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The Effect of Botulinum Toxin A Injection on Tear Parameters in the Treatment of          
Benign Essential Blepharospasm

Öz

Amaç: Benign esansiyel blefarospazm için uygulanan botulinum toksin A tedavisinin geleneksel gözyaşı parametreleri (oküler yüzey has-
talık indeksi, korneanın boyanma derecesi, gözyaşı kırılma zamanı ve Schirmer testi) üzerine olan etkisini değerlendirmek. 

Gereç ve Yöntem: Çalışmaya Mart 2018 ile Aralık 2019 tarihleri arasında, benign esansiyel blefarospazm nedeniyle ilk kez botulinum 
toksin A tedavisi alan 16 hastanın 29 gözü dahil edildi. Uygulama öncesinde kaydedilen oküler yüzey kastalık indeksi, korneanın bo-
yanma derecesi, gözyaşı filmi kırılma zamanı ve Schirmer test sonuçları, botulinum toksin A uygulaması sonrasındaki 10. gün, 1. ay ve 
3. ay sonuçları ile karşılaştırıldı. 

Bulgular: Hastaların 10’u kadın, 6’sı erkek olup, ortalama yaş 59.0± 8.3 idi. Oküler yüzey hastalık indeksinde, uygulama sonrası 10.  
gün, 1. ay ve 3. ayda istatistiksel olarak anlamlı artış saptandı. Gözyaşı kırılma zamanı enjeksiyon sonrası 10. gün ve 1. ayda anlamlı 
artış gösterirken, 3. ayda enjeksiyon öncesi değerlere döndüğü izlendi. Schirmer testinin enjeksiyonun 1. ayında istatistiksel olarak an-
lamlı olmasa da iyileşme gösterdiği ancak 3. ayda enjeksiyon öncesi değerlere döndüğü saptandı. Korneanın boyanma derecesinde, en-
jeksiyon sonrasında 1. ve 3. ayda klinik iyileşme gözlendi.  

Sonuç: Botulinum toksin A enjeksiyonu, blefarospazm tedavisinde etkili olduğu gibi gözyaşı parametreleri üzerinde de olumlu yönde de-
ğişikliğe neden olmaktadır. 

Anahtar Kelimeler: Benign esansiyel blefarospazm, Botulinum toksin A, Gözyaşı film parametreleri

Abstract
Objective: To evaluate the effect of botulinum toxin A therapy for benign essential blepharospasm on conventional tear parameters (oc-
ular surface disease index, corneal staining, tear break-up time, and Schirmer’s test).  

Material and Method: Twenty-nine eyes of 16 patients who received botulinum toxin A treatment for the first time for benign essential 
blepharospasm between March 2018 and December 2019 were included in the study. The results of conventional tear parameters 
recorded before the injection were compared with the results of the 10th day, 1st month, and 3rd month after botulinum toxin A injection. 

Results: There were 10 females, 6 males and the mean age was 59.0 ± 8.3. There was a statistically significant increase in ocular sur-
face disease index score on the 10th day, 1st month, and 3rd month after the treatment. While the tear break-up time increased on the 10th 
day and 1st month after injection, it was observed to return to pre-injection values in the 3rd month. Although the Schirmer test showed 
clinical improvement in the 1st month after injection, return to the pre-injection values in the 3rd month. Clinical improvement was ob-
served in the degree of staining of the cornea, in the 1st and 3rd months of the injection. 

Conclusion: The botulinum toxin A injection is effective in the treatment of blepharospasm, as well as an improvement in tear parameters. 
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Giriş 

Benign esansiyel blefarospazm (BEB), orbikularis okuli ka-

sının istemsiz kontraksiyonu ile karakterize olan ve bazal    

gang  liyonlardaki dejeneratif değişikliklere bağlı olarak beyin 

sapındaki nöronlarının aşırı uyarılmasından kaynaklanan yay-

gın fokal bir fasiyal diskinezidir.1 Kadınlarda ve 50 yaşın üs-

tünde daha sık görüldüğü ve sıklıkla bilateral olduğu bildiril-

miştir. Hastalık, göz kapaklarında seğirme, göz kırpma sayısın-

da artış, göz kapakları ve kaşlarda kronik istemsiz kasılmalar 

ile karakterizedir. Çoğu hasta, istemsiz göz kapağı kasılmaları 

ile ortaya çıkan fotofobi ve oküler iritasyon şikayetlerine sa-

hiptir.1-4 Yapılan çalışmalarda blefarospazmın kuru göz semp-

tomlarına ve Schirmer testinde azalmaya neden olduğu bildiril-

miş olsa da,2,5,6 BEB’in yaygın olarak görüldüğü yaş grubu ve 

kadın dominansı düşünüldüğünde, bu hasta grubunda oküler 

yüzey ve gözyaşı parametrelerindeki değişiklerin etyolojisini 

belirlemek zordur.  

