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Fokal El Distonisi Tedavisinde Botulinum
Toksini Tip-A Enjeksiyonu: Olgu Sunumu

Botulinum Toxin Type A Injection in the Treatment of Focal Hand Dystonia: Case Report

Altinay GOKSEL KARATEPE, Taciser KAYA, Ugur KARLIBAS, Ahmet Can KULAN¥*, Rezzan GUNAYDIN
Izmir Egitim ve Arastirma Hastanesi Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon ve *Ndéroloji Klinigi, Izmir, Ttirkiye

Ozet

Fokal el distonisi, siklikla ise 6zgl olan ve hareketle ortaya ¢ikan bir dis-
toni formudur. istemsiz kas kontraksiyonlari hasta yalnizca yazi yazma
veya mizik aleti calma gibi spesifik isleri yaptigi zaman ortaya ¢ikmak-
tadir. Semptomlar bircok tedavi rejimine direncli olmakla birlikte, botu-
linum toksin enjeksiyonu fokal el distonisinde semptomatik rahathk
saglamada etkili bulunmustur. Bu olgu sunumunda biri yazici krampi di-
Jeri ise mizisyen distonisi olan ve &n kol kaslarina botulinum toksini
enjeksiyonu ile semptomlarinda diizelme gézlenen iki fokal el distonili
hasta sunulmustur. Fokal el distonisinin tedavisinde botulinum toksini-
nin etkinligi, dnceki calismalarin sonuclari esliginde tartisiimistir.
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Summary

Focal hand dystonia is an action dystonia and frequently task-specific,
with involuntary muscle contractions occurring only when patients
perform specific acts such as writing or playing an instrument. Although
the symptoms are resistant to most treatment regimens, botulinum
toxin injection has been found to be effective for symptomatic relief in
focal hand dystonia. In this case report two patients with focal hand
dystonia, one with writer's cramp and another with musician's
dystonia, who showed improvement in their symptoms with botulinum
toxin injections into the forearm muscles, are presented. The effectiveness
of botulinum toxin in the treatment of the focal hand dystonia is
discussed by taking into consideration of the results of the previous
studies. Turk J Phys Med Rehab 2006,52:181-4

Key Words: Focal hand dystonia, writer's cramp, musician's dystonia,
botulinum toxin

Giris

Distoni anormal postir ve istem disi hareketlere neden olan
slrekli ve asiri kas kasilmalari ile karakterize bir sendromdur. Fo-
kal distoni jeneralize distoniden daha sik goérilmekte ve kranium,
boyun ya da el gibi viicudun tek bir kismini etkilemektedir (1). Fo-
kal el distonisi (FED) siklikla ise 6zgl olan bir hareket distonisidir,
yalnizca yazi yazma sirasinda, bazi mizik enstriimanlari ¢alarken
ya da spesifik sporlarla ugrasirken ortaya cikmaktadir. Fokal el
distonisinin en sik gorilen formu yazici krampidir. Daktilo kulla-
nanlarda, muzisyenlerde, golfcllerde ve bilgisayar kullanicilarin-
da da benzer FED'leri tanimlanmistir (2-4).

Fokal distoniye neden olan etiyolojik faktorler kesin olarak bi-
linmemektedir. Elektromiyografi c¢alismalarinda yazici krampli

hastalarda yazi yazma sirasinda 6n kol ve elde agonist ve antago-
nist kaslarin kokontraksiyonu gosterilmistir. Refleks calismalarda
spinal resiprokal inhibisyonun azalmasi ve 6zellikle bazal gangli-
yonlar diizeyinde motor alanlara duyusal geri bildirimde bozulma
gibi anormallikler saptanmistir. Manyetik stimulasyon ile yapilan
cahsmalarda motor korteksin uyarilabilirliginde artis ve motor
kortikal alanlarin anormal plastisitesi gosterilmistir. Ayrica senso-
rimotor integrasyonda da bozukluklar saptanmistir (1).

