intermediyer
bolge aurikiiler kaslari, dorsal bolge peribukkal kaslari, medial bolgenin biiyiik kismi1
yanak kaslarini inerve eder (16).

Aksesuar motor ¢ekirdekler dorsal ve ventral olmak iizere iki tanedir. Dorsal
cekirdegin, digastrik adalenin arka karnmmi inerve ettigi gosterilmistir. Ventral
cekirdek ise ana ¢ekirdegin medial blgesi ve olivo-protuberentia ile baglantilidir. Bu
direk baglantilar, ventral aksesuar c¢ekirdegin stapes refleksinde ve ossikiiler
adaptasyonda rol oynadigini géstermektedir (1).

Ana motor ¢ekirdegin orbikiiler ve frontal kaslar1 inerve eden ventral bolgesi
bilateral kortikal inervasyon, diger boliimleri kontralateral kortikal inversiyon alir.
Bu kortikal baglantilar diginda, fasikulus genikulata, eksrapramidal sisteme ait
degisik yollar, serebral ve serebellar turunkuslar ile ana motor g¢ekirdek arasinda
baglantilar vardir. Bunlar sayesinde sensitif uyaranlar fonksiyonel uyum ve diger

serebral motor merkezlerle senkron ¢alisma olanagi dogar (17).
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Fasial sinirin parasempatik lifleri, lakrimo-muko-nazal sistem ve niikleus
salivatorius pontis olmak iizere iki bolgeden koken alir. FS'nin eksternal radikiiler
dali boyunca yerlesmis ii¢ vejetatif niikleustan olusan "lakrimo-muko-nazal
sistem”den koken alan parasempatik lifler perifere dogru motor liflerle birlikte
giderler. Ganglion genikuli seviyesinde n. petrozus siiperfisyalis major ile FS'den
ayrilirlar. Niikleus salivatorius pontis kokenli parasempatik lifler ise n. intermedius
icinde perifere dogru yol alirlar ve korda timpani araciligiyla FS'den ayrilirlar (1).

Dilin 2/3 6n boliimiine ait tat duyusunu tasiyan lifler korda timpani igerisinde
FS’ye ulasir ve merkeze dogru ilerler. Bu yolun birinci motor néronu ganglion
genikuli de bulunur. Buradan itibaren n. intermedius i¢cinde ilerleyen tat duyusu
lifleri bulbus ve ponsta traktus solitariusa katilirlar ve traktus solitari'de sonlanirlar.
Bu ¢ekirdekten baslayan yol (ikinci néron) kortikal tat merkezlerine ulasir (18).

Dis kulak yolu arka duvari ve yakin timpanik zar boliimiiniin, DKY girisinin,
konkanin, tragusun, heliksin, antiheliksin ve lobiiliin bir kismmin cildine ait sensitif
uyaranlar1 tasiyan lifler ganglion genikulide bulunur. N. intermedius ile merkeze
dogru ilerleyen bu sensitif lifler bulbusta n. intermedius'a ait dessendan yola katilirlar

ve bu yol ile ilgili nukleusta sonlanirlar (19).
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Fasial sinirin sensoriyal dallar1 ti¢ guruba ayrilir (16):

1) Ozel visseral afferent lifler: Bu lifler, genikiilat gangliondaki iinipolar
noronlardan ¢ikarlar. Korda timpani ve lingual sinir yoluyla perifere dogru yol alarak
dilin 2/3 6n kismmim tat duyusunu alirlar. Merkeze dogru n. intermedius yoluyla
traktus solitorus'a gelir ve niikleus solitorus'ta sonlanirlar. Genel visseral afferent
liflerin genikiilat ganglionunda birinci ndronlart bulunur. FS motor dallart ile birlikte
perifere dogru uzanarak yiiziin derin duyusunu saglarlar.

2) Genel visseral efferent lifler: Bunlar parasempatik sekretuar liflerdir. Ponsta
fasial niikleusun hemen yaninda bulunan siiperior ve salivator niikleustan baslarlar.
Sekretuar dokulara dagilmadan 6nce V. kraniyal sinir dallar1 ile parasempatik
ganglionlarda anastamoz yaparlar. Bazi lifler n. siiperfisyalis major ile sfenopalatin
gangliona ulasir ve buradan lakrimal ve palatin glandlara dagilir. Liflerin bir kismi n.
petrozis siiperfisyalis minor ile otik gangliona gelir ve IX. kraniyal sinirile birlikte
parotis bezine sekratuar lifler verirler. Bir kisim lifler de korda timpani yoluyla
submandibiiler ve sublingual bezlerin innervasyonunu saglarlar.

3) Ozel visseral efferent lifler: Bu lifler FS motor niikleusundan orjin alirlar. FS
ile yliz adelelerine, sagli deriye, platismaya, digastrigin arka karnina ve stiloid
adeleye dagilirlar.

Fasial sinirin beyin sapindan ayrildig1 yerden, yiiziin mimik kaslaria dagildig:
terminal boliimiine kadar olan seyri, 6zellikle klinik amaclarla ti¢ boliimde incelenir
(1).

1) Intrakraniyal Boliim: FS'nin beyin korteksindeki ve beyin sapmi terk
ettigi sulkustan, i¢ kulak yolu fundusuna kadar olan kismini i¢ine alir. FS,
intermediyer sinir (Wrisberg siniri), VIII. kraniyal sinir ve i¢ kulak yoluna giden
damarlarin hepsine akustiko-fasial pedikiil ad1 verilir (20).

Akustiko-fasial pedikiiliin her elemani ayr1 bir piamater kilif ile sarilmistir.
Pedikiilin arka kafa ¢ukurunda izledigi yol sdyledir. Sulkustan ¢iktiktan sonra
pedikiil, sisterna pontoserebellaris lateraris icine girer. Altinda a. bazilaristen dogan,
a. serebellaris posterior inferior, siniis petrozis inferior ile alt ve disinda 1X, X, XI.
kraniyal sinirler bulunur. Ustiinde tentorium serebelli ve bunun yapisma c¢izgisi
boyunca siniis petrozus siiperior ile arka kisminda beyincik yarim kiiresi ile

komsudur. On ve dis tarafinda ise endolenfatik kesenin yerlestigi fossa angularis ve
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bunun altinda endolenfatik kanal ve fossanin biraz iistiinde ise fossa subarkuata
bulunmaktadir. Pedikiil bundan sonra i¢ kulak yoluna girer. 6-8 mm kadar olan i¢
kulak yolundaki seyir sonunda, i¢ kulak yolu fundusunun iist-6n kisminda FS,
intermediyel sinir ile beraber meatal foramenden, Fallop kemik kanalma girer.
Sinirler ve birlikte olduklar1 damarlar, ortak bir araknoid kilif ile sarili olarak ic
kulak yolu girisine kadar gelirler (20).

2) Intratemporal Béliim: FS, intratemporal boliimde Fallop kemik kanali
icinde bulunur. Ug segment ve iki dirsek yapacak sekilde kivrimli bir seyir izler (20).

1) Labirenter segment (Petroz segment)

2) Timpanik segment

3) Mastoid segment
Birinci segment labirenter (petrdz) segment admi alir. I¢ kulak yolu fundusundan
ganglion genikulinin bulundugu birinci dirsege kadar olan boliimdiir. Fasial kanalin
bu ilk horizontal parcas1 FS ve intermediyer siniri ihtiva eder. Bu parcanin uzunlugu
3-5 mm kadardir. Birinci dirsekte, fallop kemik kanalinin labirenter segmentinin dis
ugc tabani arkada, tepesi onde olmak tizere licgen seklinde bir genisleme gosterir. Bu
genislemeye "ganglion genikuli loju" ad1 verilir. Ganglion genikuli igerisinde FS ve
intermediyel sinire ait lifler artitk makroskopik olarak aywrt edilemez. Lakrimo-
mukonazal sisteme ait parasempatik lifler bu boliimden petr6z sinirleri olusturarak
ayrilirlar (1).

Fasial kanal, i¢ kulak yolu baslangicindan vertikal krestten (Bill's bar) dolay1
hafif bir daralma gosterir. Burada internal meatusun periostu, fasial kanaldan daha
kalindir. Dolayisiyla FS bu noktada kanalin diger bolimlerine nazaran ¢ok daha
sikismistir. Bell paralizisinin tedavisinde labirenter segmentin dekompresyonu
yapilacaksa, buradaki periost kesilerek sinir serbestlestirilmelidir (21).

Fasial sinir Fallop kanalina girerken ti¢ morfolojik 6zellik dikkat ¢eker (16):

a) I¢ kulak yolunda sinirlerin her eleman: ayri bir piamater kilifi ile
sarilmistir. Fasial kanala, girerken her bir kilif araknoid ile devam eder. Bu piamater
iligkisi fundusa kadar uzanir ama foramende veya Fallop kanalinin i¢cinde bile devam
edebilir.

b) Sinirin kanal icerisinde hafif bir daralmasi (0,68 mm) vardir. Bu darlik

patolojik olarak diistiniilmemelidir.



¢) Sinir, 6ne ve ice dogru 132 derecelik bir kavis gosterir.

Ganglion genikuli'den sonra, sinirin ana eksenine paralel bir yon almasi ve
arkaya dogru kivrilmasi ile "timpanik segment" baslar. Timpanik segmentin
uzunlugu 10-12mm kadardir. Bu segmentin horizontal segment olarak da
adlandirilmasina karsin horizontal plan ile 35-40 derecelik bir ag¢1 yaptigi
saptanmistir. Boylece arkaya, disa, birazda asagiya dogru bir seyir izler. Bu parga,
FS’nin orta kulakla komsuluk yaptig1 kisimdir. Ganglion genikuli'den sonra FS orta
kulagin i¢ duvarinin 6n ve iistiinde, tubanin hemen arkasinda bulunur. Arada kiiciik
bir kemik lamel vardir (1).

Kanalin dis tarafinda korda timpani, malleus boynu ve basi, alt kisminda ise
promontoryum vardir. Bundan sonraki seyrinde kanal biraz arkada processus
kohleiformis ile komsuluk eder. FS, tensor timpani'nin yaptig1 bu ¢ikintinin 1-2 mm
ist ve i¢cinde bulunur. Bu cikinti, fasial kanalin nirengi noktalarindan biridir. FS
burada oval pencerenin 6n kenarina gelmis olur. Horizontal semisirkiiler kanalin
altma girer ve ona paralel olarak oval pencere iistiinde seyrine devam eder, oval
pencereyi tipki bir kas gibi iistten smirlar. Bu bolgede fasial kanal ¢ogu zaman ¢ok
incedir veya kanal duvar1 yoktur. FS agikta olabilir (2).

Sinir bundan sonra ikinci dirsegini yapmaya baslar. Inkusun horizontal kolunun
yerlestigi fossa inkudis dirsegin baslangi¢c kismma uyar. Fasialin ikinci dirsegi 2-6
mm. uzunlugundadir. 95-125 derecelik bir ag1 yapar, dirsek bazen ¢ok keskin, bazen
de aksine genis ac1 yaparak ii¢lincii par¢anin ortasma kadar devam edebilir. Yeni
doganda ve cocuklarda ikinci dirsegin geriye dogru dondiiglii goriilebilir. Bu
pozisyon degisikligi ayrica yetiskinde de olabilir ve bu durum FS seyrinde bir
anomaliyi temsil edebilir (1).

Ucgiincii bdliim veya mastoid segment, ikinci dirsek ile stilomastoid foramen
arasindadir. Sinir burada dikey bir konum alir. Ortalama 15 mm uzunlugundadir.
Cap1 1 mm'den biraz daha biiyiiktiir, fakat stilomastoid foramende daralir (1).

3) Ekstratemporal boliim: Stilomastoid foramenden sonra sinir parotis
bezine gelinceye kadar hemen hemen horizontal durumda 6ne ve disa dogru bir seyir
izler. Stilo-digastrik iiggen araciligiyla parotis bezine girer. Parotis bezine girince
parotisi derin ve ylizeyel diye iki loba ayirir. Eksternal karotis arteri ¢aprazlar ve

mandibula ramusunun arka kenarmda iki 6nemli dala ayrilir. Bunlar, temporo-fasial
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ve serviko-fasial dallardir. Bu dallar, pes anserinus denen bir pleksus yaparak yiiziin
mimik kaslarina ve ayrica bas ve boyun iist parcasindaki kaslara dagilarak onlar
innerve ederler (19).

Fasial sinirin terminal dallar1 disinda fonksiyonel 6nemi olan dallar da
vermektedir. Bunlar (1):

1) Akustiko fasial anastomoz: I¢ kulak yolunda, intermediyer sinir ile
vestibiiler sinir arasindaki bu anastomozun i¢ kulagin ndro-vegetatif dengesinde
etkili oldugu one siiriilmektedir. Meniere sendromundan sorumlu olmasi olasiligi
iizerinde de durulmustur.

2) Petrozis siiperfisiyalis major: N. petrozis sliperfisiyalis major, pterigo-
palatin gangliona giden preganglioner parasempatik lifler tagir. N. petrozis profundus
major ve karotisi ¢evreleyen sempatik liflerle birleserek Vidian siniri olustururlar.
Pterigoid kanal aracilifiyla pterigo-palatin gangliona ulasirlar. Burada sinaps yapan
parasempatik lifler lakrimal sekresyonu, burun boslugu mukozasinin otonom
innervasyonunu ve sekresyonunu diizenler.

3) Petrozis siiperfisiyalis minor: FS'ye ait cok az sayida parasempatik liften
olusmustur ve bazen bulunmayabilir. Mevcut oldugu zaman n. petrozis siiperfisyalis
majore paralel olarak ve bu sinirin dis tarafinda seyreder. Orta kulak mukozasina
giden bir dal verdikten sonra, n. petrozis profundus minér ile birlesir ve ganglion
otikum'a ulagr.

4) N. Stapedius: Stapes kasma giden motor liflerden olusan bu sinir, FS'nin
mastoid segmentinin orta boliimiinden ve 6n yliziinden ayrilir. Piramidal kanalina
gectikten sonra stapes kasina ulasir.

5) Korda timpani: Niikleus salivatorius siiperior kokenli parasempatik lifler
ve dilin ayni taraf 2/3 6n bolimiiniin tat duyusunu tasiyan liflerden olusan bu sinirin
FS'den ayrilis yeri ¢ok degisik olmakla birlikte, genelde foramen stylomastoideumun
4-5 mm proximalindedir. Timpanik bosluktan gectikten sonra fissura petrotimpanika
araciligiyla kraniumdan ¢ikarak n. lingualis ile birlesir. Bu sinir ile submandibiiler
gangliona gelen parasempatik lifler sinaps yaptiktan sonra, submandibuler ve
sublingual tiikriik bezlerine ulagir.