Benign esansiyel blefarospazmin tedavisinde, botulinum 

toksin A (BTA) tanımlanmış olan birinci tedavi seçeneğidir.1,3 

1989 yılında BEB için FDA onayı aldığından beri, BTA’nın 

BEB tedavisindeki etkisi, etki süresi ve ilişkili komplikasyon-

lar iyi bilinmekle birlikte, tedaviye bağlı oküler yüzey ve göz-

yaşı film parametrelerindeki değişiklikler tartışmalı durumda 

kalmıştır.4,5,7-13 Bazı çalışmalarda BTA enjeksiyonunun lakri-

mal bezden gözyaşı üretimini azaltarak kuru göze neden oldu-

ğu bildirilmiş5,9 ve lakrimal beze yapılan BTA enjeksiyonu 

hayvan çalışmalarında kuru göz modeli oluşturmak için kulla-

nılmıştır.10,11 Diğer yandan, BTA’nın pretarsal orbikularis oku-

li kasında oluşturduğu paraliziye bağlı olarak göz kırpma sayı-

sında azalmaya, alt kapak laksisitesine ve punktumda malpo-

zisyona neden olarak lakrimal drenajı azalttığını ve bu sayede 

gözyaşı parametrelerinde iyileşme sağladığını bildiren yayınlar 

da mevcuttur.4,7,12,13 

Bu çalışmada amacımız, doz ve uygulama bölgeleri açısın-

dan standardizasyon sağlayabilmek amacıyla, BEB tanısı nede-

niyle ilk kez BTA tedavisi alan hastalarda, BTA tedavisinin 

gözyaşı film parametreleri üzerindeki etkisini araştırmaktır.   

Gereç ve Yöntem  

Mart 2018-Haziran 2019 tarihleri arasında, Sağlık Bilimleri 

Üniversitesi Ulucanlar Göz Sağlık Uygulama ve Araştırma 

Merkezi’nde ileriye yönelik olarak yürütülen çalışma için 

Helsinki Tıp Bildirgesi’ne uygun olarak etik kurul onayı (E-

20/01.10.2020) ve tüm hastalardan aydınlatılmış gönüllü onam 

formu alındı. BEB tanısı ile oküloplasti bölümüne sevk edilen 

hastaların tümünden nöroloji konsültasyonu istenerek blefaros-

pazma neden olabilecek organik nedenler ekarte edildi. BEB 

nedeni ile BTA enjeksiyonu önerilen hastaların tümüne, enjek-

siyon öncesinde tam bir oftalmolojik muayenede uygulandı. 

Topikal ilaç kullanma öyküsü bulunan, daha önce oküler yüzey 
cerrahisi ve yaralanması geçirmiş olan, eş zamanlı kornea has-
talığı bulunan, kontakt lens kullanma ve sigara içme öyküsü 
olan hastalar çalışmaya dahil edilmedi.  

Oküler yüzey ve gözyaşı parametrelerini değerlendirmek 
için gözyaşı filmi kırılma zamanı (GKZ), korneanın fluoresein 
ile boyanma derecesi ve Schirmer testi (topikal anestezi altın-
da); oküler yüzey semptom sorgulaması için ise oküler yüzey 
hastalık indeksi (OYHİ) anketi kullanıldı. Uygulama öncesinde 
kaydedilen OYHİ, korneal floresein boyanma derecesi, GKZ ve 
Schirmer testi sonuçları, BTA uygulaması sonrasındaki 10. gün, 
1. ay ve 3. ay sonuçları ile karşılaştırıldı. Gözyaşı paramet  rele-
rinin tümü BTA tedavisinin ne zaman yapıldığını bilme yen kör 
bir araştırmacı tarafından ölçüldü. Hastaların tümüne aynı oftal-
molog (FÇE) tarafından BTA enjeksiyonu uygulandı. 