FED'nin semptomlari siklikla tedavi yéntemlerinin blyuk kis-
mina direncli olup tedavi sonuclari genellikle Gmit kiricidir. Oral
medikal tedaviler, biofeedback, hipnoterapi, relaksasyon terapisi,
davranis tedavisi, etkilenen ekstremitenin immobilizasyonu ve
cerrahi gibi birgok tedavi ydntemi denenmis, ancak higbirinde ye-
terli yararli yanit elde edilememistir (2,5-7). Bununla birlikte botu-
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linum toksin enjeksiyonlari ise 6zgu fokal distonili bircok olguda
semptomatik rahatlama sa§lamak amaciyla basariyla kullanil-
maktadir. Tsui ve ark. (8) cift-kdr, plasebo kontrolll bir calismada
20 yazici krampli hastayi botulinum toksini tip A (BTX-A) enjeksi-
yonu ile tedavi etmisler ve kalem kontrollinin degerlendirilmesi
gibi objektif yontemlerle hastalari degerlendirmislerdir. Calisma-
nin sonucunda 6zellikle ciddi el bilegi deviasyonu olan hastalarda
semptomlarin rahatlatiimasinda botulinum toksini enjeksiyonlari-
nin etkili oldugunu belirtmislerdir. Baska bir cift-kdr calismada on
fokal el distonili hasta botulinum toksin enjeksiyonu ile tedavi
edilmistir (9). Bu calismada tedaviye yanitlar subjektif dlctimlerin
yani sira, muzisyenlerin performanslarinin video kayitlari ile skor-
lanmasi, yazici krampinda yazi yazma stresinin hesaplanmasi gi-
bi objektif yontemler ile de dederlendirilmistir. Bu calismanin so-
nuclari fokal el distonisinde BTX-A'nin etkinli§i dogrulamistir. Karp
ve ark. (10) 53 fokal el distonili hastayi botulinum toksin enjeksi-
yonu ile tedavi etmisler ve 37 hastayi iki yil stireyle takip etmisler-
dir. Calismacilar botulinum toksin enjeksiyonlarinin fokal el disto-
nisinin uzun sireli tedavisinde etkili ve glvenli oldugunu rapor et-
mislerdir. Bu ¢alismalar BTX-A enjeksiyonlarinin FED'de sempto-
matik rahatlama saglamada etkili oldugunu gostermektedir.

Bu olgu sunumunda BTX-A ile tedavi edilen, biri yazici krampi
dideri muzisyen distonili iki fokal el distonili olgu sunulmus ve
FED'nin tedavisinde BTX-A enjeksiyonlarinin etkinligi dnceki calis-
malarin sonuglari esliginde tartisiimistir.

Olgu1

Kirk Ug¢ yasindaki erkek hasta son Uc¢ yildir yazisinda bozulma
ve yazma glgcliginden yakinmaktaydi. Hastanin dykisinden (g
yildir kayit memuru olarak ¢alistigi ve gintin 4-10 saatini yazi yaz-
ma ile gecirdigi 6grenildi. Hasta sag elini kullanarak yazi yazdigin-
da ya da daktilo kullandiginda el bileginde ve 3., 4. ve 5. parmak-
larinda istemsiz hareketler oldugunu ve buna agrinin eslik ettigi-
ni ifade etti. Son bir yildir ayrica yazma sirasinda yorgunluk gelis-
tigini ve yazmaya devam ic¢in kendini zorladiginda el hareketlerini
kontrol edemedigini ve kalemin istemsiz olarak asagi dogru kay-
digini séyledi.