6) Dis kulak yolu sensitif dah: Stilomastoid foramenden birka¢ milimetre

daha distalden ayrilir. Dis kulak yolu kikirdak bsliimiinden gegerek dis kulak yolu ve
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kulak kepgesi cildine dagilir. FS'nin inerve ettigi bolgeye “Ramsey-Hunt bolgesi" ad1
verilir. Bu yan dallar disinda, FS'nin vagus ve glossofarengeus ile anastomoz yapan
dallari, posterior aurikiiller dali, digastrik kasin arka karni, stilohyoid kas ve
stiloglossus kasina gider ve innervasyonunu saglarlar.

1.1.3. Fasial Sinirin Fizyolojisi

Fasial paralizinin 1yi anlasilabilmesi i¢in FS'nin anatomi ve fizyolojisinin iyi
bilinmesi gerekir. FS’nin yaklasik 10. 000 fibril igerdigi, bunlardan 7000 tanesinin
miyelinize ve motor fonksiyon yaptigi, 3000 kadarinin da miyelinize olmayan
fibriller oldugu, bunlarin da sensoriyel ve sekretuar gorev yaptiklar1 kabul edilir.
Motor lifler baslica, yiiziin mimik kaslarini, boyunda platismay1, digastrik kas arka
karnini, postaurikular kasi, stilohyoid kas1 ve stapedial kas1 innerve etmektedir (1).

Parasempatik lifler, siiperior salivator nukleustan ¢ikan preganglionik liflerin

bir kismi1 nervus petrozis siiperfisiyalis major olarak, ganglion sfenopalatina’ya gelir.
Post ganglionik lifler lakrimal ve palatin bezlere innevasyon saglar. Diger bir kismi
ise lesser petrosal sinir olarak otik gangliona gelip sinaps yapar. Buradan IX.
kraniyal sinir lifleri ile birlikte parotis bezine parasempatik lifler seklinde ulasirlar.
Bu parasempatik liflerin bir kismi da korda timpani siniri aracilig1 ile submandibular
gangliona gelip sinaps yaparlar ve post ganglionik lifler, submandibular, sublingual
ve diger oral kavite i¢inde bulunan mindr tiikriik bezlerine parasempatik innervasyon
saglarlar (22). Ozel sensoriyel (visseral afferent) lifler, dilin 2/3 6n kismindan
kaynaklanan tat duyusunu alir. Lingual sinir, korda timpani ve nervus intermedius
aracilig ile traktus solitarius ve sonunda niikleus solitarius da sonlanirlar (1).

1. 1. 4. Periferik Sinirdeki Bag Dokularn

Periferik sinirde, anatomik olarak farkli yapilarda sinirin fonksiyonuna ve
biyomekanigine destek olan ii¢ ayr1 bag dokusu bulunur. Bunlar epineurium,
perineurium ve endoneuriumdur. Epineurium gevsek areolar bag dokudan
olusmustur. I¢indeki kollajen lifler sinir boyunca ilerler ve bunlar yaklasik olarak 80
mm ¢apindadirlar. Epineuriumdaki kollajen lifler perineurium ve endoneuriumdaki
liflerden daha kalindir. Periferik sinirin kalinlig1 arttikca epineuriumun da kalinligi
artar. Epineuriumun i¢inde 6nemli hiicresel, vaskiiler ve lenfatik yapilar vardir. Bu
yapilar sinirin, travmaya olan cevabmi etkiler. Sinir iizerinde yapilan

kompresyonlarin etkisi epineurium ic¢indeki yag hiicreleri tarafindan azaltilir (23).
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Perineurium, sinir liflerini sararak onlar1 fasikiiller haline sokan bag doku kilifidir.
Bu bag doku i¢inde yaklasik 15 tabaka halinde diizlesmis poligonal hiicreler bulunur.
Bu hiicreler bir bazal lamina ile birbirlerine baglanirlar. Bu bazal laminanin diabetes
mellitusda ve yaglilikta kalinlagtig1 saptanmistir (23). Perindral hiicreler 6zellesmis
fibroblastlardir. Perineuriumda kollajen lifleri boyunca uzanirlar ve bunlar yaklasik
olarak 65 nm kalmmligindadirlar. Perineuriumun dis tabakasinda yiiksek oranda
endositotik vezikiiller bulunur. Bunlar igeriye dogru inildik¢e azalir, i¢ tabakada ise
"tight junction"lu hiicreler bulunur (24). Perineuriumun morfolojik o6zellikleri
degerlendirilecek olursa, perineuriumun semielastik ve semigegirgen oldugu
goriilebilir (25). Normalde burada, diger dokulardan daha yiiksek oranda interselliiler
basing goriiliir. Bu basing nedeni ile normal durumlarda bile perineurium tizerinde
bir gerginlik vardir. Bu basinca endondral sivi basinci ad1 verilir (24).

Herhangi bir sekilde perineurium hasar1 olustugunda, bu basing nedeni ile sinir
lifleri bu defektten disar1 herniye olur ve iskemiye bagli olarak demiyelinizasyon
olusur. Perineurium uzun aksta da bir gerginlige sahiptir. Bu durum sinir kesilerinin
cerrahisini daha da zorlastirir. Sinirler bir lezyon olusmaksizin %10'n kadar
gerdirilebilirler (26). Periferik sinirde en icteki bag doku tabakasina endoneurium
denir. Bu yap1 tiim aksonu sarar. Iginde kollajen lifleri ve yogun bag doku elemanlar1
vardir. Bu histolojik 6zellikleri ile sinir liflerine destek olur ve sinir liflerini dig
etkilerden korur. Endoneuriumdaki kollajen liflerinin endondral fibroblastlardan ¢ok
Schwann hiicreleri tarafindan yapildigni gdsteren bir takim bulgular da vardir (27).
Endoneuriumdaki hiicrelerin sinir fonksiyonuna onemli katkilar1 vardir. Bunlardan
en 6nemlileri endonodral hiicrelerin yaklagik %90'nin1 olusturan Schwann hiicreleridir
(28).

Periferik sinirdeki her akson Schwann hiicresi tarafindan sarilmistir. Bu
hiicreler miyelin sentezleri yaparak aksonlar1 kaplarlar. Yapilan miyelinizasyon ile
sinir lifler1 yalitkan hale gelir, boylece iletim kapasitesi artar. Miyelin kilifta yaklagik
olarak her iki Schwann hiicresi arasinda bir mikrometre kadar bir agiklik bulunur.
Burasi ekstraselliiler ortamdaki siviya karsi uyarilabilir bolgelerdir ve Ranvier
diiglimii olarak bilinirler. Schwann hiicreleri etrafinda bir bazal lamina bulunur. Bu
yapt Schwann hiicrelerini fibroblastlar, makrofajlar ve mast hiicrelerinden aywran

temel yapidir. Olusan iskemiler sirasinda Schwann hiicreleri dejenere olabilir fakat
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bazal laminalar korunur. Sinir lifinin biiylimesi sirasinda bazal lamina yol gosterici
rolii iistlenir ve sinir lifinin distalde hedef akson lifini bulmasini saglar. Distalde
olusan dejenerasyon Wallerian dejenerasyonu olarak bilinir ve ilk olarak Augustus
Waller tarafindan bildirilmistir (24).

Schwann hiicreleri, endoneuriumdaki iskemiye en hassas hiicrelerdir. Bu
hiicrelerin iskemiye, mekanik basiya veya toksik etkenlere maruz kalmasi aksonlarin
demiyelinize olmasina neden olur. Bu durumda yaygin bir hasar olusarak sinir iletimi
tam durabilecegi gibi, sadece fokal Schwann hiicre harabiyeti de goriilebilir.
Demiyelinize akson daha sonra Schwann hiicreleri tarafindan tekrar miyelinize edilir.
Bu durum histolojik olarak, normal goriilen akson iizerinde c¢ok ince miyelin
goriilmesi ile anlasilir. Ayrica sinir iyilesmesini degerlendirmek amaciyla da ¢esitli
siniflamalar yapilmistir. “British Medical Research Council”a ait, sinir iyilesmesini
degerlendiren smiflama bunun en 6nemli 6rneklerindendir (29).

1. 1. 5. Fasial Sinirin Fizyopatolojisi

Tim periferik sinirlerde oldugu gibi, FS'de de fonksiyon kaybina neden olan
sinirdeki yaralanmalardir. Prognostik Oneme sahip bu yaralanma derecelerini,
Sunderland'in siniflamasina gore bes bashik altinda toplayabiliriz. Bunu yaparken
sinirin yapisinin bilinmesi gerekir (Ortada akson, onlar1 saran endoneurium, bunlarin
disinda perineurium, en dista ise epineurium yada Schwann kilifi). Siniri olusturan
bu yapilarin yaralanmalarmna goére (30):

I. derece yaralanma (Noropraksi): Aksonal akim durmustur, etiyolojik
faktor ortadan kalkinca sinir fonksiyonlar1 tam olarak geri doner.

II. derece yaralanma (Aksonotmezis): Aksonal kopma vardir.
Yaralanmanin seviyesinden motor son plaka kadar olan bolgede Wallerian
dejenerasyon gelismistir. Sinir biitlinliigii tamdir ve sebep ortadan kalkinca normal
fonksiyona doner. Giinliik aksonal rejenerasyon miktar1 1 mm/giin olarak kabul
edilir.

I11. derece yaralanma (Endondrotmezis): Endoneurium defekti de oldugu
icin daha agir bir yaralanmadir. Iyilesme siirecinde akson yanlis endoneurium igine
dogru rejenerasyon gosterebilir (misdirection) ve inkomplet iyilesmeler meydana

gelebilir.
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IV. derce yaralanma (Perindrotmezis): Sinirde daha da agir lezyon vardir.

Yanlis iyilesmeler daha fazla oranda olmaktadir.

V. derece yaralanma (Epinorotmezis): Burada sinirde tam kopma s6z
konusudur. Kopan uglarin, ug-uca getirilmedigi siirece iyilesme sansi yoktur. Kopan
uclar kars1 karsiya anastomoz edilse bile iyilesme hi¢cbir zaman komplet bir iyilesme
olmayacaktir.

Paralitik FS'de eger sebep enfeksiyon ise sinirin labirenter segmentinde
boydan boya o6dem, travmatik vakalarda ise redrograd 6dem ve enflamasyon

bulunmaktadir.

1. 2. Fasial Paralizi

Fasial sinir seyri boyunca kasitli veya kasitsiz olarak, gerek kaza sonucu
gerekse iatrojenik olarak travmalara maruz kalabilir. Idiyopatik fasial paralizlerinden
(Bell paralizisi de dahil) sonra en sik fasial paralizi sebebi travmatik nedenli fasial
paralizilerdir (5).

Periferik fasial paralizisi yapan bircok sebep vardir. Bu sebeplerden bazilari
hayat1 tehdit edebilmektedir. Vakalarm biiylik bir kisminda da belirgin bir sebep
bulunamamakta ve bunlar idiyopatik grupta incelenen Bell's palsy olarak kabul
edilmektedirler. Fasial paralizi sebepleri; idiyopatik hastaliklar, travmatik olaylar,
enfeksiyoz hastaliklar, tiimoral hastaliklar ve diger hastaliklar olmak {izere baslica

bes ana baslikta toplanabilir (1).

F

Riitiir

e

Kesilme

Sekil 3. lyatrojenik fasial sinir paralizisi sebepleri
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1. 2. 1. Travmatik Fasial Paraliziler

Fasial paralizi yapan sebepler arasinda travma, Bell paralizisinden sonra
ikinci sirada gelmektedir. Kiint travmalar sonucunda gelisen temporal kemik
kiriklarinda, atesli silah yaralanmalarinda, temporal kemik cerrahisi siwrasindaki
iyatrojenik travmalarda, parotis bdlgesinin penetran yaralanmalarinda, parotis
cerrahisi sirasinda ve yliz bolgesinin cerrahisi sirasinda gelisen iatrojenik travmalarda
fasial paralizi goriilebilir (31). Travmatik fasial paralizilerin en sik nedeni trafik
kazalar1, diisme ve darp sonucunda gelisen temporal kemik kiriklaridir (32).

Travma sonucu sinir, intrakraniyal, intratemporal ve ekstratemporal
bolgelerden birinde etkilenebilir. Kaza sonucu meydana gelen fasial paraliziler
ozellik gostermeleri bakimindan ii¢ gurupta incelenebilir.

- Kafa travmalarina bagl fasial paraliziler,

- Atesli silah yaralanmasi ile meydana gelen fasial paraliziler,

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

Trafik kazalarmin giin gectikge artmasi, kafa travmalarimm sikligini
aciklamaktadir. Kafa travmalarina bagh fasial paralizilerin sikligi, literatiirlere gore
%2-3 arasinda degismektedir. N. olfaktorius hari¢ tutulursa (%6), kafa travmalarinda
en ¢ok yaralanan sinir FS'dir (1).

Kulak burun bogaz hastaliklar1 ve bas-boyun cerrahisi ile beyin cerrahisi
boliimlerinin ilgi alanina giren bazi cerrahi girisimler sirasinda, FS yaralanabilir. Bu
cerrahi girisimlerden bazilari;; timpanoplasti, radikal mastoidektomi, mastoid
obliterasyon, modifiye radikal mastoidektomi, stapedektomi, endolenfatik kese ve
vestibiiler sinire yonelik girisimler gibi timpano-mastoid cerrahiler sirasinda, akustik
tiimOr cerrahisi gibi beyin cerrahlarmmin, arka ve orta kraniyal fossaya yonelik
ameliyatlari, Ozelikle parotis tiimorlerinde uygulanan parotidektomiler olarak
siralanabilir. Akustik norinom, posterior fossa meningiomlary, temporal kemik
kanserleri, glomus tiimorleri ve ozellikle malign parotis tliimorlerinin cerrahi
tedavisine bagh olarak da fasial paraliziler olusabilir (1).