Oküler yüzey ve gözyaşı film parametrelerinin değerlendirilmesi    
Bazal gözyaşı miktarını değerlendirebilmek amacıyla 

Schirmer II testi uygulandı. Topikal anestezi (proparacaine HCI, 
Alcaine %0,5, Alcon) sonrasında, test kâğıdı alt göz kapağının 
1/3 lateral kısmına yerleştirildi ve hastadan karşıya bakıp nor-
mal şekilde göz kırpması istendi. 5 dakika beklendikten sonra 
test kâğıdı alınarak ölçüm kaydedildi. Oküler yüzey hasarını de-
ğerlendirmek için, fluoresein ile korneada noktasal epitelyopati 
varlığı Oxford şemasına göre değerlendirildi (Şekil 1). GKZ, 
fluoresein uygulanmasından sonra hastanın üç kez gözünü kırp-
ması ve daha sonra gözlerini açık tutarak bakması istenerek de-
ğerlendirildi. Kobalt mavisi altında, gözyaşı film tabakasında ilk 

Şekil 1: Oxford sınıflamasına göre korneanın fluorosein ile bo-
yanma derecesi
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kırılmanın gözlendiği zaman GKZ olarak kaydedildi ve üç öl-

çümün ortalaması alındı. Türkçeye çevrilmiş olan 12 soruluk bir 

anketten oluşan OYHİ anketi kullanılarak, hastalar oküler iri-

tasyon semptomları açısından sorgulandı.   

Botulinum toksin A uygulaması  
Botulinum toksin A (Botox, Allergan Inc., California, USA) 

4 mL %0.9’luk serum fizyolojik ile sulandırılarak 0,1 mL’de 

2,5U toksin olacak şekilde hazırlandı. Enjeksiyon öncesinde, 

uygulama yapılacak olan alanlar işaretlenip, alkol içermeyen 

antiseptik solüsyon ile temizlendikten sonra 26 Gauge’lik (G) 

enjektör kullanılarak BTA uygulandı. Teda vi endikasyonu al-

mış olan her bir gözde alt göz kapağında santral ve lateral pre-

tarsal orbikularis okuli kasına, üst kapakta ise medial ve lateral 

orbikularis okuli kasına ve son olarak lateral orbital rimin 1cm 

üst-dış kısmına olmak üzere 5 bölgeye ve kontraksiyonların du-

rumuna göre gerektiği hastalarda orbikularis okuli kasının orbi-

tal kısmında iki bölgeye enjeksiyon yapıldı. Hastalara yapılan 

toplam doz ve enjeksiyon alanları kaydedildi. Ayrıca enjeksiyon 

sırasında ve sonrasındaki takiplerde izlenen komplikasyonlar ile 

enjeksiyon sonrası iyilik süresi kaydedildi.  

İstatistiksel analiz 
Elde edilen verilerin istatistiksel analizi için SPSS sürüm 

22.0 (SPSS, Chicago, Illinois, USA) kullanıldı. Elde edilen sa-

yısal değişkenler ortalama±standart sapma, median ve mini-

mum-maksimum değerler ile kategorik değişkenler ise sayı ve 

yüzde ile özetlendi. Sayısal verilerin normal dağılıma uygunlu-

ğu için Kolmogorov-Smirnov testi kullanıldı. Enjeksiyon önce-

si ve sonrası ölçümlerin karşılaştırılmasında, normal dağılıma 

uygun değişkenler için Paired sample t-testi, normal dağılıma 

uymayan değişkenler için ise Wilcoxon testi kullanıldı. P<0,05 

değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 

Bulgular 

Çalışmaya 16 hastanın 29 gözü dahil edildi. Hastaların yaş 

ortalaması 59.0±8.3 yıl olup, 10’u kadın (%62,5), 6’sı (%37,5) 

erkek idi. Toplam 13 hastada bilateral (%81,2) tutulum vardı.  

Ortalama takip süresi 21.1±3.1 hafta (16-29 hafta) olup, uygu-

lanan toplam BTA dozu ise ortalama 29.5±6.1 U (17,5-35 U) 

olarak saptandı.  

