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ÖZET 

 

Fasiyal plastik cerrahide nörotoksin uygulamaları tüm dünyada en çok yapılan cerrahi dışı 

kozmetik uygulamadır. Yüze botulinum toksin uygulamaları transkutanöz enjeksiyon ile 

yapılmakta olup işlem için sıklıkla 30 gauge (G) kalınlıkta insülin enjektörleri 

kullanılmaktadır. Bu enjektör ulaşılabilirlik açısından kolay olduğu ve görece daha uygun 

fiyatlı olduğundan tercih edilmektedir. Fakat 30 G gibi oldukça ince iğneli enjektörlerle bile 

hastalar işlem sırasında ağrı duyabilmektedir. Bazen de işlem sırasında ciltteki ince damarlar 

yaralanabilmekte, kanama ve nadiren hematom oluşabilmektedir. Aynı zamanda bu 

enjektörlerin uçlarında bulunan ölü boşluğun her uygulamada bir miktar ürünün boşa 

harcanmasına neden olduğu düşünülmektedir.  

 

Günümüzde yüze kozmetik botulinum toksin enjeksiyonları için oldukça ince, 34 gauge 

iğneler üretilmektedir. Bu iğnelerle hastaların işlem sırasında daha az ağrı duyabileceğinden 

ve ekimoz gibi enjektör iğnesinin travmasına bağlı istenmeyen durumların 

azaltılabileceğinden bahsedilmektedir. 

 

Botulinum toksin uygulanmasında karşılaşılan bir diğer istenmeyen durum da enjektörlerin 

uç kısmında bulunan ölü boşluk nedeniyle her uygulamada bir miktar ürünün çöpe 

gitmesidir. Günümüzde bu durumu ortadan kaldırmak için uç kısmında ölü boşluk 

içermeyen enjektörler  (low dead space injector= LDSI) üretilmiştir. 

 

Çalışmamızda kozmetik amaçlı üst yüz nörotoksin uygulamalarında 34 gauge iğne ve LDSI 

birlikte kullanımının, 30 gauge kendinden konnektörlü insülin enjektörüyle kullanımına 

göre hastaların hissettiği ağrı, oluşan ekimoz ve ölü boşluk hacminden dolayı oluşan kayıp 

ürün açısından farklılık gösterip göstermediğini araştırdık.  

 

Hastalar randomize ederek hastaların yarısının sağ yüzü, yarısının sol yüzü çalışma tarafı 

olarak belirlendi ve 34 gauge iğne + LDSI ile botulinum toksin uygulaması yapıldı. 

Kontralateral yüz yarımı ise kontrol grubu olarak belirlenip 30 gauge kendinden konnektörlü 

insülin enjektörü ile işlem yapıldı. Hastalar hangi yüz yarımlarının çalışma tarafı hangi yüz 

yarımlarının kontrol tarafı olacağı konusunda kör bırakıldı.  
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İşlem sonucunda ağrı açısından hastaların sağ ve sol yüzlerini frontal, glabellar ve periorbital 

olmak üzere üç bölge üzerinden Visual Analog Skala (VAS) kullanarak skorlamaları istendi. 

Ekimoz için her hasta işlem sonrası ilk gün kontrolde muayene edilerek 0: ekimoz yok, 1: 

çapı <5 mm ekimoz, 2: çapı >5 mm ekimoz ya da hematom olarak skorlandı. Ölü boşlukta 

bırakılan ürün miktarının belirlenmesi için her hastaya açılan enjektörler kontralateral tarafta 

aynı bölge için kullanılan enjektörlerle kıyaslandı. Ölçüm mikrohassas teraziler kullanıldı. 

İçinde; enjekte edilebilecek tüm ürünün enjekte edildiği düşünülen, kullanılmış enjektörlerin 

ağırlığından darasının çıkarılmasıyla ölü boşlukta kalan ürün gram açısından değerlendirildi.  

 

İşlem yapılan her üç bölgede, hastaların çalışma tarafında (34 gauge +LDSI) kontrol tarafına (30 

gauge kendinden konnektörlü insülin enjektörü) göre anlamlı derecede daha az ağrı olduğu görüldü 

(p<0.05). Ekimoz açısından çalışma tarafında frontal ve periorbital bölgelerde anlamlı derecede daha 

az ekimotik olay yaşanırken (p<0.05) glabellar bölgede çalışma ve kontrol taraflarında anlamlı fark 

bulunmadı (p>0.05). Boşa harcanan ürün miktarı açısından çalışma tarafında, her üç bölge için de, 

kontrol tarafına göre anlamlı derecede daha az ürün kaybı yaşandı (p<0.05).  