Temporal kemik fraktiirleri, fraktiir hattinin petroz kemigin uzun aks1 ile olan
iligkisine baglh olarak transvers ve longitudinal olmak {iizere iki kategoriye

ayrilmaktadir (33). Bazi otorler fraktiirlerin ¢ogunun aslinda longitudinalin aksine
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oblik oldugunu ve bunlarm siklikla mikst tip olduklarini belirtmektedirler (34). Bu
klasifikasyon semasmin yerini otik kapsiiliin (koklea ve semisirkiiler kanallar1 saran
kemik yap1) biitlinliiglinii bozup bozmamasi esasina dayanan yeni bir sema
almaktadir (35). Otik kapsiili etkilemeyen fraktiirler tipik olarak temporal kemigin
skuamoz parcasindan ve dis kulak yolunun posterosiiperior duvarindan gegmektedir.
Fraktiir hatti mastoid hiicreler ve orta kulak boslugunu gectikten sonra tegmen
mastoideum ve tegmen timpanide fraktiiriine yol agmaktadir. Tipik olarak fasial
hiatus bolgesinde tegmen fraktiire yol agarak otik kapsiiliin anterolaterali boyunca
ilerlemektedir. Otik kapsiilii etkilemeyen fraktiirler tipik olarak temporoparietal
bolgeye yonelik travmalar sonucunda gelismektedir. Otik kapsiiliin biitiinliigiini
bozan fraktiirler ise genellikle foramen magnumdan petréz piramid ve otik kapsiile
dogru ilerleyip i¢inden ge¢mektedir. Fraktiir hatt1 siklikla juguler foramen, internal
akustik kanal ve foramen laserum boyunca ilerlemektedir; bu fraktiirler tipik olarak
kemik¢ik zinciri ve dis kulak yolunu etkilememektedir (36). Temporal kemik
fraktiirlerinin %70-90’1m1 longitudinal fraktiirlerin, %10-30’unu transvers fraktiirlerin
olusturdugu belirtilmektedir (36). Yeni klasifikasyon semasini kullanan 2 genis serili
calismada, fraktiirlerin sadece %2.5-5.8’inin otik kapsiilii etkiledigi belirtilmektedir
(35). Otik kapsiilden gegen fraktiirlerde fasial sinir paralizisi insidans1 daha yiiksektir
(% 30-50’ye % 6-13) (34, 35). Ozellikle parotis bdlgesine ve mastoid tepe Oniine
gelen, atesli silah ve diger kesici delici silahlarla yaralanmalarda oldukca sik fasial
paraliziler goriilmektedir. Bu bolgede de sinirin kopmasimna veya sekonder olaylara
bagl olarak paralizi gelisebilir. Iyatrojenik fasial sinir paralizileri nadir olarak
goriilmesine ragmen, hem hasta hem de cerrah i¢in kotii bir durumdur ve insidansi
%1 olarak rapor edilmistir (37).

1. 2. 2. Sinir Yaralanmalarinin Cerrahi Tedavisi

Travmatik paralizilerin degerlendirilmesinde anamnez, fizik muayene ve
laboratuvar bulgular1 cok onemlidir. Paralizinin olus sekli, travma aninda mi, yoksa
daha sonra m1 gelismis oldugu tedaviyi planlamada ve hastanin takibinde oldukg¢a yol
gostericidir. Travma aninda gelismis bir paralizide veya kesi diisliniilen bir vakada
acil cerrahi girisim diisiiniilmelidir. Travmatik paralizi diistiniilen bir vakada
temporal bolgede ve mastoid bolgede bulunan bir ekimotik saha anlamlidir.

Temporal kemigin radyolojik incelenmesinde, 6zellikle petroz kemige yonelik Town
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grafisinde kirik hattini gérmek miimkiindiir ancak bilgisayarli tomografi (BT) daha
detayli olarak kirig1 gosterecektir (1). Fasial sinirin intratemporal ve ekstratemporal
seyrindeki kiint ve penetran travmalara eslik eden inkomplet veya travma aninda
bulunmayip zaman i¢inde yavas gelisen fasial paralizilerin nedeni, sinirde 6dem
gelismesine baghdir. Bunlarda tedavi Bell paralizisinde oldugu gibi elektrofizyolojik
test sonuclarina gore planlanmalidir. Komplet paraliziye progresyon gosterip siddetli
sinir dejenerasyonu gelistigi belirlenen hastalarda ve travmayi takiben ani gelisen
komplet paralizilerde, hasar bdlgesinin cerrahi eksplorasyon endikasyonu vardir (1).

Cerrahi travmalara bagli fasial paraliziler en sik serebello-pontin kose
cerrahisinde, i¢ ve orta kulaga yonelik cerrahi girismlerde ve parotis bezi
cerrahisinde goriiliir. Cerrah, sinir kesisini operasyon sirasinda fark ederse gerekli
onarimi da ayni anda yapmalidir. Cerrahi girisim sonrasinda farkedilen inkomplet
paralizilerin nedeni sinirin gerilmesi, sikistirilmasi veya vaskiilarizasyonunun
bozulmasina bagli gelisen 6demdir. Bu olgularda tedavi Bell paralizisinde oldugu
gibi elektrofizyolojik test sonucglarina gore planlanmalidir. Cerrahi girisim sonrasinda
farkedilen komplet paralizilerde cerrahi uygulanan bolgede FS'nin eksplore edilmesi
ve tespit edilen lezyona gore onarimin yapilmasi gerekir (1). Nilssen ve ark. (37)
mastoid cerrahi sirasindaki iatrojenik fasial paralizi insidansmi %]1. 7 olarak rapor
etmislerdir.

Fasial sinirin intratemporal boliimiiniin iatrojenik hasarlarinin tedavisi sebebe
baghdwr. Sinirin kesilmek zorunda kalindigi fasial ndérinom gibi durumlarda
miimkiinse ug-uca anastomoz, degilse greft ile onarim yapilmalidir. Eger FS'de hasar
%30'dan fazla ise debride edilmeli ve reanastomoz yapilmalidir (38). Bu islem
yapilirken gerginlik olusmamali ve re-routing yapilarak denenmelidir. Fisch (39),
risk altindaki hastalarda travmalardan sakinmak i¢cin monitdrizasyon kullanimini
onermistir.

1. 2. 3. Travmatik Fasial Paralizilerin Cerrahi Tedavisinde Kullanilan

Teknikler

Periferik sinir tamiri ilk olarak IX. ve X. ylizyillarda Arap doktorlar
tarafindan yapildig1 belirtilmistir. O donemde periferik sinir cerrahisinin
konviilzyonlara yol agacagma inanildig1 da cesitli kaynaklarda belirtilmistir (40). ik

cerrahi sinir anastomozu 1872°de Letievant tarafindan yapilmistir (41). Bundan bir
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yil sonra da Heuter tarafindan epinoral siitiirlerle ilk anastomoz yapilmistir (42).
1964 yilinda Edshage (43), epindral tamirin sinir uclarinin hatal olarak kars1 karsiya
gelmesine neden oldugunu ve fasikiiler itilmelerin oldugunu kendi g¢alismasinda
goOstermistir. Benzer goriiste olan ve epindral tamire karsi interfasikiiler tamiri
savunan Sunderland’in c¢abalar1 ise cerrahi mikroskobun kullanilmaya baslamasina
kadar sonugsuz kalmistir (44, 45). Fasial paralizi tedavisinde kullanilan cerrahi

girisimler (46) tablo 1°de sunulmustur.

Tablo 1. Fasial paralizi tedavisinde kullanilan cerrahi girisimler (46).

Grup Prosediir
1-Fasial sinir tamiri Ug —uca anastomoz
Interpozisyon
Cift kablo
2-Kranial sinir kullanimi XII-VII

XII-VII anastomozu
VII-VII karst yiiz ile

3-Muskulofasial transpozisyon yada Temporal kas

transplantasyon Masseter kas
Digastrik asma
Serbest kas

4-Statik asma Palmaris longus
Fasia lata
Gore-tex
Yiiz germe/Alin germe
Kas kaldirma
Blefaroplasti

5-Goz prosediirleri Altin Implant
Bick Metodu
Alt kapaga kikirdak
Orbikularis kasi rezeksiyonu
Lakrimal punktal rezeksiyon
Dakriyosistorinostomi
Lakrimal punktal tikaglar
Punktal koterizasyon
Stenon transpozisyonu

6-Selektif myektomiler Platisma
Mental kas
Depresor labii kast
Zigomatikus major/minor
Stapes kasi

Timpanomastoid cerrahide FS’nin iyatrojenik olarak en sik hasarlandig1 yer

ikinci dirsek bolgesi ile mastoid segmenttir. Sinir ¢evresinin %50’den fazlasi tahrip
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olmus ise zedelenen segment rezeke edilmeli ve iki ucu serbestlestirip ug-uca
anastomoz yapilmalidir (38). Bu durum greftlemeden daha iyi sonu¢ vermektedir
(47).

Intratemporal FS hasarmin tedavisi, travmanm sebebi goz ardi edilirse
aynidir. Sinir eksplorasyon sonrasi saglam bulunduysa, dekomprese edilir ve sinir
kilift agilir. Sinirde kismi bir hasar varsa, dekompresyon sirasinda sinir kendi haline
birakilir ya da kemik parcalar1 kemik {iizerinden ¢ikarilarak tedavi edilir.
Intratemporal FS’deki hasar, gerginlik olmadan ug-uca anastomoz yapilamiyorsa
greft tercih edilir (48).

Fasial sinir eksplorasyonu i¢in opere edilecek hastaya fonksiyonun geri
doniisiiniin ¢cok wuzun siire alabilecegi anlatilmalidir. Kopmamis bir sinirin
rejenerasyonu yaklasik giinde 1 mm kadardir. Ug-uca anastomoz veya greftleme ile
sinirin anastomozu sonucu rejenerasyon siiresi tahmin edilemez. Serebellopontin ag1
yaralanmasinda onarimdan sonra fonksiyonun geriye doniisii yaklagik 15 ayda,
genikulat ganglion hasarindan sonra 9 ayda, pes anserinusdaki hasardan sonra 4 ayda
gergeklesir. Bunlar ortalama siirelerdir. Hastaya onarim ile muhtemel fonksiyonun
geri doniis arasindaki siirenin degisebilecegi anlatilmalidir (49).

Sinir anastomozu: FS’nin onariminda asagidaki minimal parametreler
olmalidir (44):

1-ipsilateral fasial niikleus yeterli sayida fonksiyon gdren hiicre
cisimciklerine sahip olmal.

2-Proksimal sinir segmenti fasial niikleusla biitiin olmali ve aksonal
rejenerasyonu desteklemeli.

3-Distal segment fonksiyone kas birimleriyle temas halinde olmali ve rejene
olan aksonlar1 saran endondral tiiplere sahip olmalidir.

Sinirde kullanilan siitlir materyali 10/0 monoflament yapida olmalidir. Eger
siittir mobil bir kisimda yani temporal kemik disinda yapilmissa silikon bir tiiple
korunmalidir. Temporal kemik i¢inde sinire siitiir koymak i¢in iki ucun gergin
olmamas1 ve birbirine yaklastirilmas1 gerekir. Bu nedenle FS yolunu degistirmek
diistiniilebilir. Ancak bu is ikinci dirsek hizasinda yapilabilir. Bu yolla siniri, orta
kulak yolundan dogrudan dogruya stilomastoid foramene dogru gecirmek olanaklar1

disiiniilmiistiir. Ancak bu islem pratik bir yontem degildir (1).
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Bugiin genellikle FS hasarinda siitiir ve greft kullanimi ayn1 sonuglar1 verdigi
icin greft kullanilmas: gittikce yaygmlasmaktadir. Sinir yolunu degistirmek hemen
hemen birakilmis gibidir. Sadece parotis i¢in diisliniilebilir. Siitlir koymadan 6nce
sinir uglarinin tazelenmesi gerekir. Bu konuda dikkat edilmesi gereken noktalar
sunlardir (50):

I-Travma sonucu, sinir liflerinin yarisindan fazlasi saglam goriiniiyorsa
sadece dekompresyon yapmak ve sinir uglarinin karsi karsiya gelmesini saglamak
yeterlidir.

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

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

4-Sinir goriiniis olarak saglam goriinmesine ragmen atrofik ise atrofik ve
sikatrisyel boliimiin ¢ikarilmas1 gerekir. Sinir kesilecekse bunun icin keskin
mikrobistiirler kullanilir. Kesim yeri tam dik olmalidir. Sinir liflerinin kars: karsiya
gelebilmesi i¢in bu ¢ok dnemlidir.

5-Sinir govdesi i¢in iki veya g, sinirin distal dallar1 i¢in bir veya iki siitiir
kullanilir. Siitiir mikroskop altinda atilmali ve sekilde heriki ucun birbirine tam
karsilikli uyusmasi sarttir.

FS’nin cerrahi tamirinde sunlara dikkat edilmelidir (1):

-Siitiir konurken higbir sekilde sinir gergin olmamali ve mutlaka greft aradaki
defektten daha uzun se¢ilmelidir.

-Sinir uglar1 siitlir i¢in hazirlanirken kesilme yiiziinden meydana gelecek
travma son derece az olmalidir. Keskin mikrobistiiriler kullanilmalidir.

-Siitlir sayis1 olanak verdigi kadar az sayida olmalidir.

-Fallop kanal1 i¢ginde sinir greftlenirse siitiire gerek yoktur.

-Epindrium siitiir yapilacak yerlerde kesilip ¢ikarilmalidir.

-Anastomoz yapilan yerlerde siitiir, amniyon, silikon ve kollajen doku ile
sarilmalidir.

-Fasikiiler anastomoz siitiirlerinde en ince (10/0 monofilament) iplik

kullanilmalidir.
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Sinir greftleri ile tamir: Sinir greftleri, sinirdeki defekt biiytik ise kullanilir.
Ik sinir grefti, 1930 yilinda Bunnell tarafindan kullanild. Bugiin en sik pleksus
servikalis siiperiyorun aurikiiler dali kullanilmaktadir ve 10 cm’den biyiik
defektlerde ve n. aurikiilaris major’iin kullanilamadigr durumlarda n. suralis greft
olarak kullanilir (51). Ayrica sinirin lif ve kalmlik bakimindan FS ile ayn1 6zellikleri
gostermesi de bir tercih nedenidir. Sinir kesilmesi, ameliyat sonrasi, alman bolge his
kusurlarina neden olabilir. Kullanilan greftin uzunlugu, defektin uzunlugundan en az
4 mm fazla olmalidir (1).