Hasta yazi yazma sirasinda gozlendiginde 3, 8 ve 9 gibi ra-
kamlari ve "s" ve “u" gibi harfleri yazmakta zorlandi§i dikkati ¢e-
kiyordu. Yazmaya ara vermeden uzun streli yazmaya devam etti-
ginde yazinin kalitesi giderek bozuluyordu ve el bilegi asiri fleksi-
yona gelerek kalem geride kaliyordu, ayrica 3, 4 ve 5. parmaklar-
da fleksiyon postlri gelisiyordu. Hastanin asiri aktivite gosteren
kaslari klinik gdzlemin yani sira elektromiyografi (EMG) ile de de-
gerlendirildi. EMG esliginde fleksor karpi radialis kasina 30 MU
BTX-A enjeksiyonu uygulandi. Tedaviye yanit yazinin kalitesi, keli-
melerin okunabilirligi, yazma hizi ve yazma sirasindaki postir bo-
zuklugunun diizelmesi ile dederlendirildi. Yazma hizi 2 dakika yaz-
ma testi sirasinda yazilan kelimelerin sayisi hesaplanarak 6l¢ildi
(11). Degerlendirmeler enjeksiyondan dnce ve enjeksiyondan son-
raki ikinci hafta, birinci ay ve Uglincl aylarda yapildi.

Enjeksiyondan 6nce hastanin yazisi okunakliydi ancak yazinin

kalitesi iyi degildi. Yazma hizi dakikada 16 kelime olarak hesaplan-
di. Hasta enjeksiyondan sonra ikinci hafta, birinci ay ve Uglnci
ayda sirasiyla 44, 54 ve 52 kelime yazabiliyordu. Yazinin kalitesin-
de de enjeksiyondan sonra bir miktar diizelme gdzlendi. Deger-
lendirilen parametreler arasinda en iyi etki yazma hizi ve yazi yaz-
mada kolaylikta g6zlendi. Enjeksiyon uygulanan kasta yaklasik 30
glin siiren gegici gligsizlik saptandi. BTX-A'nin etkisi 5 gln igin-
de basladi, en belirgin etki ikinci haftada ortaya ¢ikti ve enjeksiyo-
nun yararh etkileri ortalama 3 ay slirdi. Hasta enjeksiyondan son-
raki dordiinci ayda yazisinin bozulmasi ve yazma sirasinda ¢cabuk
yorulma yakinmalariyla tekrar basvurdu ve BTX-A enjeksiyonu
tekrarlandi. Botulinum toksini enjeksiyonu dncesi ve enjeksiyon-
dan sonraki yazi érnekleri sekil 1-3'de gorilmektedir.

Olgu 2

Kirk iki yasindaki erkek hasta yedi yildir piyano calarken zor-
lanmaktan yakinmaktaydi. Piyano calarken sag el bilegi ve 4., 5.
parmaklarda distonik postir ve fleksiyona gidis oldugunu tarifli-
yordu. Hasta hizli pasajlar calmaya devam ettiginde yakinmalari-
nin daha belirgin oldugunu ve bir slire sonra ¢alamadigini, ancak
calma stilini degistirdiginde devam edebildigini ifade etti. Hasta
yakinmalarinin son bir yil icerisinde giderek arttigini ve piyano ca-
larken agrinin da eslik ettigini, benzer yakinmalarin catal-kasik
kullanirken, diigme iliklerken ya da tras olurken de ortaya ¢iktigi-
ni belirtti. Hastanin dominant olmayan eli etkilendiginden el yazi-
sinda bozukluk yoktu.

Hasta piyano c¢alma sirasinda gézlendi ve ayrica video ile ka-
yit yapilarak ¢alma sirasinda gelisen distonik postir ve parmakla-
rin istemsiz fleksiyonu dederlendirildi. Enjeksiyon yapilacak kas-
lar ayrica EMG ile dederlendirme sirasinda belirlendi. EMG esligin-
de fleksor karpi ulnaris ve fleksor digitorum profundus kaslarina
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Sekil 1. Yazici krampli olgunun botulinum toksini enjeksiyonundan
oncesindeki el yazisi 6rnegi.
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Sekil 2. Botulinum toksini enjeksiyonundan sonraki 2. hafta (a) ve 1. ay (b) kontrollerinde olgunun el yazisi 6érnekleri.
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25 MU BTX-A enjeksiyonu uygulandi. Degerlendirmeler enjeksi-
yondan &nce ve enjeksiyondan sonraki ikinci hafta, birinci ay ve
Uclincl aylarda yapildi.