 

Sonuç olarak üst yüz botulinum toksin uygulamasında 34 gauge iğne ve LDSI kullanımı, geleneksel 

30 gauge kendinden konnektörlü insülin enjektörü ile yapılan uygulamaya göre hastalar açısından 

daha konforlu olup, ekimotik olaylar açısından daha güvenilir ve finansal açıdan daha verimli 

uygulama yapmaya fırsat verebilir. 

 

Anahtar kelimeler: botulinum toksin, 34 gauge iğne, ağrı, ekimoz, ölü boşluk hacmi, finansal etki 
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ABSTRACT 

 

Botulinum toxin applications in facial plastic surgery are the most common non-surgical 

cosmetic applications globally. Facial botulinum toxin applications are performed by 

transcutaneous injection. 30 gauge (G) insulin syringes are one of the most common syringe 

type while applying facial toxin globally because of their affordable price and easy access. 

However, even with very fine needles such as 30 G needles, patients may feel pain during 

the procedure. Very thiny vessels under the skin may be injured during the procedure and 

may cause bleeding as well. At the same time, it is thought that the dead space at the tip of 

syringes causes a level of product wastage in each application. 

 

34 gauge needles, which are 14% thinner than 33 G needles, are recently produced for 

cosmetic botulinum toxin injections to the face. It is mentioned that with these needles, 

patients may feel less pain during the procedure and undesirable conditions such as 

ecchymosis due to the trauma of the needle can be reduced. 

 

Another undesirable situation encountered during the application of botulinum toxin is that 

a level of product wastege in each application due to the dead space at the tip of the syringe. 

Syringes with low dead space (low dead space injector = LDSI) have been produced to 

eliminate this situation. 

 

In our study, we investigated whether the use of 34 gauge needle and LDSI together in 

cosmetic upper face neurotoxin applications differs from the use of a 30 gauge self-

connecting insulin syringe in terms of pain felt by patients, ecchymosis and lost product due 

to dead space volume. 

 

Patients were randomized with a computer based system. Patients’ faces were split into right 

and left halves for the application of botulinum toxin. The right face of half of the patients 

and the left face of the remaining half were determined as the study side, and the contralateral 

half face was determined as the control side. Botulinum toxin was applied with a 34 gauge 

needle + LDSI to the study side and with 30-gauge self-connecting insulin syringe to the 

contol side. Patients were blinded to which face halves would be the study side and which 

facial half would be the control side. 
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At the end of the procedure, the patients were asked to score the right and left faces in terms 

of pain over the three regions: frontal, glabellar and periorbital, using the Visual Analog 

Scale (VAS). For ecchymosis, each patient was examined on the first day after the procedure 

and scored as 0: no ecchymosis, 1: ecchymosis <5 mm in diameter, 2: ecchymosis or 

hematoma >5 mm in diameter. In order to determine the amount of product left in the dead 

space, the injectors opened for each patient were compared with the injectors used for the 

same area on the contralateral control side. For measurements as micrograms, high precision 

closed caged scales were used. The product remaining in the dead space was evaluated in 

grams by subtracting the tare from the weight of the used syringes, which were thought to 

have injected all the product that could be injected. 

 

In all three treated sites, there was significantly less pain on the study side (34 gauge +LDSI) 

than on the control side (30 gauge self-connecting insulin injector) (p<0.05). In terms of 

ecchymosis, there were significantly fewer ecchymotic events in the frontal and periorbital 

regions on the study side (p<0.05), but no significant difference was found in the glabellar 

region (p>0.05). In terms of waste product, there was significantly less product loss on the 

study side than the control side in all three regions (p<0.05). 

 

As a result, the use of a 34-gauge needle and LDSI in upper-face botulinum toxin application 

is may be more comfortable for patients, may provide a more reliable application in terms 

of ecchymotic events and may assure more efficient application financially than the 

application with a traditional 30-gauge self-connecting insulin injector.  

 

Keywords: botulinum toxin, 34 gauge needle, pain, ecchymosis, dead space volume, 

financial impact  
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1. GİRİŞ 

 

Botulinum toksin uygulamaları, tüm dünyada uygulanan kozmetik enjeksiyon 

tedavilerinin başında gelir (1).   