Fasial sinir ile diger sinirlerin anastomozlar: Fasial sinirin distal ucunun
bir bagka motor sinirin proksimal ucu ile anastomoz yapilmasidir. Greft ile onarimin
yapilmadigr vakalarda tercih edilir. Cesitli motor sinirler anastomoz ig¢in
kullanilabilirken en c¢ok tercih edileni hipoglosso-fasial anastomozdur (18).
Hipoglosso-fasial sinir anastomozu, diger kraniyal sinirler paralitik ise tavsiye
edilmez. Ozellikle 10. kraniyal sinir paralizisi olan vakalarda yutma giicligii
olanlarda veya Von Recklinghausen hastaligi gibi diger kraniyal sinirlerin paralitik
olabilecegi vakalarda bu cerrahi yapilmaz (3).

Cerrahinin zamanlamasi:  Periferik sinir yaralanmalarinda, cerrahinin
zamanlamast uzun yillardir tartigilmigtir. Sinir yaralanmalar1 ile ilgili bilgilerin
cogunlugunun diinya savaslar1 swrasinda edinilmis olmasi ge¢ donem cerrahi
uygulamasi fikrine popiilerlik kazandirmistir. Temiz, keskin ve 24 saatten az olan
yaralanmalarda primer tamir endikasyonu vardir ve normal goriinimdeki anatomik
yapilar i¢inde skar dokusu olmadan cerahi yapmak miimkiin olur. Distaldeki
deinnerve olan dokunun kisa siire i¢inde reinnervasyonunu saglanmasi acil cerrahi
girisimin Onemini arttirir. Grabb’in (52) yaptigir arastirmada, primer cerrahinin
sekonder cerrahiye iistlin oldugu goriilmiistiir.

1. 2. 4. Sinir Tamirinde Kullanilan Cerrahi Teknikler

Epindral tamir: Bu yontem periferik sinir cerrahisinde eskiden beri
uygulanan ve giiniimiizde de kullanilan bir tekniktir. Sinirin ug¢larinin hazirlanmas1
cerrahinin basarisinda ¢ok Onemlidir. Sinirin her iki ucundan diizgiin bir sekilde
kesilmesi gerekmektedir. Bu amagla 6zel olarak iretilmis giyotinler kullanilabilir.
Sinir uglar1 kesilmeden 6nce iki adet birbirleri ile 180 derece agili isaret siitiirii

konarak uglar tam olarak karsilastirilmaya calisilir. Daha sonra 8-0 veya 10-0 naylon
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siitiirle, epinoral tabaka altindaki sinir dokusuna zarar vermeden dikilir. Haris ve
Tindall (41), epindral siitiirlerin ¢cok siki olmamasini, postoperatif 6dem agisindan
onemli oldugunu bildirmistir.

Fasikiiler Tamir: Mikrocerrahi tekniginin gelismesi ile ortaya ¢ikan ve
fasikiillerin daha 1yi kars1 karsiya gelmesini saglayan siitiir teknigidir. Bu yontemde
sinir uglar1 disseke edildikten sonra epindrium her iki uctan birka¢ milimetre agilir.
Fasikiillerin biiytikliikleri ve lokalizasyonlar1 degerlendirilerek, proksimal ve distal
fasikiiller u¢ uca getirilir. Motor fasikiiller sinir stimiilatorii ile arastirilabilir. Bu

islemden sonra her fasikiil iki adet 10-0 ve 11-0 siitiir ile u¢ uca anastomoz yapilir
(41).

1.3. Sinir Rejenerasyonu

Sinir rejenerasyonunun daha iyi anlasilmas1 ve cerrahi tekniklerin gelismesine
ragmen hasarli noronda tam bir fonksiyonel diizelme olmasi ¢ok nadirdir (53).
Sadece Amerika Birlesik Devletlerinde yilda yaklagik 200. 000’den fazla sinir tamiri
girisimi yapilmaktadir (54).

Schwann hiicreleri, sinir rejenerasyonunda Oonemli bir yer tutarlar. Hem
aksonlarin hedeflerine ulasmalar1 i¢in gerekli fiziksel sartlar1 olustururlar hem de
aksonal gelismeyi destekleyen ekstraselliiler proteinleri saglarlar. Hasar goren bir
sinirde Schwann hiicreleri aktive olur ve cogalarak distal segmentte makrofaj
aktivitesine yardimci olurlar. Miyelin fagosite edilse de Schwann hiicreleri saglam
kalir. Schwann hiicrelerinin olusturdugu tiibiiller i¢ine dogru akson rejenerasyonu
gerceklesir. Rejenere olan bir akson distale dogru birden fazla tomurcuk
gonderebilir. Bunu hedef organa olan spesifiteye gore olusan selektif atrofi izler (55,
56).

Kesilen ve rejenere olan proksimal aksonun ucunda olusan genislemis
aksonal tomurcuklanmaya biiylime konisi ad1 verilir. Biiylime konisi, i¢inde aksonal
biiylime ve rejenerasyon i¢in gerekli destek dokulara ulasacak noral elemanlardan ve
bol miktarda aksonal organel ve mikrofilamanlardan olusur. Optimal olarak biiyiime
konisi, Schwann hiicre tiiplerine yonelmektedir. Bu siire¢ pek ¢ok mekanizma
tarafindan kontrol edilmektedir ve bazal lamina yapilar1 ile kontakt yonlendirme,
norotropizm-kemotaksis bunlardan bazilaridir. Akson distal segmente ulastiktan
sonra perifere dogru biiyiimeye devam eder ve hedef organa varmasindan sonra
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maturasyon sathasi baglar. Proksimalden distale dogru akson g¢ap1 artar,
miyelinizasyon bunu takip eder. Rejenere olmus bir akson normalden daha kiigtliktiir
ve daha ince bir miyelin tabakas1 vardir (57).

Sinir kesilmesi ya da ciddi ezilme yaralanmalarindan sonra proksimal ve
distal sinir uclarinin primer anastomozu ile hedef iskelet kasmin optimal
reinnervasyonu saglanabilir. Eger siitiir hattinda gerginlige yol agmadan primer
onarim yapilamiyorsa interpozisyonal sinir greftleri ile onarim en iyi fonksiyonel
sonucu verir. Interpozisyonel sinir greftleri reinnervasyona ii¢ sekilde yardimci olur.
Oncelikle greftte yer alan endondral tiipler rejenere olan aksonlarin defekti
gecebilecegi bir ¢at1 saglar. Ikinci olarak Schwann hiicreleri canli olduklar: siirece
aksonal rejenerasyonu uyaran trofik faktdrler saglar. Ugiincii olarak greftteki
Schwann hiicreleri rejenere olan sinir liflerinin remiyelinizasyonuna yardimci olur
(58).

Sinir tamiri hiicresel bir tamir islemidir. Ampute edilen sinir hiicreleri, kesilen
kisimlarin1 kompanse etmek icin yeni yollar olusturarak aksoplazmik akimlarmi
tekrar kazanirlar. Noronlarin sayis1 artmaz fakat her bir hiicrenin yogun hiicresel
proliferasyonun oldugu bir ortamda ger¢eklesir. Bir akson kesildiginde ilgili sinir
hiicresi karakteristik yapisal ve fonksiyonel degisiklikler gecirir. Grafstein’in (59)
belirttigi gibi ilk olarak Nissl (1982) tarafindan godzlenen tipik cevap hiicre gévde
hacminde artis, niikleusun perifere deplasmani ve sitoplazmadan bazofilik materyalin
kaybini igerir.

Bir sinir dali kesildiginde veya hasarlandiginda hasarin distal ve proksimal
uclarin da normal morfoloji ve doku organizasyonunda onemli degisiklikler
gerceklesir. Proksimal dalda aksonlar ona karsilik gelen endondral tiipii arkasinda
bos bir silindir olarak birakarak yukari dogru az bir mesafe i¢in dejenere olur. Ana
Schwann hiicreleri ana bazal lamina i¢inde prolifere olur ve proksimal daldan
reinnervasyon i¢in uygun olan distal dejenere sinirlerde uzanan Bungner bandlari
olarak bilinen hiicre kolonlarmi1 olusturur (60).

Hasardan sonraki ilk birkag¢ giin i¢inde proksimal ugtaki miyelinize aksonlar
distal olarak ilerleyen ¢ok sayida aksonal filiz ve ince miyelin kilif iiretir. Periferal
sinir tamirinin basaris1t dal araligindan distal dala dogru rejenere olan aksonlarin

yogunlugu, dogru hedeflere ulasan bu aksonlarin popililasyonu ve yaptigi
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baglantilarla belirlenir (60). Son zamanlarda ndroglial hiicrelerden olan astrositler ve
mikroglia/makrofajlar iizerine dikkatler yogunlastirilmistir. Glial hiicre tipleri;
hipertrofi, proliferasyon, migrasyon ve farkli morfolojik fenotiplere doniisiim olmak
iizere travmatik yaralanmalara giiglii cevap vermektedirler (61). Endojen glial
hiicrelerin ilk yapisal cevaplari, lezyon sonrasi 5-20 dakika arasinda gozlemlenir. Bu
aktivasyon dinamik bir siliregtir ve lezyonun merkezinden noropillere yayilir.
Lezyondan 2-3 hafta sonra glial reaksiyon pik yapar, fakat belirgin astrositik
degisiklikler gibi makrofajlar lezyondan iki yil sonra yapilanir (62). Sinirin yeniden
biliylimesi spesifik proteinlerin ekspresyonu ile kontrol edilmekte ve aksonal
rejenerasyonun stimiilasyonunu saglayan uygun genlerin regiilasyonu ile miimkiin
olabilmektedir. Aksonlarin yeniden biiylimesini sinirlayan onemli ekstrensek bir
faktor, lezyonlu sahada belirgin glial skar olugmasidir. Rejenerasyonun oldugu
hemen her yerde, rejenere sinir lifleri noroglial skarda durmakta veya atlayarak
gecmektedir. Skar matriksi aksonal biiylimenin devam etmesini engeller ve aksonal
rejenerasyona karsi mekanik bir bariyer olarak islev goriir. Akson rejenerasyonunda
normal siirecler; hasarli aksonlarin yeniden biiylimesi (spontan filizlenme), lezyon
sahasina gecis olmasi, uygun dogrultuda uzama olmasi, normal hedefin topografik
reinnervasyonu ve Onceki elektrofizyolojik niteliklerin restorasyonunu icermektedir
(63).

Sunderland (30), endondriyumun saglam oldugu durumlarda aksonal
rejenerasyon fonksiyonunun diizeldigini buna karsin endondriyum yaralanmalari ile
birlikte olan lezyonlarda fonksiyon kaybmin diizelmedigini belirtmektedir. Buna
karsim, yine ayni hiicrelerde, akson rejenerasyonu i¢in c¢ok gerekli olmayan
norofilaman yapimimda ve noronal uyarici enzim sentezinde belirgin bir diisiis olur.
(64). Rejenerasyonun baslangicinda, aksonun ucu endondral tiip i¢inde leyonun
oldugu bdlgeye dogru ilerler. Proksimalde, aksonal biiylimeye ait bulgular 24 saatin
sonunda goriilmeye baslar. Bu bulgularin ortaya cikisi lezyonun karakterine goére
gecikebilir. Travmanin oldugu bélgede, bag dokusu yapilarinin korunmus olmasi
rejenerasyonu, aksonal biiyiimeyi hizlandirir. Mira (65), calismasinda bu gozlemi
belirgin bir sekilde vurgulamistir.

Aksonun biiyliimesi ve fonksiyonunun diizelmesinde, Schwann hiicrelerinin

akson etrafinda toplanarak miyelin sentezini baslatmalar1 da rol oynar. Bu yolla,
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remiyelinizasyon proksimal segmentten distale dogru ilerler. Yeni miyelinin yapimi
icin, eski miyelin artiklar1 ve kandan alman kolesterol molekiilleri kullanilir. Yeni
miyelin, yaklasik 7-15 giin iginde yapilir ve aksonal rejenerasyona eslik eder. Iki
akson tam olarak kopmussa, aralar1 sinir bag dokusundan kaynaklanan fibroblastlar,
perindral hiicreler, kollajen lifleri ve kapiller damarlarla dolar. Aksonal biiyiime
sirasinda, kollajen lifleri sinir dogrultusuna paralel dizildikleri i¢in belirgin bir engel
teskil etmezler. Yine akson ucunun, distal aksona ve Schwann hiicrelerine olan

yonelme egilimi aksonun rejenerasyonuna yardim eder (30).

1. 4. Bell Paralizisi

Bell paralizisinin yillik insidansi 100.000 kiside 20 ile 30 arasinda
degismektedir; 1992 ve 1996 arasinda, Ingilteredeki insidans1 100.000°de 20.2 olarak
hesaplanmistir (66). Insidans, 65 yasindan biiyiiklerde daha yiiksekken (100.000°de
59), 13 yasindan kiiclik cocuklarda daha disiiktiir (100.000°de 13). Yirmi yas
altindaki kadinlarda ve 40 yas iistliindeki erkeklerde biraz daha yiliksek olmasi goz
oniinde bulundurulmazsa, Bell paralizisinde erkek-kadin orani hemen hemen esittir
(67). Yiiziin sag ve sol yanlar1 esit oranda etkilenir. Ilk muayenede, hastalarin
%30’unda kismi, %70’inde tam paralizi vardir (64). Hastalarin %0.3’iinde bilateral
paralizi olurken, %9’unda gecirilmis paralizi hikayesi vardir. Hastalarin %8’inde
ailede Bell paralizisi hikayesi vardir (68). Bell paralizisi siklig1 gebelikte artmaktadir.
Gebe kadmlarda gebe olmayanlara gore ti¢ kat daha fazla goriilmektedir. Gebeligin
de ozellikle son ii¢ aymda sik rastlanmaktadir (69).

May’e (5) gore Bell paralizisinin karakteristik 6zelikleri sunlardir:

1-Neden belli degildir. Bu yiizden Bell Paralizisi tanis1 diger PFP yapabilecek
nedenlerin olmadig1 gosterilerek konulabilir.

2-Nedeni belli olmamakla birlikte viral, inflamatuar ve/veya immiin
mekanizma ile oldugu yoniinde pek ¢ok kanit vardir.

3-Genellikle akut olarak baslar ve biiylik ¢ogunlukla tek taraflidir.

4-Vakalarin yaklasik %50’sinde kulak cevresinde, ylizde, boyunda ya da
dilde agr1 ve karincalanma saptanir.

5-Vakalarin %60°1nda, viral bir prodrom anamnezi vardir.

25



6-Vakalarin %13’linde rekiirren PFP anamnezi vardir. Rekiirrens goriilen
vakalarin %36’sinda PFP ayni taraftadir ve %64 vakada ise paralizi tarafi sira ile
degisir.