Enjeksiyondan sonraki besinci glinde kol agrisinda azalma
gozlendi, ancak calma sirasindaki sag el parmaklarinin istemsiz
kontraksiyonlari devam etmekteydi. ikinci hafta ve birinci ay kont-
rollerinde bu istemsiz kontraksiyonlar devam etmekle birlikte,
hasta daha rahat calabiliyordu, ancak hala hizli pasajlari kolaylik-
la calamiyordu. Hastada enjeksiyon ile ilgili herhangi bir yan etki
gézlenmedi. Uclincii ay kontroliinde hasta yakinmalarinin devam
ettigini ve enjeksiyondan c¢ok fazla yararlanmadidi icin ikinci bir
enjeksiyonu istemedigini ifade etti.

Tartisma

Botulinum toksininin lokal enjeksiyonu fokal distoni tedavisin-
de etkili bir ydntemdir. Bircok acik ve c¢ift-kdr kontrolll calismada,
FED'li hastalarda secilmis 6nkol ve el kaslarina BTX-A enjeksiyonu
uygulanmasinin en etkili semptomatik rahatlama saglayan tedavi
secenedi oldugu sonucuna varilmistir (12,13). BTX-A temel terapo-
tik etkisini presinaptik terminallerden asetilkolin salinimini inhibe
ederek néromiuskdler gecisin blokaji yoluyla géstermektedir. Ayri-
ca distonik hastalarda altta yatan bazi fizyolojik anormallikleri de
dlzeltmektedir. Distonili hastalarda, spinal kord diizeyinde ago-
nist ve antagonist kaslar arasindaki resiprokal inhibisyonda BTX-
A ile dedgisiklikler meydana geldigi tanimlanmis ve
BTX-A'nin spinal kordun eksitabilitesini modifiye ettigi dne suril-
mastdr. Transkranial manyetik stimulasyon ile yapilan calismalar-
da intrakortikal inhibisyonda gecici diizelmeler olustugu tespit
edilmistir (4,14).

BTX-A enjeksiyonu ile tedavi edilen hastalar kramplarda,
gerginlik ve kaslardaki rahatsizlik hissinde subjektif bir azalma
bildirmektedirler. Bu klinik yarar olasilikla enjeksiyon yapilan
kaslarda olusan gtcsizluk ile iliskili gérinmektedir (6,12). Botu-
linum toksini tedavisi ile hedeflenen amag hastadan hastaya de-
gismektedir. Bircok hasta icin tedaviyle istenen asil amac, ulasil-
masi giic olabilse de normal el fonksiyonlarinin yeniden saglan-
masidir. Distoniye ait anormal el postiri dizeltilebilir ve semp-
tomatik rahatlama saglanabilir, ancak distonin tim semptomla-
ri genellikle tamamen dizeltilemez (4). Behari (13) BTX-A teda-
visine en iyi yanitin yazma hizi ve kolay yazabilmede g6zlendi-
gini, bunlari anormal postir ve agrinin izledigini belirtmistir. Bu
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Sekil 3. Botulinum toksini enjeksiyonundan sonraki 4. ayda olgu-
nun el yazisindaki bozulma.

calismada ayrica yazi drneklerinin genellikle hasta tatmini ve
performanstaki diizelme icin iyi bir gosterge olmadigi rapor
edilmistir. Yazici krampli olgumuzda da benzer bulgular gézlen-
mistir. Chen ve ark. (12) BTX-A enjeksiyonunun yazinin okunabi-
lirligini dizeltmekten ¢ok yazi yazmayi kolaylastirdigini ifade et-
mislerdir. Yazi yazma bircok kasin koordineli olarak caligsmasini
gerektiren kompleks bir is oldugundan, bircok hastada BTX-A
enjeksiyonu, yazi yazmada anlamli bir diizelme sagdlamak icin
yeterli olamamaktadir (8). BTX-A fokal el distonili hastalarin
%67-93'lnde etkilidir. Fakat bircok hasta genellikle tedavinin
kendi beklenti ve ihtiyaclarini karsilayamamasindan dolay! so-
nucta enjeksiyonlara devam etmemektedir (15). Botulinum tok-
sininin etkisi ortalama enjeksiyondan sonra 1 hafta veya 1-30
glnler arasinda ortaya ¢ikmaktadir, ikinci haftada pik yapmakta
ve ortalama 3 veya 4-16 hafta sirmektedir. BTX-A'nin temel yan
etkisi enjeksiyon yapilan ve komsu kaslardaki gli¢stzItktir. Bu
glicsuzlik enjeksiyondan sonra 8-12. glinlerde ortaya ¢cikmakta
ve 7-20 glin stirmektedir (4,14,16). Bizim hastalarimizda da ben-
zer gdzlemler elde edilmistir.