 

Botulinum toksinin hedef kaslara enjeksiyonu, yüzdeki dinamik kırışıklıkların 

tedavisinde sıklıkla kullanılmaktadır. Bu tedavinin kısa ve uzun vadede güvenilir, etkili ve 

hasta memnuniyetinin yüksek tedaviler olduğu bilinmektedir (1, 2). 

 

Botulinum toksin uygulanması için, plastik, tek kullanımlık insulin ya da tüberkülin 

enjektörlerinin 30 gauge luk (G) iğnelerle kullanılması önerilmiştir. Bazı klinisyenler ise 32 

gauge luk iğnelerle hastaların daha az ağrı hissettiğinden bahsetmiş ve pratiklerinde bunları 

kullanmayı tercih etmişlerdir (2,3). 

 

Literatürde kullanılan iğnenin kalınlığı ile hastanın hissettiği ağrıyı ve iğnenin 

travmatik doğasına bağlı oluşabilecek ekimozu değerlendiren çalışmalar mevcuttur. Bu 

çalışmaların çoğu diyabet hastalarında insülin enjeksiyonu amaçlı kullanılan enjektörlerin 

ve iğnelerin kıyaslamasına dayanmakta olup, az bir kısmı da yüze yapılacak kozmetik 

işlemler için gerçekleştirilmiştir (4-11). 

 

Ürün tasarrufu ve dozajlama açısından önemli bir nokta da enjektörlerin ve iğnelerin 

uç kısımlarındaki ölü boşluk hacmidir. Kliniklerde sıklıkla kullanılan 30 gauge luk iğneler 

ve insülin enjektörlerinin uç kısımlarda, hedeflenen miktarın tamamının enjekte edilmesini 

önleyen bir boşluk bulunur (resim 1). Bu ölü boşluk nedeniyle her enjeksiyonda bir miktar 

ürün çöpe gider. Geçmişte intramusküler insülin enjeksiyonu için kullanılan iğnelerle 

yapılmış çalışmalarda bu durum gösterilmiş ve hem yanlış dozajlamanın hem de ürün 

kaybının öneminden bahsedilmiştir. Son yıllarda botulinum toksin uygulamalarında 

kullanılan enjektörlerle de benzer durumların yaşandığından ve bunun öneminden bahseden 

çalışmalar mevcuttur (12-22). 
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Resim 1.1. Farklı ölü boşluk hacimlerine sahip enjektörler, A: standart 5ml enjektör, B: 30 

gauge kendinden konnektörlü insülin enjektörü, C: ölü boşluk hacmi azaltılmış enjektör 

 

Fakat bu çalışmalarda farklı sonuçlarla karşılaşılmış ve fikir birliğine varılamamıştır. 

Ayrıca günümüzde 33 gauge dan %14 daha ince, 34 gauge olarak bilinen, ölü boşluk hacmi 

azaltılmış olan iğneler ile  ölü boşluğu azaltılmış konik uçlu enjektörlerin (low dead space 

injector-LDSI) kullanımının; botulinum toksin uygulamasında rutin kullanılan 30 gauge luk 

iğne ile kullanılan insülin enjektörlerini ağrı, ekimoz ve ürün tasarrufu açısından kıyaslayan 

bir çalışma bulunmamaktadır.  

 

Bu çalışmada üst yüze uygulanan kozmetik botulinum toksin uygulamasında, ölü 

boşluk hacmi azaltılmış (LDSI) enjektör (Injekt®-F Luer Solo ®, B. Braun, 1 ml) ve 34 

gauge iğne (The Invisible needle ®, TSK Laboratory-Japan)  ile yapılan uygulama ile rutinde 

kullanılan 30 gauge iğne ve kendinden konnekte olduğu enjektörü (BD Micro-fine Plus ®)  

karşılaştırarak ağrı, ekimoz ve ölü boşluk hacminden doğacak ürün kaybı arasında fark olup 

olmadığını araştırdık. Hipotemiz; 34 gauge iğne ve LDSI ile uygulanan üst yüz nörotoksin 

uygulamalarında hastaların daha az ağrı hissedeceği, ekimoz ya da hematom gibi vasküler 

travmaya bağlı istenmeyen etkilerin daha az görüleceği ve ölü boşluk hacminden dolayı 

yaşanacak ürün kaybının anlamlı oranda azaltılacağını ön görmektedir.  