7-Vakalarin yaklasik %14’{inde aile anamnezi vardir.

8-Vakalarm yaklasik 9%10’unda aymi taraftaki gozyasi (%4) ve
submandibular bez tiikriik salgisinda (%6) azalma goriliir. Ayrica %50 olguda tat
bozuklugu vardir.

9-Vakalarin yaklasik %90’ mda stapes kas1 refleksi ipsilateral olarak azalmis
yada yoktur.

10-PFP’nin ilk 10 giiniinde vakalarm %40’mnda korda timpaninin 6demli ve
kirmiz1 oldugu goriilmiistiir.

11-Biitiin vakalarda, Bell paralizisi kendi kendini sinirlayan, progresif
olmayan, hayati tehlike yaratmayan ve kendiliginden iyilesme gosteren bir hastalik
siireci gosterir. Vakalarin %30’ u tam olmayan ,%70’1 tam bir PFP olmasina ragmen
cogunlukla 4-6 hafta i¢inde %85 oraninda iyilesir.

Bell paralizisinin etyolojisinde en ¢ok suglanan nedenler vaza nervorumun
mikrosirkiilasyonundaki bozukluklar, viral enfeksiyonlar, iskemik polindropati ve
otoimmiin reaksiyonlar olmakla birlikte viral enfeksiyonlar daha ©on plana
cikmaktadirr. Bunlar arasinda, en ¢ok kabul goren viral enfeksiyonlardir (8). Abiko
ve ark. (8), Bell paralizisi tanis1 almis hastalarin tiikiiriik salgisini1 ve gézyaslariyla
yaptiklar1 ¢alismada PZR metoduyla HSV-1 tespit etmislerdir. Elde edilen bu sonug
Bell paralizisinin ortaya ¢ikisinda HSV-1’in olasi roliinii kuvvetlendirmektedir. Fish
ve Feix’in (70), 1980’lerin baslarinda savunduklar1 Bell paralizisinde viriislerin
roliiniin indirek oldugu, altta yatan neden viriis olsa bile, baslatan nedenin viral
enfeksiyona sekonder ortaya ¢ikan iskemik ndropati oldugudur. Bununla birlikte son
yillarda Wakisaka ve ark. 'nin (71), fizyopatolojik ¢alismalarinda savunduklar1 gibi
viriisiin direk demiyelinizan etkisinin de gbz ard1 edilmemesi gerektigidir.

Bell paralizisinde olay Oncelikle sinirin duyusal liflerinde baslamakta, daha
sonra da motor lifler etkilenmektedir. Kulak agrisi, yiizde ve dilde uyusukluk ya da
karincalanma hissi veya tat duyusundaki bozukluklar, motor paraliziden Once
goriilmektedir. Bu da duyusal liflerin daha once etkilendigini gostermektedir.

Patolojik siirecin genikulat gangliondan sinirin birinci pargasina ve korda timpani ile
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vertikal parcaya yayildigi diisiiniilmektedir. May ve ark. (72), ¢alismalarina gore
hastalik 6nce tat bozuklugu ile baslamakta, daha sonra tiikiiriikk salgisinda azalma
bunu izlemekte ve sonunda gozyasi salgisinda degisiklik ortaya ¢ikmaktadir. Baska
calismalarda inflamasyonun genikulat gangliondan sinirin labirentin par¢asmna dogru
gelistigini ve burada etkili oldugu ileri stiriilmiistiir (70,73).

1. 4. 1. Bell Paralizisinde Medikal Tedavi

Steroidler, antiinflamatuar ve immiinsiipresif etkilerinden dolay1r Bell
paralizisinde klasik tedavi metodu haline gelmistir. Bell paralizisinde
kortikosteroidlerin  kullanilmas1 ilk kez Rothendler tarafindan Onerilmistir
(74). O zamandan beri kortikosteroidler Bell paralizisinin tedavisinde en yaygin
kullanilan ajanlar olmustur. Bununla beraber Bell paralizisi gelismis hastanin
tedavisinde steroid kullanimmin etkisiz oldugunu savunan yaymlar da vardir.
Yapilan baz1 ¢aligmalarda Bell paralizili ¢ocuklarda kortikosteroidlerin faydal bir
etkisinin oldugu saptanamamistir (75, 76). Salman ve MacGregor (77) sistematik
literatiir 6zetlerinden ayni sonucu elde etmislerdir. Prescott (78), 10 yil igerisinde
gordiigii 879 Bell paralizili hastanin %59’unun yiliksek doz kortizon aldigini,
%41’1nin tedavi gormedigini, tiim hastalarm %66’sinda sekel gelistigini, bunlarin da
30’unun steroid alan, 36’sinin ise almayan hastalardan olustugunu; bunlarin da
%351’nin bir yi1l i¢inde iyilestigini ve bu verilere gore steroid tedavisinin etkisinin
olmadigint bildirmistir. Austin (79) tarafindan yapilan bir arastirmada Bell
paralizisinde steroid kullaniminin plaseboya iistiinliik gosterdigi izlenmistir. Lagalla
ve ark. (80) ise steroid tedavisinin erken donemde ve yliksek dozda verilmesinin
faydasindan bahsetmektedirler. Adour ve Wingerd (81) prednizolonun parsiyel
denervasyon veya kontraktiir veya sinkinezi hastalarinin sayisini azalttigini, boylece
hastalig1 daha az siddetli hale getirdigini ortaya koymustur. Herpes simplex
viriisiiniin idiopatik fasial sinir paralizisinde (IFSP) énemli rol oynadigini 6ne siiren

3

‘viral patojenik hipotez ‘ giderek kabul goérmektedir (82). Klinik ve laboratuar
arastirma bulgular1 IFSP’nin Herpes simplex viriisii ile olan iligkisini ortaya
koymaktadir (71). Viral DNA’nm IFSP hastalarinin endondral sivi ve kas
dokularinda tespit edilmesi, herpes simplex viriisiinii IFSP etiyopatogenezine dahil

etmis ve tedavi protokollerini degistirmistir (83).
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1.5. Herpes Simplex Viriisler (HSV)

Herpes Simplex viriisler, Herpes Simplex viriis tip 1 (HSV tip-1) ve Herpes
Simpex virlis Tip 2 (HSV tip-2) olmak lizere birbirlerinden antijenik 6zellikleri ve
klinik olarak neden olduklar1 enfeksiyonlarin yeri gibi iki temel kriterle ayrilirlar.
Insanlar HSV tip-1 ve HSV tip-2’nin dogal konagidirlar. HSV tip-1 akut
gingivostomatit, niikks eden herpes labialis, keratokonjonktivit ve ensefalit gibi
viicudun belden {ist kisimlarinda enfeksiyon yaparken; HSV tip-2 genital herpes,
neonatal herpes gibi viicudun belden alt kisimlarinda enfeksiyona sebep olur,
ilaveten aseptik menenjite neden olabilir. Antijenik O6zelliklerine gore ayrim ise
““‘genom DNA’larmin restriksiyon endoniikleaz kaliplar1 ve tipe 6zgiin monoklonal
antiserumlarla’ yapilabilir. HSV tip-1 esas olarak tiikriikle, HSV tip-2 ise cinsel
temas ile bulasir. Bunun bir sonucu olarak HSV tip-1 lezyonlar1 ylizde goriiliirken,
HSV tip-2 lezyonlar1 genital bolgede goriiliir (84).

Viriisiin her iki tipide viicuda giris noktasinda deri ve mukozada replikasyona
ugrayip noron boyunca yukar: tirmanarak duyusal ganglion hiicrelerinde latent halde
kalir. Genellikle HSV-1 trigeminal ganglionlarda, HSV tip-2 lumbar ve sakral
ganglionlarda latent halde bulunurlar. Latent donemde viriisiin dogast kesin
bilinmemekle beraber, model olarak bakteri viriislerindeki lizojeni kullanilabilir.
Latent déonemdeki viriis, giin 15181, hormonal degisiklikler, travma, bunalim ve ates
gibi ¢esitli etkenlerle aktive olabilir. Bu durumda nérondan asagi dogru inerek deride
iirer ve lezyonlara neden olabilir (85).

En 6nemli tan1 yontemi lezyondan alinan viriisiin hiicre kiiltlirtinde tiretilerek
izole edilebilmesidir. Tipik sitopatojenik etki 1-3 giinde goriiliir, bundan sonra
enfekte hiicrelerin floresan antikorla boyanmasi ve ELISA ile viriise &zgii
glikoproteinlerin saptanmasiyla virlis tanmir. Deri lezyonlarina uygulanan hizli bir
tan1 yontemi TZANC yaymasi olup bu yayma vezikiil tabanindan alinan hiicrelerin
giemsayla boyanmasidir. Cok c¢ekirdekli dev hiicrelerin varligi herpes viriis

enfeksiyonunu diistindiiriir (84).

1. 6. Metilprednizolon
Metilprednizolon, mineralokortikoid etkinligi ¢ok diisiik, uzun etkili bir

sentetik  glukokortikoiddir.  Glukokortikoidler ~ genel olarak  karbonhidrat
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metabolizmasi lizerine insiiline zit etki gdsterir. Karaciger glukoneogenezi arttirirlar.
Karaciger hari¢ diger dokularda protein sentezini inhibe ederler. Suprafizyolojik
konsantrasyonlarda hangi etkene (mikroorganizma, kimyasal etkenler, mekanik
etkenler, irradyasyon gibi) bagli olursa olsun enflamasyonun tiim bulgularini ortadan
kaldirirlar. Bu etkisini baslangic doneminde notrofil lokositlerden ve monositik
makrofajlardan dokulara salinan kemotaktik faktdrlerin sentez ve salinimini inhibe
ederek, daha sonra da makrofaj migrasyon inhibitor faktorii (MIF) ve trombosit
aktive edici faktorii (PAF) inhibe edip lizozom membranlarini stabilize ederek
saglarlar. Lipit peroksidasyonu inhibisyonu ve antioksidan ozelliginden dolay1
yiiksek dozlarda doku hasarini azaltmaktadirlar (86).

Antiinflamatuar ve antialerjik etkilerinden dolayr metilprednizolon tiim
otoimmiin hastaliklarin, aspirasyon ve kimyasal pndmoninin, malign tiimorlerin ve
bircok hemotolojik hastaliklarin tedavisinde yaygm olarak kullanilmaktadir. Lipit
peroksidasyonu inhibisyonu ve antioksidan Ozelliginden dolay1 yiiksek dozlarda
doku hasarmi azaltmaktadir. Bu 6zelliginden dolay1 yiiksek doz metilprednizolon
kullaniminin spinal kord hasarimi azalttig1 gosterilmistir (87, 88). Bell paralizisi
tedavisi i¢in rutin uygulamalarda en sik steroid tedavisi tercih edilir. Steroid
tedavisinde antienflamatuar ve antiodem etki ile fasial sinirin Fallop kanali i¢indeki
sikismasi azaltilarak dejenerasyonun dnlenmesi amaclanir. Klasik tedavi semasinda 1
mg/kg prednizolon iki esit dozda uygulanir ve baslangi¢ dozu 6 giin verildikten sonra
4 giin iginde ilag azaltilarak kesilir (89). Inkomplet paralizili olgularda prognozun
cok 1yi olmas1 nedeniyle, baz1 yazarlar sadece komplet paralizi durumunda steroid
tedavisini onermislerdir (90); ancak tedavi baglangicindaki paralizinin agirhig: ile
tedavi etkinligi arasindaki herhangi bir iliski bulunmadigini destekleyen ¢aligmalar
da vardir (89). Lieberman ve ark. (91) fare fasial sinirinde bas1 hasar1 olusturmuslar
ve diisiik dozda uygulanan kortikosteroidlerin sinir fonksiyon geri doniisiinde anlamli
katkis1 oldugunu gostermiglerdir.  Ratlar iizerinde yapilan bir c¢alismada sinir
lyilesmesi iizerine vitamin E’nin katkis1 oldugu ve kortikosteroidlerinde buna katk1

saglandig1 gosterilmistir (92).

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

bukkal dallardir. Bu dallarin terminal kisimlar1 ise anastomoz yapar (93).
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Denekler

Calisma, Firat Universitesi Deneysel Arastima Merkezi’nden temin edilen
1200-3000 gram agirliginda 30 adet disi Yeni Zelanda tiirii tavsan tizerinde ve Firat
Universitesi T1p Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan izin almarak gergeklestirildi. Calismada
kullanilacak sarf malzemeleri, Firat Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri
(FUBAP proje no: TF. 11. 23) birimi tarafindan temin edildi. Tiim tavsanlarin fasial
fonksiyonlar1 degerlendirildi ve fasial fonksiyonlar1 normal olanlar ¢alismaya dahil
edildi. Fasial fonksiyonlarm normal olmasi kriteri olarak; c¢igneme esnasinda
simetrik biyik hareketleri, enjektor yardimiyla basingli hava iiflendiginde g6z kirpma
refleksinin olmas1 alindi. Hayvanlar Firat Universitesi Deneysel Arastirmalar
Merkezi’nde 6zel yemlere ve suya limitsiz olarak ulasabilecekleri diizeneklerde

standart olarak beslendi. Denekler beserli olmak iizere alt1 ayr1 kafese yerlestirildi.

2. 2. Deneklerin Gruplara Ayrilmasi

Kullanilan 30 saglikli Yeni Zelanda tipi disi tavsan rastgele beserli alt1 gruba
ayrildi. Denekler islem yapildiktan sonra ila¢ uygulamasi ile birlikte toplam iki ay
stiresince takip edildi.

Grup 1a (Kesi-Metilprednizolon grubu): Deneklerin fasial sinirinde kesi
tipi hasar olusturulup, ug-uca anastomoz yapildiktan sonra intramuskiiler yontemle
Img/kg/giin dozunda metilprednizolon (Prednol- L*, Mustafa Nevzat ilag San,
Tiirkiye) ti¢ hafta siireyle uygulanda.

Grup 1b (Kesi-Kontrol grubu): Deneklerin fasial sinirinde kesi tipi hasar
olusturulup, ug-uca anastomoz yapildiktan sonra intramuskiiler yontemle 1 cc serum
fizyolojik ti¢ hafta siireyle uygulandi.

Grup 2a (Basi-Metilprednizolon grubu): Deneklerin fasial sinirinde basi
tipit hasar olusturulduktan sonra intramuskiiler yontemle Img/kg/giin dozunda
metilprednizolon (Prednol- L*, Mustafa Nevzat ila¢ San, Tiirkiye) ii¢ hafta siireyle
uygulandu.