Tedavi öncesinde ve tedaviden sonraki 10. gün, 1. ay ve 3. 
ay kontrollerine ait oküler yüzey ve gözyaşı parametreleri tablo 
1’de özetlenmiştir. Buna göre, enjeksiyon öncesinde ortalama 
6,9±2,1 sn olan GKZ’nin, enjeksiyon sonrası 10. günde istatis-
tiksel anlamlı olarak arttığı (9,1±2,0 sn, p=0,000), bu artışın 1. 
ay kontrollerinde de korunup (8,1±2,2 sn, p= 0,006) ancak 3. ay 
kontrolünde (7,1±2,1 sn, p= 0,17) değerlerin enjeksiyon öncesi 
değerlere döndüğü saptanmıştır. Schirmer testi sonuçlarında uy-
gu lama sonrası 10. günde (11,9±2,3) enjeksiyon öncesi değerle-
re (11,1 ± 2,4) göre anlamlı fark gözlenmezken (p=0,3), 1. ay 
değerlerinde (12,1±1,6, p=0,07) istatistiksel olarak anlamlı ol-
masa da artış saptandı. Ancak 3. aydaki (11,7±1,5, p=0,6) 
Schirmer test değerlerinin uygulama öncesi değerlere döndüğü 
saptandı. Korneanın boyanma paterni Oxford skalasına göre de-
ğerlendirildi ve enjeksiyon öncesi (1,03±0,6) değerler ile karşı-
laştırıldığında, enjeksiyon sonrası 10. gün (0,93±0,7, p=0,3), 1. 
ay (0,79±0,4, p=0,1) ve 3. ay değerlerinde (0,86±0,2, p=0,2) en-
jek siyon öncesine göre istatistiksel olarak anlamlı fark izlenme-
se de 1. ay ve 3. aylarda korneal boyanmanın klinik olarak en-
jeksiyon öncesine göre iyileşme gösterdiği saptandı. OYHİ sko-
runda, uygulama sonrası 10. gün (12,1±3,8, p=0,000), 1. ay 
(10,7±3,6, p=0,000) ve 3. ayda (13,3 ±3,1,  p= 0,000) uygulama 
öncesi değerlere (16,2±6,1) göre istatistiksel olarak anlamlı iyi-
leşme saptandı. Gözyaşı parametrelerinin BTA tedavisi sonrası 
3 aylık takiplerdeki değişimi grafik 1’de sunulmuştur.  

Tedavi öncesi Tedavi sonrası 10. gün Tedavi sonrası 1. ay Tedavi sonrası 3. ay 

GKZ (saniye) 6,9±2,1 9,1±2,0* 8,1 ±2,2* 7,1±2,1 
Schirmer Testi (mm) 11,1±2,4 11,9±2,3 12,1±1,6 11,7± 1,5 
Oxford skoru (derece) 1,03±0,6 0,93±0,7 0,79±0,4 0,86±0,7 
OYHİ 16,2±6,1 12,1±3,8* 10,7±3,6* 13,3±3,1* 

Tablo 2: Botulinum toksin-A ile tedavi öncesinde ve tedavi sonrası 10. gün, 1. ay ve 3. ayda elde edilen gözyaşı parametrelerinin karşı-
laştırılması

GKZ: Gözyaşı filmi kırılma zamanı, Oxford skoru: Korneanın fluoresein ile boyanma derecesi, OYHİ: Oküler yüzey hastalık indeksi, *p<0.05, 
Paired simple t testi (istatistiksel olarak anlamlı olan sonuçlar)

Grafik 1: Botulinum toksin A ile tedavi edilen benign esansiyel 
blefarospazm hastalarında oküler yüzey parametrelerinin 3 aylık 
takip sırasındaki değişimi

GKZ: Gözyaşı filmi kırılma zamanı, Oxford skalası: Korneanın fluo-
resein ile boyanma derecesi, OYHİ: Oküler yüzey hastalık indeksi
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Çalışmamızda GKZ, enjeksiyondan ortalama 10,9±1,8 gün, 
OYHİ skoru ortalama 11,1±1,5 gün sonra iyileşme gösterdi. 
Schirmer testinde enjeksiyon sonrası ortalama 28,3±3,3 gün, 
Oxford skorunda ortalama 27,6±4,1 gün sonra artış saptandı. 
Blefarospazm semptomları ise enjeksiyon sonrası ortalama 
9,6±2,8 günde rahatladı. Enjeksiyon sonrası iyilik süresi ortala-
ma 15,2±1,4 hafta olup, hastaların %75’ine (12 hasta) uygula-
ma sonrası ortalama 16,3±3,1’inci haftada yeniden BTA teda-
visi önerildi. Toplam 29 gözün 4’ünde (%10,4) uygulama böl-
gesinde izlenen lokalize hematom dışında enjeksiyona bağlı 
herhangi bir komplikasyon izlenmedi.   