 

 

 

 

A 

B 

C 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Botulinum Toksin Yapısı ve Etki Mekanizması 

 

Botulinum nörotoxin (BoNT), presinaptik veziküllerden başlıca asetilkolin 

salınımını engelleyen bir toksindir. Anaerobik ve sporlu bir bakteri cinsi olan Clostridium 

sınıfının nörotoksijenik cinsleri tarafından üretilir. Bilinen ve kabul edilen 7 çeşit farklı 

BoNT serotipi mevcuttur.  Her serotipte ortak olarak disülfit bağlarıyla birbirine tutunmuş 

50 kilodalton (kDa) olan bir hafif, 100 kDa olan bir de ağır zincir bulunur (Şekil 2.1.) (23).  

 

 

Şekil 2.1. Botulinum toksin yapısal görünümü 

 

BoNT , periferik ve otonom sinir sistemindeki presinaptik kolinerjik sinir uçlarına 

yüksek bir afiniteyle bağlanmaktadır.  Toksini oluşturan ağır zincir (100 kDa) presinaptik 

bölgedeki reseptöre tutunmaktan sorumludur (24, 25).  

 

Ardından toksin, reseptör ilişkili endositoz yöntemiyle hücre içine alınır (26, 27).  

Toksin hücre içi veziküle alınınca yapısındaki hafif zincir (50 kDa) vezikülden stoplazmaya 

geçer. Hafif zincir; çinko bağımlı bir proteaz olup asetilkolini presinaptik boşluğa salacak 

vezikülün duvarında ya da hücre zarında bulunan ve bu vezikülün stoplazma ile füzyonunu 

sağlayacak olan proteinleri parçalar. Her serotip farklı bir füzyondan sorumlu proteini 
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parçalamaktadır. Serotip A, C ve E synaptozom ilişkili protein 25 (SNAP-25) i parçalarken, 

Serotip B, D, F, G ise vezikül ilişkili membran proteinini (VAMP) parçalar (Şekil 2.2.).

  

Şekil 2.2. Botulinum toksin etki mekanizması.  

 

Toksin, reseptör ilişkili endositoz yöntemiyle hücre içine alınır ardından Toksin 

hücre içi veziküle alınınca yapısındaki hafif zincir (50 kDa) vezikülden stoplazmaya geçer. 

Hafif zincir, asetilkolini presinaptik boşluğa salacak vezikülün duvarında ya da hücre 

zarında bulunan ve bu vezikülün stoplazma ile füzyonunu sağlayacak olan proteinleri 

parçalar. Serotip A, C ve E synaptozom ilişkili protein 25 (SNAP-25) i parçalarken, Serotip 

B, D, F, G ise vezikül ilişkili membran proteinini (VAMP) parçalar. 

 

BoNT, nöromuskuler bileşkede denarvasyon atrofisine yol açar. Zamanla sinir 

ucunda kollateral olmayan yeni aksonal filizlenmeler meydana gelir ve bu uçlar motor uç 

plaklar ile yeni bileşkeler oluşturur. Bu durum yaklaşık 28 gün sürer. Bu sayede yeni 
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oluşturulan motor uç plaklar nöromuskuler bileşke görevi görür. Yaklaşık 3 ay sonra da 

orijinal aksonal uç, nöral iletim yeteneğini yeniden kazanır ve yeni oluşturulan aksonal uçlar 

regrese olur. Bu süre, BoNT A nın klinikte gözlenen etki süresi ile uyumludur (28, 29, 30).  

 

 

2.1.1. Botulinum Toksin Farmakolojik Özellikleri ve Preparatları 

 

Günümüzde tedavi amaçlı kullanılan botulinum toksin-A , Clostridium Botulinum 

un çok miktarda toksin üreten suşlarından yapılan kültürden üretilir. Elde edilen toksin 

saflaştırılarak amonyum sülfat ile kristalize edilir ve flakonlanır.  

 

Klinikte en sık kullanılan BoNT preparatlarından olan Botox, bir flakonunda 100 

Ünite (100 IU) olacak şekilde şişelenmiştir (Resim 2). Üretici tarafından -5 Santigrat derece 

(℃) saklanması önerilmektedir. Serum fizyolojik ile sulandırılıp kullanıldığından, 

sulandırıldıktan sonra +2-8 ℃ saklanması önerilmiştir.  

 

 

Resim 2.1. Bir flakon, 100 Ünite (U) şeklinde şişelenmiş toz halinde botulinum toksin 

kutusu (Botox, Allergan). 