Grup 2b (Basi-Kontrol grubu) : Deneklerin fasial sinirinde basi tipi hasar
olusturulduktan sonra intramuskiiler yontemle 1 cc serum fizyolojik li¢ hafta siireyle

uygulandu.
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Grup 3a (Viral enfeksiyon-Metilprednizolon grubu): Deneklerde viral
enfeksiyona bagli fasial paralizi gelistirildikten sonra intramuskiiler ydntemle
Img/kg/giin dozunda metilprednizolon (Prednol- L, Mustafa Nevzat ila¢ San,
Tiirkiye) ii¢ hafta stireyle uygulandi.

Grup 3b (Viral enfeksiyon-Kontrol grubu): Deneklerde viral enfeksiyona
bagl fasial paralizi gelistirildikten sonra intramuskiiler yontemle 1 cc serum
fizyolojik ii¢ hafta siireyle uygulandi.

Calismaya alinan deneklerin tamami (toplam 10 adet), 10 mg/kg xylazine
hidroklorid (Rompun®, Bayer ilag, Tiirkiye) ve 50 mg/kg ketamin hidroklorid
(Ketalar®, Eczacibasi Ilag, Tiirkiye) ile uyutuldu. Fasial sinirde kesi veya basi
uygulanacak deneklerin fasial sinir trasesine uyan bolgelerindeki ciltleri trag edilip
%70 ethanol ve povidon iyod ile temizlenerek kurutuldu. Prosediir steril sartlarda
operasyon mikroskobu (Olympus, BX51, Japonya) yardimi ile yapildi. Gozaltindan
mandibulaya paralel yaklagik 2 cm uzunlugunda horizontal bir insizyon yapildi. Cilt,
ciltalt1 diseke edilerek yiizeyel fasiaya ulasildi ve mikroskopik diseksiyon yapilarak

fasial sinirin bukkal dali fasial sinir stimiilatorii yardimai ile tanindi (Sekil 4).

Sekil 4. Tavsan fasial sinir bukkal dali
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Fasial sinirde kesi olusturulacak grupta, deneklerin fasial sinirinin bukkal dal1
mikromakas (Aesculape, Almanya) ile kesildi. Fasial sinirin bukkal dalindan
yaklagik 1 mm’lik par¢a ¢ikartildi (Sekil 5). Distal ve proksimal uglar arasinda 9-0
monofilaman prolen siitiir (Ethicon, Almanya) ile epindral dokuda ti¢genin kdselerini

olusturacak sekilde ii¢ adet siitiir ile distal ve proksimal uglar birlestirildi (Sekil 6).
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Sekil 6. Tavsan fasial siniri anastomoz yapildiktan sonraki bukkal dalin gériintimii.
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Ug-uca anastomoz islemi tamamlandiktan sonra cilt 4-0 ipek (Ethicon,
Almanya) ile siitiire edilerek kapatildi. Tavsanlara cerrahi iglemden bir saat once ve
cerrahi islemden bir saat sonra profilaktik 20-40 mg/kg Cefazolin sodyum (Iespor
FIk®, i. E. Ulagay, Tiirkiye) yapildu.

Fasial sinirinde basi olusturulacak deneklerin tamamina (toplam 10 adet),
ayni standart cerrahi operasyon yapildi. Bukkal dalda belirlenen bolgeye 1 dakika

siiresince kapanma basinci standart 188 gr/cm °, tolerans basmci 162-198 gr/cm >

olan Yasargil-Phynox Anevrizma klibi tutturularak sinirin ezilmesi saglandi (Sekil

7).

Sekil 7. Fasial sinirin bukkal dalinda anevrizma klibi ile basi olusturulmasi.

Bas1 bolgesi kas tabakasina atilan 5-0 ipek (Ethicon, Almanya) siitiirle yeri
isaretlendi. Basi siiresi sonunda cilt 4-0 ipek (Ethicon, Almanya) ile siitiire edilerek
kapatildi. Tavsanlara cerrahi islemden bir saat 6nce ve cerrahi islemden bir saat sonra
profilaktik 20-40 mg/kg Cefazolin sodyum (iespor FIk®, I. E. Ulagay, Tiirkiye)
yapildi. Cerrahi islem sonrasinda kesi veya basi uygulanan deneklerin tamami ilag

uygulamalar1 dahil 2 ay siireyle takip edildi.
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2. 3. Herpes Simplex Viriis Tip 1’in Hazirlanmasi ve Deneklere Viriis

Inokiilasyonu

Calismadaki deneklerin fasial sinirinde viriis inokiilasyonu ile enfeksiyon
olusturmak amaciyla Firat Universitesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dalinda viriis
koleksiyonundan —80 °C'den ¢ikartilan Herpes Simpleks viriisiin refarans susu
kullanildi. Bu viriis %10 fetal si@ir serumu (Fetal bovine serum: FBS) igeren
Dulbecco's Modified Eagle Medium: Nutrient Mixture F-12 (DMEM/F-12) vasati
kullanilarak 25 cm® doku kiiltiir kaplarindan iiretilen Mardin-Darby Bovine Kidney
(MDBK) hiicrelerine ekildi. Yaklasik 60 saatlik virlis iireme siiresini takiben,
mikroskobik incelemede, hiicrelerin biiyiik kismimnin viriisiin sitopatik etkisi ile
parcalandiklar1 gozlendi. Enfekte hiicre iist sivist 15 ml'lik santrifiij tiipiine toplandu.
3000 rpm'de 10 dakika santrifiijden sonra elde edilen iist siv1 alindi. Bu viriisiin 0.5
ml’si virlisiin titrasyonunu belirlemek amaciyla kullanilirken diger kismi titrasyon
sonuclarina gore deneysel enfeksiyonda kullanilmak iizere —20°C"ye ayrildi. Viriisiin
titrasyonu 96 kuyucuklu hiicre kiiltiir kaplarinda, MDBK hiicreleri lizerinde standart
mikrotitrasyon deneyi kullanilarak gergeklestirildi. Virlis titresi doku kiiltiirti
enfeksiyoz doz 50 (Tissue culture infectious doze 50: TCIDS50) standart olarak
belirlendi Yapilan titrasyon deneyi neticesinde ¢alismada kullanilan viriisiin titresi
TCID50: Log 10°%/ml olarak tespit edildi.

Fasial sinirinde HSV tip-1 inokiilasyonu ile O6deme baghh paralizi
olusturulacak deneklerin sag kulak kepcgesi %70’lik alkol ile yikanip, temizlenip,
kurutuldu. Daha sonra steril teknikle, kulak kepcesine 27 numara igne yardimiyla
subkutan doku derinligine ulasan ¢izik olusturuldu. Olusturulan ¢izigin {izerine
ml’sinde 1. 7x10” olan HSV tip-1’den 25 mikromol KOS HSV Tip 1 siiriilerek
inokiile edildi. Inokiilasyon sonrasi tavsanlar takibe alind1 ve paralizi gelistigi giinden
itibaren bes tanesine 1mg/kg/giin dozunda metilprednizolon (Prednol- L*, Mustafa
Nevzat Ilag San, Tiirkiye) intramuskiiler yontemle {i¢ hafta siireyle uygulandi. HSV-
1 kontrol grubuna dahil edilen bes tavsana 1 cc serum fizyolojik intramuskiiler
yontemle ti¢ hafta siireyle uygulandi ve hayvanlar iki ay siireyle takip edildi.

2.4. Spesmenlerin Hazirlanmasi

Deneklerden travma ile paralizi olusturulanlar postoperatif sekizinci haftada,
HSV Tip 1 inokiilasyonu ile paralizi gelisenler ise paralizi gelisimi sonrasindaki
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sekizinci haftada 10 mg/kg xylazine hidroklorid (Rompun, Bayer Ilac, Tiirkiye) ve
50 mg/kg ketamin hidroklorid (Ketalar, Eczacibasi Ilag, Tiirkiye) ile uyutuldu. Kesi
ve bas1 tipi hasar olusturulan deneklerde eski insizyon yerlerinden cilt tekrar insize
edilip travma bolgesine wulasildi. Cevre dokulardan sinir diseke edilip
serbestlestirildikten sonra kesi grubunda anastomoz bolgesinin 5 mm proksimal ve 5
mm distalinden anastomoz sahasini i¢erecek sekilde fasial sinir bukkal dali ¢ikarild1.
Bas1 grubunda ¢evre dokulardan sinir diseke edilip isaretli basi bolgesinin 5 mm
proksimal ve distalinden kesilerek fasial sinir bukkal dali ¢ikarildi. Viriis
inokiilasyonu ile paralizi olusturulan deneklere gozaltindan mandibulaya paralel
yaklasik 2 cm uzunlugunda horizontal bir insizyon yapildi Cilt, ciltalti diseke
edilerek yiizeyel fasiaya ulasildi ve mikroskopik diseksiyon yapilarak fasial sinirin
bukkal dali ¢ikarildi.

Cikarilan spesmenler %10’luk glutaraldehit icine konarak 4-6 saat fiske
edildi. Fikse edilen spesmenler daha sonra yarim saat %1 osmiyum tetraoksit icinde
tutuldu, asamal1 olarak etanol icerisinde dehidrate edildi ve Epon igerisine konuldu.
Ultratome III cam bigaklarla (Shandan Finesse, Ingiltere) 1. 5 mikron kalinliginda
sinir boyuna hem paralel hem dik kesitler elde edildi. Toluidin mavisi, mason
trikrom ve hematoksilen eosin ile boyandi. Isik mikroskobuyla x40, 100, 200, 1000
biiytitmede (Olympus, BX51, Japonya) degerlendirildi.

2. 5. Spesmenlerin Degerlendirilmesi

Yar1 ince doku kesitlerinde perinoral fibrozis, kollajen lif artisi, miyelin
dejenerasyonu, aksonal dejenerasyon, 6dem ve Schwann hiicre proliferasyonu,
Olympus 151k mikroskobuna takilan Eyepieces graticule (1x1 mm ebadinda 100 esit
kareli okiiler mikrometre) ile sayildi. Her gruba ait sekiz kesitten alt1 adet alan (x40,
100, 200, 1000 objektif biiyiitme) sayildi ve her grup icin alt1 adet alanin ortalamasi
alindi. Elde edilen bulgular; Yok: (0), hafif: +(1), orta: ++(2), siddetli: +++(3) olarak
derecelendi.

2. 6. Istatistiksel Analiz

Denek takip formlar1 araciligi ile toplanan histopatolojik veriler, SPSS 11. 5
paket programi (SPSS Inc., ABD) kullanilarak veri tabani olusturulduktan sonra
elektronik ortama aktarilmis ve istatistiksel degerlendirilmesi yapilmistir. Istatistiki

anlamlilik diizeyi olarak 0. 05 kullanilmistur.
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Arastrma grubundaki her bir denek grubun bes ve toplam Orneklem
boyutunun 30 vakadan olusmasi nedeni ile degiskenler normal dagilima uymadig:
icin istatistiksel analizlerde non-parametrik testler kullanilmistir. Gruplar arasi

karsilagtirilmalarda Mann-Whitney U testi kullanilmistir.
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3. BULGULAR

Travma (bas1 ve kesi) ve HSV tip-1 inokiilasyonu ile fasial paralizi olusturulan
tim gruplarin histopatolojik olarak yapilan mikroskobik incelemelerinde,
degisiklikler her grup i¢in ayr1 ayr1 degerlendirilmistir (Tablo 2).

Farkli fasial paralizi modellerinde metilprednizolon tedavisi uygulamasi
sonrasinda her bir grubun kendi igindeki kontrol ile karsilagtirilmasinda en iyi
iyilesme sonuglarinin basi grubunda oldugu goriilmiistiir. Basiya bagl fasial sinir
paralizi grubunda (Grup 2a ve 2b) metilprednizolon uygulanan grupta kontrol
grubuna gore daha diisiik oranda miyelin dejenerasyonu, aksonal dejenerasyon ve
O0dem goriilmistiir, bu farklilik istatiksel olarak anlamli idi (p<0.05). Gruplar
arasinda perinoral fibrozis en fazla kesi grubunda izlenmistir. Kesi grubu ile basi ve

HSV grubu karsilastirildiginda perindral fibrozis agisindan istatiksel farklilik oldugu

gorilmistiir (p<0.05), fakat basi ve HSV grubu arasinda farklilik izlenmemistir
(Sekil 8).

Sekil 8. Kesi kontrol grubunda fasial sinir enine kesitinde perindral fibrozis (x200

151k mikroskobisi)

Gruplar arasinda kollajen lif artis1 en fazla kesi kontrol grubunda (Grup 1b)
goriilmiistiir, bunu bast kontrol grubu (Grup 2b) izlemistir. HSV grubunda kollajen
lif artis1 izlenmemistir. Tedavi gruplar1 ile kontrol gruplarmin kendi igerisindeki
karsilastirilmasinda anlamli farklilik izlenmemistir (p>0.05). HSV grubu ile basi ve

kesi grubu karsilastirildiginda kollajen lif artis1 yoniinden istatiksel farklilik oldugu
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goriilmiistiir (p<0.05) fakat kesi ve basi grubu arasinda farklilik izlenmemistir

(Sekil 9).