Tartışma  

Benign esansiyel blefarospazm tedavisinde kullanılan botu-
linum toksin-A enjeksiyonun oküler yüzey ve sübjektif semp-
tomlar üzerindeki etkisinin değerlendirildiği çalışmamızda, 
gözyaşı film parametrelerinden GKZ’nin tedaviden ortalama 
11 gün sonra, Schirmer testi ve korneanın boyanma derecesinin 
ise ortalama 4. haftadan itibaren artış gösterdiği ve bu artışın 3. 
ayda enjeksiyon öncesi değerlere döndüğü saptanmıştır. Bu so-
nuçlara paralel olarak, OYHİ skoru ile değerlendirilen sübjek-
tif oküler yüzey şikayetlerinin enjeksiyon sonrası ortalama 11. 
günden itibaren iyileşme gösterdiği ve gözyaşı parametrelerin-
den farklı olarak, OYHİ skorundaki bu iyileşmenin 3. ayda da 
devam ettiği saptanmıştır. Oküler yüzey objektif parametrele-
rinde tedavinin 3. ayından sonra saptanan kötüleşme ile blefa-
rospazm şikayetlerinin yeniden başlama zamanının uyumlu ol-
ması, göz kırpma sayısının oküler yüzey stabilitesi ve lakrimal 
pompa fonksiyonu üzerindeki etkisi ile ilişkili olabilir.  

İstemsiz göz kapağı kontraksiyonlarını ve göz kırpma sayı-
sını azaltan BTA enjeksiyonu, BEB’in tedavisinde birinci ba-
samak tedavi seçeneği olarak kullanılmaktadır.1,3 Çeşitli göz 
hastalıkları için etkinliği ve güvenilirliği uzun zamandır bilin-
mekle birlikte enjeksiyon bölgesine komşu dokularda sebep ol-
duğu kemodenervasyon nedeni ile blefaropitozis, kaş pitozu, 
lagoftalmus ve daha nadir olarak diplopi gibi potansiyel komp-
likasyonlara sahiptir.1,8 BTA’nın oküler yüzey ve gözyaşı para-
metreleri üzerindeki etkisinin de toksinin komşu dokular üze-
rindeki kemodenervasyon etkisi ile ilişkili olduğu düşünülmüş-
tür ancak çalışmalar arasında çelişkili sonuçlar bildirilmiştir. 
Bazı çalışmalar, BTA enjeksiyonunun lakrimal sekresyonu 
azaltarak kuru göz bulgularında artışa neden olduğunu bildirir-
ken9,10,15 bazıları ise azalmış lakrimal pompa fonksiyonuna bağ-
lı olarak kuru göz bulgularında iyileşmeye neden olduğunu, 
hatta kuru göz tedavisinde kullanılabileceğini iddia etmekte-
dir.4,7,12,15-17  

İlk kez 1997 yılında, Spiera ve ark.13 Sjögren sendromu bu-
lunan BEB hastalarına uygulanan BTA enjeksiyonun Schirmer 
testinde anlamlı artışa neden olduğunu göstermişlerdir. Park ve 
ark.7, BEB olgularında BTA tedavisi sonrasında GKZ, 

Schirmer testi ve ön segmentin optik koherans tomografisinde 

OKT) gözyaşı menisküs yüksekliğinde artış saptamışlardır. 

Sahlin ve ark.12 kuru göz hastalarında, göz kırpma miktarının 

alt göz kapağı medial bölümüne yapılanbotulinum toksin-A en-

jeksiyonu ile %30 oranında, hem alt hem üst kapak medialine 

yapılan enjeksiyon ile birlikte %62 oranında azaldığını bildir-

mişlerdir. Daha sonra yaptıkları çalışmalarında ise, Sjögren 

sendromuna sahip hastalarda göz kapağının medial kısmına ya-

pılan BTA enjeksiyonunun oküler iritasyon bulgularında iyi-

leşme sağladığını bildirmişlerdir.15 Yang ve ark.16 ise, alt göz 

kapağının medial kısmına enjeksiyon yapılan hastalarda GKZ 

ve Schirmer testindeki artışın, medial kısma enjeksiyon yapıl-

mayan hastalardan daha fazla olduğunu bildirmişlerdir. 