 

Sulandırılırken, çalkalanma hareketleri toksini denatüre edebileceğinden dikkatli ve 

nazik hareketlerle sulandırılması tavsiye edilmektedir (Resim 2.1.).  
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Botox, klinik uygulamalarda 1-10 mililitre (ml) serum fizyolojik ile sulandırılıp 

kullanılmaktadır. Buna göre 2 mililitre (ml) serum fizyolojik ile seyreltilen Botox, 0.1 ml de 

5 IU toksin içermektedir (31).  

 

Botox uygulaması sonrası çizgili kaslarda etki 3-5 gün içinde ortaya çıkmaktadır. 

Maksimum etkisi ise 1. Ayın sonunda ortaya çıkar. Tek noktaya önerilen maksimum doz 50  

U olup uygulama için zaman aralıklarının ise 3 aydan kısa olmaması gerektiği tavsiye 

edilmektedir (32).  

 

 

Resim 2.2. Botulinum toksin sulandırılması. Serum fizyolojik (% 0,9 izotonik sodyum 

klorür çözeltisi) ile çalkalamadan, şişenin kendi negatif basıncıyla serumu çekmesine izin 

verilmelidir.  

 

 

2.1.2. Kullanım Alanları 

 

Botulinum toksin günümüzde başta nöromuskuler ve kozmetik alanlarda olmak 

üzere farklı klinik tablolarda kullanılmaktadır. İlk olarak 1980 yılında Amerikan Gıda ve 

İlaç Yönetimi tarafından blefarospazm için kullanımına onay verilmiştir (33).  
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Günümüzde özellikle nöroloji, fizik tedavi, fasiyal plastik cerrahi, oftalmoloji, 

ortopedi ve genel cerrahide kendine geniş kullanım alanı bulmuştur. Blefarospazm, 

spazmodik disfoniler, akalazya, nörojenik mesane, anal fisssür, tortikollis, hiperhidrosis, 

sinkinezi, Frey Sendromu, migren tedavileri, bruksizm, spastik mesane başta olmak üzere 

daha pek çok klinik durumda kullanılmaktadır (34-49).  

 

 

2.1.3. Yan Etkileri ve Kontraendikasyonları 

 

BoNT, terapötik dozlarda yan etkisi az ve güvenilir bir ilaçtır. En sık görülen yan 

etkiler enjeksiyon yerinde kanama, ağrı, güçsüzlük, grip benzeri semptomlar, ağız kuruluğu 

ve baş dönmesidir (50).  

 

Kontraendikasyonları motor nöron ve nöromusküler bileşke hastalıkları (Myastania 

Gravis, Eaton Lambert, vb ), gebelik, laktasyon, enjeksiyon yapılacak bölgede enfeksiyon, 

BoNT e karşı allerji öyküsüdür.  

 

Rölatif kontraendikasyonları ise nöromusküler bileşkeyi etkileyen ilaç kullanımı 

(aminoglikozid, tetrasiklin, siklosporin vb.) veya kanamayı arttırabilecek özellikte ilaç 

kullanımı olarak sayılabilir (51,52).  

 

 

2.2. Botulinum Toksin Uygulanmasında Kullanılan Enstrümanlar 

 

2.2.1. 30 Gauge x 8 milimetre (mm) kendinden iğneli,  0.5 ml enjektör 

 

Botulinum toksin tedavisi hedef kaslara enjeksiyon ile gerçekleştirilir. Enjeksiyon 

için kullanılacak enjektör ve konnekte olduğu iğnenin seçimi uygulayıcıya bağlıdır. İdeal 

intramusküler nörotoksin tedavisi için kullanılacak enjeksiyon enstrümanları güvenli, 

verimli, düşük ölü boşluk hacimli ve istenilen dozu tam olarak verebilecek nitelikte aynı 

zamanda düşük maliyetli olmalıdır (53).  

 

Botulinum toksinin ilk kullanılmaya başlandığı yıllarda tuberkülin enjektörleri ile 

uygulanmıştır (49-54).  
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1985 yılında Scott ve arkadaşları blefarospazm için uyguladıkları botulinum toksin 

tedavisinde 30 gauge iğne ile uygulandığında işlemin daha az ağrılı olabileceğinden 

bahsetmişlerdir (49).  

 

1998 yılında Carruters ve arkadaşları kozmetik amaçlı yapılan botulinum toksin 

tedavisinde insulin enjektörü kullandıklarından bahsetmişlerdir (55).  

 

Günümüzde ise nörotoksin uygulanmalarında maliyetinin uygun olması açısından, 

kolay ulaşılabilir olması açısından ve iğne kalınlığı açısından kliniklerde en sık kullanılan 

enjektörlerden biri 30 gauge luk iğne ile kendinden konnekte 0.5 ml lik insülin 

enjektörleridir.  