Tablo 2. Gruplarin histopatolojik bulgularinin skorlamasi.

o B
= = = £
— S S o °
= z z 2z
- _
s g g g = c% E § i g
o RS T = = = = B g
= = = = & o 9 & 9 =z 3 <
s 52 CR z T =z S £ =
a e X = = < T @n s Q
1 +++ +++ ++ + +++ ++
2 ++ ++ - - ++ +
Kontrol 3 -+ -+ - + ++ +
4 +++ +++ + ++ +++ +
Kesi 5 +++ +++ ++ +++ +++ +
grubu 1 +++ +++ + ++ +++ +
2 +++ ++ + + ++ +
. . 3 ++ +++ ++ ++ ++ -
Metilprednizolon
4 ++ ++ + ++ ++ +
5 ++ ++ ++ +++ +++ +
1 - ++ ++ ++ - +
2 - + + + - +++
Kontrol 3 - + + + - ++
4 + + ++ ++ - ++
Bas 5 - ++ ++ + - +
grubu 1 - ++ + + ++ -
2 - - + + - +
Metilprednizolon 3 - - + - _ +
4 - + + + - +
5 - + + + - +
1 - + + + - ++
2 - - + + - +++
Kontrol 3 - - + + - 4+
4 - - + ++ - ++
HSV 5 - - ++ ++ - +
grubu 1 _ _ _ _ - _
2 - - + + - -
Metilprednizolon 3 - - + + _ +
4 - - ++ ++ - +
5 - - + - -

Yok: (-), hafif: +(1), orta: ++(2), siddetli: +++(3), HSV: Herpes Simplex Viriis
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Tablo 3. Gruplarin perindral fibrozis, kollajen lif artisi, miyelin dejenarasyon, aksonal

dejenerasyon, schwann hiicre proliferasyonu, 6dem skorlarinin karsilagtiritlmasi

Grup = = g g : g
) > - > 3
£ 2 5 = g 2 g g g 3
& R S 2 < 2 = 2
] ] @ &
p p p p p p
Kesi Kontrol 221 221 ,502 324 ,549 ,180
Metilprednizolon
Kontrol
Basi 317 ,118 ,014 ,042 317 ,045
Metilprednizolon
Kontrol
Herpes 1,000 317 ,606 212 1,000 ,013
Metilprednizolon

Mann-Whitney U testi

Sekil 9. Kesi kontrol grubunda fasial sinirin enine kesitinde kollajen lif artig1 (x200
151k mikroskobisi)

Gruplar arasinda miyelin dejenerasyonu en fazla basi kontrol grubunda
izlenmigtir. Kesi kontrol ile kesi metilprednizolon gruplarmin kendi igersinde
miyelin dejenerasyon skorlar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
tespit edilmemistir (p>0.05). Benzer sekilde HSV-kontrol ile HSV-metilprednizolon
grubunda miyelin dejenerasyon skorlar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik tespit edilmemistir (p>0.05) (Sekil 10).
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Sekil 10. Bas1 kontrol grubunda fasial sinir boyuna kesitinde miyelin dejenerasyonu

(x200 151k mikroskobisi).

Basi kontrol ile bas1 metilprednizolon gruplarinin miyelin dejenerasyon skorlar1
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edilmistir (p<0.05). Miyelin
dejenerasyonu bakimindan basi kontrol grubuna gore basi metilprednizolon grubu
lehine anlamli sonug elde edilmistir(Tablo 3).

Bas1 kontrol ile basi metilprednizolon gruplarinin édem skorlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmistir (p<<0.05). Bas1 kontrol grubuna
gore basi metilprednizolon grubunda daha az 6dem goriilmiistir. HSV kontrol
grubuna gore HSV metilprednizolon grubunda daha az 6dem izlenmistir ve bu fark
istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05) (Tablo 3).

Kesi kontrol ile kesi metilprednizolon gruplarinin aksonal dejenerasyon
skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmemistir (p>0.05)
(Sekil 11). Yine HSV kontrol ile HSV metilprednizolon gruplarinin aksonal
dejenerasyon skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit
edilmemistir (p>0.05).

Bast kontrol ile basi metilprednizolon gruplarinin aksonal dejenerasyon
skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmistir (p<0.05).
Basi1 kontrol grubuna gore aksonal dejenerasyon bakimindan basi metilprednizolon

grubu lehine anlamli sonug elde edilmistir (Tablo 3).
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Sekil 11. Basi kontrol grubunda fasial sinir enine kesitinde aksonal dejenerasyon

(x200 151k mikroskobisi).

Gruplar arasinda Schwann hiicre proliferasyonu en fazla kesi grubunda
izlenmistir. Kendi igerisinde kontrol ve metilprednizolon gruplar1 karsilastirildiginda
Schwann hiicre proliferasyonu skorlar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik tespit edilmemistir (p>0.05). Kesi grubu ile basi ve HSV grubu
karsilastirildiginda Schwann hiicre proliferasyonu agisindan istatiksel farklilik
oldugu gorilmiistiir, fakat bast ve HSV grubu arasinda farklilik izlenmemistir (Tablo

3) (Sekil 12).

Sekil 12. Kesi kontrol grubunda fasial sinirin boyuna kesitinde Schwann hiicre
proliferasyonu (x200 151k mikroskobisi).
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Gruplar arasinda 6dem en fazla HSV kontrol ve bast kontrol gruplarinda
izlenmistir. Kesi kontrol ile kesi metilprednizolon gruplarinin 6dem skorlar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmemistir (Sekil 13).

Sekil 13. HSV kontrol grubunda fasial sinirin boyuna kesitinde édem (x400 151k
mikroskobisi).
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4. TARTISMA

Fasial sinir motor, sensorindral, tat ve parasempatik sekretuar lifler iceren bir
sinirdir. Yaklasik 10.000 fibril igerdigi, bunlardan 7000 tanesinin miyelinize ve
motor fonksiyon yaptigi, 3000 kadarinin ise miyelinize olmayan fibrillerden olustugu
ve bunlarin da sensoriyel ve sekretuar gorev yaptiklar1 kabul edilmektedir. Motor
lifler baglica, yiiziin mimik kaslarini, boyunda platisma, digastrik adale arka karni,
postaurikiiler adale, stilohiyoid adale ve stapedial adaleyi innerve etmektedir (1).

Travma, cerrahi, tiimorler, kompresyon, enflamatuar durumlar yada
enfeksiyonlar sonucunda hasar goren periferik sinir yapilariin onariminda anatomik,
histolojik, patolojik olaylarin anlasilmasi ve rekonstriiktif cerrahi ydntemlerin
gelismesi ile periferik sinir lezyonlarmin ve bunlara bagl defektlerin onariminda
biiylik ilerlemeler kaydedilmistir. Bu giine kadar primer sinir onarimlar1 {izerine
yapilmis olan sayisiz klinik ve deneysel calismada iyilesmeyi arttirmak ve
fonksiyonel sonucu iyilestirmek icin ¢ok sayida yontem denenmistir (94). Primer
sinir onarim i¢in ideal sartlar saglansa da hi¢bir zaman yaralanma Oncesindeki
fonksiyonlarm %100’ elde edilememektedir (1).

Travmatik periferik fasial sinir paralizilerinde, primer u¢ uca anastomozun,
halen en ideal uygulama oldugunu savunan ¢ok sayida ¢alismalar mevcuttur. Frijters
ve ark. (95) 17 willik vaka serilerinde bu uygulamanin olumlu neticelerini
yayinlamiglardir.

Ani baglayan travmatik komplet fasial paralizilerde hastanin genel durumu
uygun ise derhal onarima ge¢ilmelidir. Travmayi takiben ilk ii¢ giin boyunca, distal
fasial sinir, elektik uyarimiyla taninabilir. Cesitli nedenlerden dolay1 onarim {i¢ giin
icinde yapilmadiysa, o zaman teorik olarak en ideal siire li¢iincii haftadir (3).

Miimkiin ise primer ug¢-uca anastomoz yapilmalidir. Anastomoz yerinin
gergin olmamasina dikkat edilmelidir. Anastomoz yerinin gergin olmasi veya basing
altinda olmasi1 fibr6z doku artisina neden olarak fonksiyonun geri doniisiini
bozabilir. Onarimda sinir grefti kullanilacaksa anastomoz noktalarnin gergin
olmamasi icin greftin, defektten biraz daha uzun olmasi gerekir. Iyi bir anastomoz

icin sinirin perindral olarak onarimmi, atravmatik nonreaktif siitiir materyali
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kullanmay1 ve miimkiin olan en az sayida siitlir konulmas1 dnerilmektedir. Kiigiik
dallarin anastomozunda ise tek bir siitiirle onarim tavsiye edilmektedir (49).
Calismamizda kesi grubunda anastomoz bolgesinde gerginlik olugsmamasi i¢in 1 mm
kadar kii¢iik bir segment ¢ikarildi ve anastomoz bdlgesi tli¢ adet siitiir ile tamir edildi.

May (3), eksternal travmaya bagl olarak 100 fasial sinir yaralanmasi rapor
etmistir. Bunlarin ¢ogunlugunun (%82), trafik kazalarma bagli temporal kemik
kiriklar1 sonucu olustugu ve cerrahiye gerek kalmadan FS fonksiyonunun tam veya
tama yakin diizeldigi bildirilmistir. Bu nedenle, ani baslayan tam paralizi veya
sinirde kesi oldugunu gosteren kanitlar olmadikc¢a cerrahi diisiinlilmemelidir. Ani
baslayan komplet paralizi vakalarinda, BT de otik kapsiile uzanan kiriklar veya
temporal kemik fragmanlarinin belirgin deplasmani gibi bulgular sinirde kesi oldugu
yoniinde degerlendirilebilir.

Periferik fasial paralizi yapan nedenler elimine edildikten sonra idiopatik
kabul edilen PFP vakalarina ‘Bell paralizisi’ denir ve nedeni bilinmeyen
monondropati olarak tanimlanir (22). Bell paralizisinin etyolojisinde en ¢ok suclanan
nedenler vasa nervorumun mikrosirkiilasyonundaki bozukluklar, viral enfeksiyonlar,
iskemik polindropati ve otoimmiin reaksiyonlardir. Bunlar arasinda, en ¢ok kabul
goren viral enfeksiyonlardir (8). Ciinkii Bell paralizisi Herpes Zoster, Ebstein Bar
viriis, kabakulak ve kizamik¢ik gibi viral enfeksiyonlarla birlikte meydana
gelebilmektedir (96). Kaygusuz ve ark. (97) yaptiklar1 bir calismada varisella zoster
virlis, HSV tip-1, sitomegaloviriis, Ebstein Bar virlis ve kabakulak viriislerinin
hiicresel immiiniteyi uyarma yaninda idiopatik periferik fasial paralizide anlamli bir
rol iistlendiklerini ortaya koymaktadir.

Bell paralizisi vakasinda yapilan dekompresyon cerrahisinde elde edilen
epindriumda HSV tip-1 izolasyonu, viral hipotezi desteklemistir (6). Bu diisiinceye
gore genikulat gangliondaki HSV genomlarmin aktivasyonunun Bell paralizisinin en
onemli nedeni oldugu ileri stiriilmiistiir (7).

Schwann hiicreleri periferik sinir sisteminde biiyliime yiizeyi olusturmak ve
biliylime faktorii salgilayarak rejenerasyona destek olurlar. Sinir kesisinden sonraki
birka¢ gilin icinde miyelin kirilmaya baslar ve distal kisimda akson dejenerasyonu
meydana gelir (98). Schwann hiicreleri sinir hasarindan sonra rejenerasyonu arttirir

ve kesilmis sinirde Schwann hiicreleri filizlenerek sinirin yeniden biiylimesine
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kilavuzluk yaparlar (99). Hasara ugrayan sinirde bir yandan yikim siirerken bir
yandan da rejenerasyon faaliyeti baslar. Sinir kesilerinden sonra baslayan
rejenerasyon hizi insanlarda giinde ortalama 1 mm kadardir (1). Rejenerasyon hem
Schwann hiicrelerinde hem de kesik aksonun proksimal ucunda baslar. Akson kesi
sahasina dogru Schwann hiicrelerini izleyerek yeniden olusmaya baslar. Sekiz
haftalik siire fasial sinirin rejenerasyonu ic¢in yeterli siire olarak distiniilebilir.
Periferik bir sinirin kesilmesi lezyonun distalindeki Schwann hiicrelerini denerve
eder. Bu akut denervasyondan sonra mitoz meydana gelir ve cesitli biiylime
faktorleri salgilanir (100). Sinirde rejenerasyon tamamlanmazsa hiicrelerde atrofi ve
daha sonra 6liim meydana gelir (101).

Travmaya bagli gelisen fasial sinir paralizilerinde miyelin kilif etkilenmekte
ve miyelin debrisler olusmaktadir. Miyelin debrisler mikroglialar tarafindan ortadan
kaldirilmakta ve bu islem birka¢ hafta siirmektedir. Miyelin debris miktar1 ile noral
rejenerasyon arasinda ters bir iliski vardwr. Miyelin debrisler ne kadar ¢ok artarsa
sinir iyilesmesi de o kadar az olmaktadir (102). Kuhlman ve ark. (103) miyelin
debrislerin miyelinizasyonu Onledigini ve bu debrislerin immiinglobiilinler ile
temizlenmesinin remiyelinizasyonu hizlandiracagini belirtmislerdir.

Kortikosteroidlerin, kesiye bagl sinir hasar1 ve iyilesmeleri {izerine etkileri
tam olarak ortaya konulmamistir (10). Kortikosteroidler dokuda inflamatuar yaniti
azaltarak iyilesmeyi saglamaktadir (78).

Antiinflamatuar  etki  gosteren kortikosteroidlerin  yara iyilesmesini
kotiilestirdikleri ile ilgili ¢alismalar da vardir (105). Son zamanlarda yapilan bazi
calismalarda ilging sonuclara ulagilmistir. Roh ve ark. (106) parotidektomi ile hasar
gorme olasilig1 olabilen vakalarda, uyguladiklar1 prednizolon ile kontrol grubu
arasindaki fasial sinir paralizilerinin olusumunu karsilagtirmislar ve prednizolon
uygulamasinin herhangi bir etkinliginin olmadigin1 ortaya koymuslardir.

Pessoa ve ark’nin (107) yara iyilesmesi ile ilgili yaptig1 bir caligmada, steroid
verilen hayvanlarda asir1 kollojen depozitleri, azalmis inflamatuar yanit ve yara
lyilesmesinin geciktigini tesbit etmislerdir. Nguyen ve ark (108) deksametazon
sodyum fosfati betametazon sodyum fosfat ve betametazon sodyum fosfat-asetatin

ratlarda iyatrojenik yara iyilesmesinin erken donemine etkilerini arastwrmislardir.
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Kortikosteroidlerin cerrahi alanda bulunan l6kositlerin sayismni %50 oraninda anlamli
olarak azalttigin1 bulmuslardir.