Lakrimal drenaj kapasitesi büyük oranda göz kırpma sayısın-

dan etkilenmektedir. Bu çalışmalarda, göz kapağı medialine, 

özellikle de medial alt göz kapağına yapılan Benign esansiyel 

blefarospazm enjeksiyonunun kanalikül etrafındaki orbikularis 

kasında neden olduğu geçici paraliziye ve azalmış göz kırpma 

sayısına bağlı olarak lakrimal pompa fonksiyonunu azalttığı 

öne sürülmüş ve azalmış lakrimal drenaj ve artmış gözyaşı re-

tansiyonunun GKZ ve Schirmer testlerindeki iyileşmeden so-

rumlu olduğu bildirilmiştir.12,13,16,17 Bu etki, özellikle kuru göz 

nedeniyle BTA enjeksiyonu yapılan hastalarda istenirken bizim 

hastalarımızdaki gibi BEB nedeniyle BTA enjeksiyonu yapılan 

hastalarda amaçlanan bir etki değildir. Çalışmamıza dahil edi-

len gözlerin tamamında üst göz kapağı medialine enjeksiyon 

yapılmış olup, olası punktum ektropiyonunu önlemek için alt 

göz kapağı medialine enjeksiyondan kaçınılmıştır. Medial alt 

göz kapağına enjeksiyon yapılmamış olmasına rağmen, uygu-

lama sonrasında GKZ ve OYHİ’de istatistiksel anlamlı iyileş-

me saptanmış, buna karşın Schirmer testi ve korneanın boyan-

ma derecesinde istatistiksel anlamlı olmayan ancak uygulama 

sonrası 4. haftada izlenmeye başlanan klinik iyileşme gözlen-

miştir. Bazı yayınlarda hem alt hem de üst kanalikülün lakrimal 

drenaja eşit oranda katıldığı, kimi yayınlarda ise alt kanalikü-

lün drenajın çoğunluğundan sorumlu olduğu bildirilmiştir.18 Alt 

ve üst kanalikülün lakrimal drenaja katılma oranları ne olursa 

olsun, mevcut çalışmamızda sadece üst göz kapağı medialine 

yapılan BTA enjeksiyonu sayesinde lakrimal pompa fonksiyo-

nunun kısmen korunması sağlanmıştır. Bu sayede, hastalarda 

gözyaşı parametrelerinde bir iyileşme sağlanırken, aynı zaman-

da lakrimal pompa fonksiyonun kısmen korunması sayesinde, 

bu yaş grubu için sık görülen bir problem olan epiforanın önü-

ne geçilmesi sağlanmıştır.  

Botulinum toksin-A uygulamasının oküler yüzey üzerine 

olan etkisi yalnızca lakrimal pompa fonksiyonun azalması ile 

sınırlı değildir. Göz kırpma mekaniği, lakrimal pompa fonksi-

yonu üzerine olduğu kadar, prekorneal gözyaşı film tabakası-

nın stabilitesinin ve devamlılığının sağlanmasından da sorum-

ludur.19 Göz kırpma amplitündeki artış, gözyaşı filminde aköz 

tabaka üzerindeki lipid komponentinde kalınlaşmaya neden 
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olarak aköz gözyaşı tabakasının buharlaşmasını engellemekte-

dir.20 Bu durumun prekorneal film tabakasının yenilenmesine 

engel olarak blefarospazm hastalarında oküler yüzey instabili-

tesine ve kuru göz bulgularına sebep olabileceği bildirilmiş-

tir.2,4 Diğer yandan, insanlarda meibomian bezlerinin kolinerjik 

parasempatik sinir sistemi tarafından düzenlendiği düşünül-

mektedir.21 Teorik olarak BTA’nın hem parasempatik sinir uç-

larından asetilkolin salınmasını engelleyerek meibum üretimini 

azalttığı hem de meibomian bezlerinden meibum ekspresyonu-

nu sağlayan orbikularis okuli ve Riolan kaslarını paralize ede-

rek oküler yüzeye meibum sekresyonu azalttığı varsayılmakta-

dır.20,21 Ancak yapılan pek çok çalışma, BEB veya hemifasiyal 

spazm tedavisinde kullanılan BTA’nın gözyaşı film stabilitesi 

üzerinde anlamlı derecede iyileşmeye neden olduğunu göster-

miştir.3,6-8,15,17 Dahası Ho ve ark.22 tarafından yapılan ve BTA 

enjeksiyonu sonrasında gözyaşı lipid tabaka kalınlığının (LTK) 