 

Bu çalışmada BD Ultrafine 8mm x 30 Gauge 0.5 ml ®  enjektörleri kontrol grubu 

olarak kullanılmıştır (Resim 2.3.).  

 

 

Resim 2.3. BD Ultrafine 8mm x 30 Gauge 0.5 ml ®  enjektör 
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2.2.2. Ölü boşluk hacmi azaltılmış enjektör ve 34 gauge iğneler 

 

34 gauge iğnenin kullanımı ile ilgili çalışmalar özellikle oftalmolojide intravitreal 

enjeksiyonlarda çalışılmıştır. Bu çalışmalarda hastaların hissettiği ağrı ve rahatsızlık hissi 

daha kalın iğnelerle karşılaştırılmıştır (56,57,58).  

 

Cilt yada mukoza üzerinden yapılan enjeksiyonlarda da iğne kalınlığı ve ağrı 

arasındaki ilişkiyi incelemek için daha önce literatürde yapılan çalışmalar mevcuttur (4-11, 

59-68). Fakat bu çalışmalarda ortaya çıkan verilerle literatürde fikir birliğine varılamamıştır. 

 

Çalışmada kullanılan 34 gauge 9 mm iğneler, üretici firmanın sunduğu (The Invisible 

needle ® TSK Laboratory- Japan) bilgi dahilinde 30 gauge iğnelerden %33, 33 gauge 

iğnelerden %14 daha incedir.  

 

Bu çalışmada 34 gauge iğne olarak The Invisible needle ®, TSK Laboratory- Japan 

kullanılmıştır (Resim 2.4.). 

 

  

Resim 2.4. The Invisible needle ®, TSK Laboratory- Japan 
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Her enjektörün ucunda, fiziki olarak ürünün tamamının enjekte edilmesini 

engelleyen bir ölü boşluk mevcuttur. Enjektörün pistonu tamamen itilip, silindir şeklindeki 

haznede bulunan tüm ürünün enjekte edildiği varsayılsa bile, hazne ile iğne arasındaki ölü 

boşlukta bir miktar ürün kalmaktadır. Bu durum özellikle doz ayarlaması yapılması gereken 

durumlarda ve birim fiyatı yüksek ilaç enjeksiyonlarında sorun teşkil etmektedir. Ölü boşluk 

hacmi azaltılmış enjektörlerin (LDSI) kullanımı daha önce pediatrik insülin dozajlaması, 

verimli ve uygun doz aşılama, enjekte edilebilen madde bağımlılarında HIV ve HCV bulaşı 

açısından incelenmiştir. LDSI kullanımı ile ürün kaybını minimuma indirildiği, daha uygun 

ve net dozlarda ürün enjekte edilmesini sağlandığı; böylece istenilen miktarda ürünün 

enjekte edilerek aynı zamanda ürün kaybından dolayı oluşacak maliyetin önüne geçebileceği 

belirtilmiştir (17-21, 69, 70).  

 

Bu çalışmada LDSI olarak Injekt-F Luer Solo, B. Braun ®,1 ml kullanılmıştır (Resim 

2.5.). 

 

Resim 2.5. Injekt®-F Luer Solo ®, B. Braun,1 ml 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

3.1. Çalışma Tasarımı 

 

Çalışma Başkent Üniversitesi Ankara Hastanesi Kulak Burun Boğaz Baş ve Boyun 

Kliniği’ne başvuran 18 yaş üstü sağlıklı, kozmetik botulinum toksin uygulamasını kabul 

eden hastalarla gerçekleştirilmiştir.  

 

Çalışma dizaynı prospektif, randomize kontrollü ve tek kör çalışma olarak 

belirlenmiştir.  

 

Çalışmaya, Başkent Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’nun 11.06.2021 

tarihli kararı ( Proje no: KA 21/179 ) ile Türkiye İlaç ve Tıbbi Cihaz Kurumunun 17.08.2021 

tarihli onay kararları ( Başvuru no:  E: 61749811-000-1056838 ) sonrasında başlanmıştır 

(Resim 3.1.). Çalışma Başkent Üniversitesi Araştırma Fonunca desteklenmiştir.  