Fokal distoni 6zellikle mizisyenler icin daha sikintili bir du-
rum ortaya koymaktadir. Calma sirasinda dérdiincd ve besinci
parmaklar istemsiz olarak fleksiyona gittiginde piyanistler ¢ok
daha fazla problem yasamaktadir (7,15). Piyanistlerde sag el ve
iki ulnar parmagin daha sikhkla etkilendigi saptanmistir (17).
Benzer sekilde bizim hastamizda da sag el ve ulnar parmaklar et-
kilenmisti. Leijnse ve ark. (18), bu iki parmagin muziksel perfor-
mansta gerekli olan uzun sireli, hizl ve kompleks hareketler icin
dizayn edilmediklerini ifade etmislerdir. Mlzisyenlerde BTX-A'ya
yanit orani diger fokal distonilere gore daha dislik goriinmekte-
dir. Bu olasilikla mizisyenlerin mikemmel bir performans icin
yUksek beklentilerinden kaynaklaniyor olabilir, bu durumda tam
bir yanittan baska hicbir sey hastayr memnun edememektedir
(5). Bizim olgularimizda da BTX-A'ya yanit, mizisyen distonili
hastamizda yazici krampli hastamizdan daha azdi. Ross ve ark.
(19) ¢alismalarinda muzisyenlerin botulinum toksini ile mizis-
yen olmayanlar kadar iyi dizelme g6stermediklerini ve bu fark-
hhgin bircok nedeni olabilecedini belirtmislerdir. Basaril bir mi-
zik performansi gercgekten iyi bir motor kontrol gerektirmekte-
dir, ancak BTX-A enjeksiyonundan sonra bu sonuca nadiren ula-
silabilmektedir. Bundan baska, botulinum toksini istendiginde
kaslari kontrakte edebilme ve daha bagimsiz parmak hareketle-
rini saglayabilme yetersizlikleri gibi fokal distoninin iki 6zelligini
dizeltememektedir.

Asiri aktivite gdsteren kaslari dogru olarak belirleyebilmek
ve normal komsu kaslardaki gli¢siizliikten kaginmak icin bircok
yazar EMG'nin kullaniimasini dnermektedir. EMG esliginde yapi-
lan enjeksiyonlar 6zellikle pronator teres ve pronator kuadratus
gibi derin kaslar etkilenmisse daha basarili sonuglar saglamak-
tadir (20). EMG her bir hasta icin en disuk etkili dozu uygula-
mak ve komplikasyonlari azaltmak amaciyla enjeksiyon noktala-
rini standardize etmek icin de dnerilmektedir (6). Bu yolla 6zel-
likle mizisyenlerde olmak Uzere genel hasta memnuniyeti ve
BTX-A'yva yanit orani arttirilabilir. Yazi yazamamak veya bir mi-
zik enstrimanini kullanamamak mesleklerini profesyonelce ya-
pan kisilerin is yasamini ve yasam Kkalitelerini dnemli &lglide
bozmaktadir. Hatta profesyonel miizisyenler icin bu durum mes-
lek kariyerinin sonu anlamina gelebilir. Bu nedenle hastaligin
patofizyolojisinin daha iyi anlasiimasi ve daha etkili tedavi yon-
temlerinin gelistirilebilmesi igin yeni, daha ayrintili ve kontrolli
caligmalara ihtiya¢ vardir.
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