değerlendirildiği çalışmada, uygulama sonrası 1. ayda saptanan 

LTK, enjeksiyon öncesiyle kıyaslandığında istatistiksek olarak 

anlamlı derece artış göstermiştir. Diğer yandan, kazayağı teda-

visi için yapılan uygulamalarda, lateral orbikularis okuli kasına 

uygulanan BTA enjeksiyonunun Schirmer testi ve gözyaşı sta-

bilitesinde azalmaya neden olduğu, bunun sebebi olarak toksi-

nin difüzyon yolu ile orbital septumu aşarak lakrimal bezden 

gözyaşı üretimini azaltması olduğu öne sürülmüştür.9,14 Lateral 

orbital rimin 1 cm üstünden yapılacak uygulama ile bu riskin 

azaltılabileceği bildirilmiştir.9 

Literatür incelendiğinde, botulinum toksin tedavisinin okü-

ler yüzey üzerine etkisi ile ilgili çalışmalar arasında elde edilen 

farklı sonuçlar, kullanılan farklı dozlar ve temel olarak uygula-

ma bölgeleri arasındaki farklılıktan kaynaklanıyor olabilir. 

Çalışmamıza ilk kez BTA uygulanan hastalar seçilmiş olup, ay-

nı hekim tarafından standart bir protokol ile uygulanmıştır. 

Çalışmamızda uygulanan ortalama BTA dozu 29,5±6,1 U olup, 

farklı çalışmalarda 12,5 U ile 40,8 U arasında bildirilmiş-

tir.3,7,23,24 Bu farklılığın nedeni, çoğu çalışmada birden fazla en-

jeksiyon yapılan hastalara ait toplam ortalama doz miktarının 

verilmesidir. BTA tedavisi sonrasında oküler yüzeyde meyda-

na gelen değişikleri esas olarak etkileyen ise toplam dozdan zi-

yade uygulanan lokalize doz ve uygulanan lokasyondur.8,12,25 

Çalışmamızda hastaların tümüne üst kapak medial pretarsal or-

bikularis kasına 2,5 U BTA uygulanmıştır. Sahlin ve ark.12 üst 

ve alt göz kapağı medialine 2,5 U, yalnızca alt kapak mediali-

ne yapılacaksa 3,75 U BTA dozunun oküler yüzey parametre-

lerinde iyileşme sağladığını ve komplikasyon izlenmediğini 

bildirmişlerdir. BTA’nın klinik etkisinin enjeksiyon sonrası 2 

ile 5 gün arasında başlayıp, 10-14 gün arasında maksimum se-

viyeye ulaştığı bilinmektedir.3,23 Daha önce yapılan pek çok ça-

lışmada, GKZ enjeksiyon sonrası 2. haftada değerlendirilmiş 

ve elde edilen artışın yaklaşık 3. aya kadar devam ettiği, sonra-

sında ise enjeksiyon öncesi değerlere döndüğü bildirilmiş-

tir.3,13,16,17 Çalışmamızda ise, GKZ testinde tedavinin ortalama 

11. gününden itibaren izlenen artışın 3. aya kadar devam ettiği 
ve 3. ayda enjeksiyon öncesi değerlere döndüğü saptanmıştır. 
OYHİ skorunda 11. günden itibaren başlayan ve 3. ayda da de-
vam eden iyileşme, BTA enjeksiyonun oküler yüzey stabilitesi 
üzerine olan olumlu etkisi ve hastaların istemsiz göz kırpma sa-
yının azalmasına bağlı blefarospazm semptomlarındaki rahatla-
ma ile açıklanabilir.  