 

Her katılımcıdan detaylı aydınlatılmış onam alınmış ve işlem basamakları primer 

araştırmacı tarafından hastalara açıklanmıştır. 
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Resim 3.1. Sağlık Bakanlığı Türkiye İlaç ve Tıbbi Cihaz Kurumu onayı 
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3.2. Dışlama Kriteleri 

 

Son 6 ay içinde yüz bölgesine toksin, radyofrekans, ablatif lazer, ultrason, orta-derin 

kimyasal peeling uygulanmış olanlar, geçmiş 1 yıl içinde geçici - yarı kalıcı dolgu materyali 

enjeksiyonu yapılmış veya geçmişte herhangi bir zamanda yüzde uygulama yapılacak alana 

kalıcı dolgu materyali enjeksiyonu yapılmış olanlar çalışma dışı bırakıldı. Ayrıca yüz 

bölgesine herhangi bir cerrahi girişim yapılmış olanlar ile nörotoksin uygulama 

kontrendikasyonu olan gruptaki kişiler çalışma dışı bırakıldı. Çalışma kriterlerini 

etkilememesi açısından antikoagulan ilaç kullanan, bilinen kanama yatkınlığına sebep 

olacak kronik hastalığı olan (VWD, Hemofili vs), romatolojik hastalığı olan (Romatoid 

Artrit, skleroderma, trigeminal nevralji, fibroyalji vb.) ve menstrüasyon kanaması 

döneminde olanlar çalışma dışı bırakıldı. 

 

 

3.3. Uygulama Tekniği 

 

Tüm katılımcıların üst yüz bölgesine kozmetik amaçlı botulinum toksi uygulaması 

yapılmıştır. Katılımcıların üst yüz bölgesi sağ ve sol yüz yarımları olarak iki simetrik bölge 

olarak ayrılarak bir yüz yarımına (çalışma tarafı) 34 gauge luk iğne (The Invisible needle ®, 

TSK Laboratory- Japan) ve ölü boşluk hacmi azaltılmış enjektör (LDSI) (Injekt®-F Luer 

Solo ®, B. Braun,1 ml) ile; diğer yüz yarımına ise (kontrol tarafı) 30 gauge luk, kendinden 

konnektör iğneli enjektör (BD Ultrafine® 8 mm x 30 gauge)  kullanılarak botulinum toksin 

uygulaması gerçekleştirilmiştir.  

 

Hastalar bilgisayar tabanlı bir program ile grup 1 ve grup 2 olarak iki gruba ayrılmış, 

grup 1 deki hastaların sağ üst yüz yarımı, grup 2 deki hastaların sol yüz yarımı çalışma tarafı, 

kontralateral yüz yarımları ise kontrol tarafı olarak belirlenmiştir. Hastalar hangi yüz 

yarımlarının çalışma ya da kontrol grubu olduğu konusunda kör bırakılmışlardır.  

 

Tüm hastaların frontal, glabellar ve periorbital bölgelerindeki hedef kaslara 

botulinum toksin enjeksiyonu uygulanmıştır. İlk tedavide tüm hastalar için hedef kaslar ve 

tedavi şeması aynı tutulup; aynı enjeksiyon miktarı ile uygulama yapılmıştır. Birinci hafta 

sonunda hastalar kontrole çağrılıp gerekli görülürse ek doz ve ek tedavi noktaları belirlenip 

ek enjeksiyon yapılmıştır.  
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İşlemden önce hastaların yüzleri %0.02 hipokloröz asit (crystallin çözeltisi) ile 

temizlenmiştir. 

 

Çalışamada kullanılacak botulinum toksin (100 U- Botox-Allergan) usulüne uygun 

olarak 2.5 ml Serum Fizyolojik ile sulandırılmıştır. Toksin flakonunun plastik-sünger 

yapıdaki kapağı tamamen çıkarılarak enjektörlere flakon içinden dolum yapılmış böylece 

iğne uçlarının hastaya temas etmeden önce olası körelmesinin önüne geçilmiştir (Resim 

3.2.).  

 

 

Resim 3.2. Tıpası tamamen çıkarılmış toksin şisesi. 

 

Her hastaya frontal, glabellar, periorbital bölgelerde kullanılmak üzere üç çalışma 

tarafı bölgesi (3 adet 34 gauge iğne ve 3 adet LDSI) ve üç kontrol tarafı bölgesi (3 adet 30 

gauge konnektörlü 0.5 ml enjektör) için toplamda 6 adet enjektör açılmıştır (Resim 3.3.).  

 

Hasta için açılan her enjektör sadece bir kez, bir bölge için kullanılarak, aynı 

enjektöre toksin flakonundan tekrar dolum yapılmamıştır. Enjektörlere hava kabarcığı 

kalmamasına dikkat edilerek dolum yapılmış ve enjektördeki ürünün tamamının bir hedef 

bölge için kullanılmasına dikkat edilmiştir. 
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Resim 3.3. Hastalara kullanılan enjektörler. 