Ohlsson ve ark’nin (109) yaptiklar1 calismada metilprednizolonun (MP)
retinal hiicre yasami, hasarm oldugu bolgede makrofaj aktivitesi, akson
dejenerasyonu ve rejenesyonu lizerine harhangi bir etkisi olmadigini tespit
etmislerdir. Hirchberg ve ark. (110) farelerin optik sinirleri ilizerinde hasar
olusturmuslar ve deksametazon tedavisi uygulamiglardir. Deksametazon
elektrofizyolojik aktiviteyi, hasarlanmig sinirlerin noral adezyonunu ve biiylimesini
azalttigini tespit etmislerdir. Hetzler ve ark’nin (111) ratlar {izerinde yaptiklar1 bir
calismada elektiriksel uyarinin ezilerek hasarlanmis fasial sinirde hiicre Olimiini
azalttig1, gonadal steroidlerden testosteronun ise aksonal rejenerasyon hizi lizerinden
sinirin fonksiyonel olarak iyilesmesine katki sagladigini saptamiglardir. Yapilan bir
calismada travmatik optik néropatilerde gérme kaybinda spontan diizelme yiiksek bir
oranda goriliirken steroidlerin gérme kaybindaki diizelme {izerine ek katki
saglamadig1 gorilmiistiir (112). Zeng ve ark’nin (113) yaptig1 bir ¢alismada akut
spinal kord hasar1 ve kauda ekuina hasarinda metilprednizolon ve fare sinir growth
faktoriiniin hastanin norolojik fonksiyonlarinin diizelmesinde 6nemli rollerinin
oldugu gdosterilmistir. Ratlarda yapilan deneysel hayvan ¢alismasinda ratlarda spinal
kord hasar1 olusturulmus ve travmatik spinal kord hasarlarinda metilprednizolon ve 2
grey dozunda radyasyon uygulamasinin norolojik fonksiyonlarin diizelmesine katk1
saglandig1 saptanmustir (114).

Sekiya ve arkadaglarinin (115) yaptiklar1 hayvan c¢aligmasinda MP’nin
kompresyon sonucu olusan kohlear sinir dejenerasyonu iizerine etkisini
arastrmiglardir. Kompresyon periyodundan 6nce ve sonraki donemde ratlara steroid
verilmis ve steroidin koklear noronlarda hasar1 Onleyebilecegini belirtmislerdir.
Ancak bu etkisi antiddematdz Ozelliginden dolayr olabileceginden, sadece sinir
anastomozlarindaki etkisiyle farkli sonuglar doguracag diisiintilebilir.

Salinas ve ark. (116) yaptiklar1 ¢alismada Bell paralizisi tedavisinde
kortikosteroidlerin etkisini incelemisler ve kortikosteroidlerin potent antiinflamatuar
etkisi nedeni ile sinir hasarmi minimalize edebilecegini ileri siirmiislerdir. Bu
kontrollii randomize ¢aligmanin sonucunda Bell paralizisinde steroid verilen grup ile

kontrol grubu arasinda anlamli fayda ve fark goriilmemistir. Bansberg ve ark. (117)
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siyatik sinir rejenerasyonu iizerine triamcinolone acetonid’in etkisini incelemislerdir.
Primer siitiir ile greft uygulamasini karsilastirmiglar ve steroid tedavisinin motor sinir
tamirinde faydali olabilecegini belirtmislerdir.

Primer olarak kesilmis ve siitiir ile anastomoz yapilmis bir caligmada
steroidin antiinflamatuar, antieksudatif ve fibroblast inhibe edici etkisinin, dejenere
ve rejenere ndronlarin morfolojisinin nasil oldugu arastirilmigtir. MP, prednizolon ve
dexametazon sinirin proksimal ve distal kismma lokal olarak uygulanmustir. Sinirler
151k ve elektron mikroskopu ile incelenmistir. Glukokortikoid verilen grupta skar
formasyonu ve ndromanin azaldig1 ve sinir rejenerasyonunun arttigi tespit edilmistir
(118). Guiena pigler lizerinde yapilan deneysel bir ¢alismada fasial sinir kesisinden
sonra bir gruba yiiksek doz metilprednizolon sodyum siiksinat ( 160 mg/kg) diger
gruba salin inflizyonu yapilmis ve 3-4 haftalik takiplerin sonunda metilprednizolon
sodyum stiksinat verilen grupta salin verilen gruba oranla sinir canliliginda anlaml1
artts oldugu goriilmiistir (119). Bununla beraber yapilan bir ¢alismada
mineralokortikoid ve antiglukokortikoidlerin periferik sinirlerde sinir fonksiyonu
iizerine anlaml katki sagladig izlenmistir (120). Karlidag ve ark. (121) yaptiklar1
deneysel hayvan ¢aligmasinda ise fasial sinirde kesi ve ardindan yapilan anastomoz
sonrasinda sinir rejenerasyonu lizerine metilprednizolonun yararh etkisinin olmadig:
bildirilmistir. Yapti§imiz deneysel calismada, kesi grubunda sinir anastomozu
sonrasinda metilprednizolon uyguladigimiz grup ile kontrol grubu arasinda perinoral
fibrozis, kollajen lif artisi, miyelin dejenerasyonu, aksonal dejenerasyon ve ddem
bakimimdan anlaml farklilik saptanmadi. Sinir iyilesmesinde dnemli bir faktor olan
schwann hiicre proliferasyonunda da kontrol ve steroid grubu arasinda anlamh fark
saptanmadi.

Sharma ve ark. (122) yaptiklar1 deneysel hayvan calismasinda fasial sinirde
basi tipi hasar olusturulmus ve prednizolon, testosteron propionat ve elektriksel
stimiilasyon uygulama kombinasyonlar1 karsilastirilmistir. Elektriksel stimiilasyon ve
testesteron proplionat kombinasyonun fasial sinir hasar1 sonrasinda iyilestirmeyi
arttirdig1 izlenirken prednizolonun olumlu veya olumsuz etkisi gosterilmemistir.
Kaygusuz ve ark. (123) ratlar iizerinde yaptiklar1 bir ¢alismada fasial sinir iizerine
farkli siddet ve sikliklarda elektriksel uyar1 verdikten sonra fasial sinirdeki

histopatolojik ve fonksiyonel degisiklikleri incelemislerdir. Sonug olarak stimiilator
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kullannminda fasial sinirde hasar olusmasinin engellenmesinde uyarmin siddet ve
sikligmin az olmasinin énemli bir kriter oldugunu ortaya koymuslardir.

Tavsan siyatik sinirde basi tipi hasar olusturulan deneysel hayvan
calismasinda basi noktasindan tibialis anterior kasma kadar ki boliimde sinir
rejenerasyon hizi degerlendirilmis ve steroid verilen grupta tedavi verilmeyen gruba
gore az da olsa anlamli yiikseklik saptanmustir (124). Rat siyatik sinir tizerinde
yapilan deneysel hayvan calismasinda ratlarin siyatik sinirinde basi tipi hasar
olusturulmus ve perioperatif yiikksek doz betametazon verilen grupta verilmeyen
gruba kiyasla sinir iyilesmesi Tlizerine betametazonun anlamli yarari oldugu
goriilmistiir (125). Calismamizda basi olusturulan grupta steroid uygulamasi
sonrasinda kontrol grubuna gore daha az aksonal dejenerasyon ve miyelin
dejenerasyonu gozlendi. Yine steroid grubunda daha az 6dem saptandi. Tim bu
bulgular steroidin basi grubunda sinir rejenerasyonu iizerine olumlu etkilerinin
oldugu gostermektedir.

Abiko ve arkadaglar1 (8), Bell paralizisi tanist almis hastalarin tiikriik salgisi
ve gbozyaslariyla yaptiklar1 ¢alismalarda PCR metoduyla HSV Tip1 tespit etmislerdir.
Elde edilen bu sonug¢ Bell paralizisi ortaya ¢ikisinda HSV tip-1’in olas1 roliinii
kuvvetlendirmektedir. Son yillarda yapilan ¢alismalar ise Bell paralizisini HSV tip-
I’in neden oldugu kranial polindritin a¢ik klinik yanit1 olarak tanimlanmaktadir (83).
Bell paralizili hastalarin serolojik 6rnekleri kontrol gruplariyla karsilastirildiginda,
yiiksek diizeyde pozitif HSV titreleri oldugu gosterilmis, T ve B lenfosit ¢alismalar1
hastaligin, viral enflamatuar stireglerle, hiicresel immiin cevap sonunda meydana
geldigini desteklemistir (126). Bell paralizisinde HSV tip-1 reaktivasyonuna karsi
notralizasyon antikor varligi da HSV-Tip 1’in bu rahatsizlikta etken oldugunu
disiindiirmektedir (127).

Bell paralizisinin olusumunda en az iki farkli patolojik mekanizma oldugu
kabul edilir. Bunlar; biiyiik olasilikla immiin mekanizma etkisiyle meydana gelen
iltihabi hiicre toplanmasinin segmental demiyelinizasyona neden oldugu intranoral
iltihabi degisiklikler ve perindrinum i¢indeki sinir liflerinin 6zellikle fallop kanali
icinde 6demle basi altinda kalmasi olabilecegi diistintilmiistiir (128,129).

Bell paralizisinin tanimlanmasmin iizerinden gegen iki asra yakin zamana

ragmen, tedavinin nasil olmasi1 gerektigi konusunda halen g¢ekinceler vardir. Bell
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paralzisi gegiren insanlarda tedavide bircok farkli ajan kullanilmistir. Medikal
tedavide steroid, asiklovir kombinasyonu en kabul goren yaklasim olarak
benimsenmistir (71). Bell paralizisinin etyolojisinde HSV Tipl’in rolii hayvan
modelleri ile gosterilmistir (130). Bu calismada HSV Tip 1 inokiilasyonu ile akut
PFP modeli olusturulup medikal tedavide yaygin olarak kullanilan steroid kullanildi
ve sonuglar kontrol grubu ile karsilastirildi. Steroidler, antiinflamatuar ve
immiinsiipresif etkilerinden dolay1r Bell paralizisinde klasik tedavi metodu haline
gelmistir. Bununla beraber Bell paralizisi gelismis hastanin tedavisinde steroid
kullaniminin etkisiz oldugunu savunan yayinlar da vardir. Prescott (7), 10 yil
icerisinde gordiigii 879 Bell paralizili hastanin %59 unun yiliksek doz kortizon
aldigmi, %41’inin tedavi gormedigini, tiim hastalarm 66’smda sekel gelistigini,
bunlarin da 30’unun steroid alan, 36’smin ise almayan hastalardan olustugunu;
bunlarin da %51°nin bir yil i¢inde iyilestigini ve bu verilere gore steroid tedavisinin
etkisinin olmadigini bildirmistir.

Austin (79), tarafindan yapilan bir arastrmada Bell paralizisinde steroid
kullaninminin plaseboya iistiinliik gosterdigi rapor edilmistir. Lagalla ve ark. (72) ise
steroid tedavisinin erken donemde ve yiiksek dozda verilmesinin faydasindan
bahsetmektedirler. Sullivan ve ark (131) yaptiklar1 bir ¢calismada Bell paralizisinin
tedavisinde erken donemde kullanilan oral prednizolonun iyilesmeyi belirgin olarak
arttirdigi, bununla birlikte tek basina veya steroidle beraber kullanilan asiklovirin
sonuca katki saglamadigi gosterilmistir. Yine bir calismada Bell paralizisi
tedavisinde steroid tedavisine eklenen antiviral tedavinin sonucu etkilemedigi
gosterilmistir (132). Xia ve ark’nin (133) yaptig1 bir calismada Bell paralizisi
tedavisinde en 1yi kombinasyonun prednizolon ile beraber akupunktur uygulamasinin
oldugu vurgulanmistir.

Biitiin bunlara ragmen steroid tedavisi etkinliginin tiim vakalarda benzer
etkiyi ortaya ¢ikarmadigi asikardir (134, 135). Cocuklarda fasial paraliziler genellikle
idiopatik olmakla beraber kotii prognozla seyreden neoplazilere, sistemik hastaliklara
ve konjenital anomalilere bagli olabilir. Cocuklarda idiopatik fasial paraliziler (Bell
paralizisi) daha iyi prognoza sahip olmakla beraber prednizolon tedavi sonucuna
anlaml katki yapmadigini bildiren yaymlar da mevcuttur (136). Fasial paralizi

patogenezinde temporal kemik i¢indeki fasial kanal anatomik yapilarin 6nemli bir rol
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oynadig1 oOzellikle goz Onilinde bulundurulmalidir (137). Kismen, insan fasial
kanalinda i¢ kulak kanalinin en dar segmenti olan fundusta veya timpanik parcada
fasial sinir 6demle komprese olmakta ve siddetli fasial paraliziyle birlikte sinir
dejenerasyonuna sebep olmaktadir (138, 139). Gok ve ark. (140) ratlar iizerinde
yaptiklar1 bir deneysel hayvan ¢alismasinda HSV tip-1 inokiilasyonu ile fasial
paralizi olusturulmus daha sonra interferon, steroid ve asiklovir etkinlikleri
karsilagtirilmistir. Bu ¢alismanin sonucunda istatiksel anlamlilikta olmasa da, tedavi
gruplart icinde klinik diizelme sonuglar1 bakimindan en iyi gruplarm steroid ve
asiklovir gruplart oldugu belirtilmistir. Yaptigimiz ¢alismada HSV  tip-1
inokiilasyonu yapilan grupta metilprednizolon ile kontrol grubu karsilastirildiginda
sinir rejenerasyonu lizerine perindral fibrozis, aksonal dejenerasyon, miyelin
dejenerasyon, schwann hiicre proliferasyonu bakimindan anlamli fark ortaya
ctkmadi. Bu grupta sadece 6dem parametresinde metilprednizolon lehine istatiksel
anlamli sonu¢ gézlendi.

Calismamizin  sonucunda farkli fasial sinir paralizi  modellerinde
metilprednizolonun etkinligi degerlendirildiginde; kesiye bagli fasial paralizilerde
metilprednizolonun sinir iyilesmesi iizerine etkili olmadigmi sdyleyebiliriz. Basi
sonucu olusan fasial paralizilerde ise metilprednizolon verilen grupta kontrol
grubuna gore aksonal dejenerasyon ve miyelin dejenerasyonda azalma saptanmustir.
Benzer sekilde 6dem miktarinda da azalma oldugu goriilmiistiir. Bu bulgulara gére
bast sonucu olusan fasial paralizilerde metilprednizolonun faydali oldugunu
sOyleyebiliriz.  HSV  tip-1 bagh fasial paralizilerde, kontrol grubu ile
karsilastirildiginda metilprednizolonun perindral fibrozis, aksonal dejenerasyon,
miyelin dejenerasyon, schwann hiicre proliferasyonu iizerine anlamh etkisi
goriilmezken metilprednizolonun sadece O6dem iizerine olumlu etki gosterdigi
goriilmiistiir. Bu durum i¢in HSV bagl fasial paralizilerde metilprednizolonun sinir
lyilesmesi tizerine kismi faydasinin oldugunu soéyleyebiliriz. Bu ¢alismanin
bulgularin1 giiclendirmek amaciyla metilprednizolon tedavisi sonrasinda fasial
sinirde meydana gelen degisiklikleri histopatolojik ve elektromiyografi

degerlendirilmesinin de yapildig1 sonraki ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.
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