Daha önce yapılan çalışmalarda da BTA enjeksiyonu son-
rası oküler yüzey semptomlarının azaldığı hatta BTA’nın kuru 
göz ve Sjögren sendromunun tedavisinde kullanılabileceği bil-
dirilmiştir.13,15,16 Çalışmamızda Schirmer testinde, tedavinin 10. 
gününde değişiklik olmazken, istatistiksel anlamlı olmasa bile 
tedavinin 4. haftasında klinik olarak artış izlenmiş ancak 3. ay-
da enjeksiyon öncesi değerlere geri döndüğü saptanmıştır. Bu 
durum, çalışma grubumuzda lakrimal pompa fonksiyonun kıs-
men korunması, buna karşılık lateral orbital rimin 1 cm dışına 
yapılmasına rağmen toksinin lakrimal beze etki ederek gözyaşı 
üretimini azaltmış olma ihtimali ile açıklanabilir. Park ve ark.7 
Schirmer testinde 2. haftada istatistiksel anlamlı olmasa da kli-
nik olarak iyileşme saptamış ancak 3. ay sonuçlarını bildirme-
mişlerdir. Ülkemizden bildirilen bir çalışmada Schirmer testin-
de 2. haftadan başlayarak iyileşme izlendiği ancak çalışmamı-
za benzer şekilde tedavinin 3. ayında enjeksiyon öncesi değer-
lere döndüğü bildirilmiştir.4 BTA’nın oküler yüzey parametre-
leri üzerindeki etkisinin başlama ve tedavi önceki değerlere dö-
nüş zamanı, blefarospazm semptomlarındaki rahatlama ve geri 
dönüş zamanı ile uyum göstermektedir. Bu durum, BTA’nın et-
ki mekanizmasının bir yansıması olarak lakrimal pompa fonk-
siyonu, göz kırpma sıklığı ve lakrimal bezden gözyaşı üreti-
mindeki değişiklikler temelinde meydana gelmekte ve toksinin 
etki süresi bittiğinde, enjeksiyon öncesi değerlere dönüş ol-
maktadır.  

Benign esansiyel blefarospazm tedavisinde, BTA’nın ortala-
ma etki süresinin ortalama 3-4 ay arasında olduğu bildirilmiş ol-
makla birlikte, bu etkinin birkaç hafta sürebildiği gibi 6 aya ka-
dar uzayabildiğini bildiren yayınlar da vardır.1,4,8 Çalış ma mız -
daki hastaların ortalama iyilik süresi literatürle uyumlu olup, or-
talama 3.8 ay idi. Bu nedenle, oküler yüzey ve gözyaşı para-
metrelerinin 3. aydan sonra değerlendirilmemiş olması çalışma-
mızın eksik yönlerinden birisini oluşturmaktadır.  Ayrıca oküler 
parametrelerin enjeksiyon sonrası haftalık takiplerle izlendiği 
daha geniş bir hasta grubunun değerlendirilmesi, BTA’nın okü-
ler yüzey üzerindeki etkilerinin tam olarak ne zaman başladığı 
ne zaman azalmaya başladığı ve ne zaman enjeksiyon öncesi de-
ğerlere döndüğü hakkında daha kapsamlı bilgi verebilir.  

Sonuç 

Sonuç olarak, BTA enjeksiyonu ile blefarospazmlı hastalar-
da oküler yüzey parametreleri ve semptomları üzerinde geçici 
bir iyileşme sağlanmıştır. Bu iyileşmeye, hem istemsiz kont-
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rak siyonların önlenmesi sayesinde azalmış olan göz kırpma sa-

yısı hem de kısmen de olsa azalmış lakrimal drenaj ve artmış 

gözyaşı stabilitesi etki ediyor olabilir. Enjeksiyon öncesi ve 

sonrasında, BTA’nın oküler yüzey üzerindeki olası etkilerinin 

farkında olmak, yaygın bilinen komplikasyonların yanı sıra 

oküler yüzey ile ilgili istenmeyen sonuçlarla karşılaşılmasını da 

önleyebilir. 

Yazarlar arasında çıkar çatışması olmadığı ve çalışma için fi-
nansal destek alınmadığı bildirilmiştir, 
Yazarların çalışmaya katkıları: FÇE: Fikir ve kavram, tasarım, 
veri toplama ve işleme, analiz ve yorum, kaynak tarama, ma-
kale yazımı, eleştirel inceleme, kaynaklar ve fon sağlamak, 
malzemeler. EŞ: Fikir ve kavram, tasarım, denetleme, danış-
manlık, analiz ve yorum, kaynak tarama, makale yazımı, eleşti-
rel inceleme, kaynaklar ve fon sağlamak, malzemeler.
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