 

 Her hastaya frontal, glabellar, periorbital bölgelerde kullanılmak üzere üç çalışma 

tarafı bölgesi (3 adet 34 gauge iğne ve 3 adet LDSI) ve üç kontrol tarafı bölgesi (3 adet 30 

gauge konnektörlü 0.5 ml enjektör) için toplamda 6 adet enjektör açılmıştır. 

 

Frontal bölge için sağ ve sol yüz yarımında; ikisi frontalis kasının süperior liflerini, 

biri ise kaş üzerinde midpupiller hattı lateralde geçmeyecek şekilde frontalis kasının inferior 

liflerini hedef alacak şekilde ilk uygulamada 2 ünite olarak enjeksiyon yapılmıştır (Resim 

3.4.).  

 

Glabellar bölge için korrugator supercili kası hedef alınarak, iki noktaya, orbital rim 

çizgisinin 1 cm üzerinde lateral ve medial kas kuyruğunda olacak şekilde uygulama 

yapılmıştır. Lateral noktaya 2 ünite, medial noktaya 4 ünite olarak ilk uygulama dozu 

belirlenmiştir (Resim 3.4.).  

 

Periorbital bölge için uygulama üç noktaya 2 şer üniteden yapılmıştır. İlk olarak 

orbikularis okuli kasının lateral kantus ile aynı horizontal çizgide olan liflerine kantustan 1 

cm uzakta kalınarak uygulama yapılmıştır. Ardından bu noktanın 1 cm aşağısı ve 1 cm 

yukarısında olacak şekilde superior ve inferior hedef noktalara uygulama yapılmıştır (Resim 

3.4.). 
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Resim 3.4. Enjeksiyon yapılan bölgeler. 

 

Gerekli olduğu takdirde birinci haftaki kontrolde hastalara ek doz uygulanmıştır. 

Tüm hastalara sağ el dominant araştırmacı (GG) tarafından, aynı muayene koltuğunda dik 

pozisyonda uygulama yapılmış; hastalara işlem öncesi ya da sonrası buz, vibrasyon, topikal 

anestezik gibi ağrı kontrolü sağlayıcı ek işlemler yapılmamıştır.  Her hastanın önce sağ 

ardından sol yüz yarımına işlem yapılmış böylelikle 21 hastanın önce çalışma, 21 hastanın 

önce kontrol tarafına uygulama yapılmıştır. Uygulama sırayla glabellar, frontal ve periorbital 

olarak her hastada aynı sırayla yapılmıştır. 

 

Her hastaya uygulama sonrası rutin dikkat etmeleri gerekenler anlatılmış, hastalar ilk 

24 saat kan sulandırıcı almamaları, ilk 4- 6 saat sauna, hamam, yoğun egzersiz, masaj gibi 
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botulinum toksin etkinliğini ve dağılımını etkileyebilecek aktivitelerden uzak durmaları 

gerektiği söylenmiştir.  

 

 

3.4. Değerlendirme Ölçekleri 

 

Değerlendirme ölçeği olarak ağrı için VAS kullanılmıştır (0: ağrı yok, 10: çok fazla 

ağrı) (Şekil 3.1.). İşlem sonunda hastalardan hissetikleri ağrıyı frontal, glabellar, kaz ayağı 

için sağ/sol yüz yarımlarında kıyaslamaları ve puanlamaları istenmiştir.  

 

Kanama-ekimoz-hematom 1 gün sonraki kontrolde değerlendirilip ve skorlanmıştır 

(0: morluk yok, 1: hafif morarma, 2: belirgin ekimoz, 3: hematom).  

 

Maliyet analizi için ise mikrohassas terazide ölçümler gerçekleştirilmiştir. Her 

hastaya ait kullanılmış enjektörler hangi bölge oldukları belirtilerek etiketlenmiş ve hava 

almayan kilitli enjektörlerde biriktirilmiştir (Resim 3.5.). Ardından her bir hasta için yeni 

açılmış ve kullanılmamış ucu 34 gauge iğne ile konnekte edilmiş LDSI tartılarak dara 

ölçümü yapılmıştır. Ardından hastalar için sağ ve sol yüz yarımlarında kullanılan ve 

içlerinde enjekte edilebilen ürünün tamamının enjekte edildiği düşünülen enjektörler tek tek 

tartılarak ölü boşlukta kalan ürün miktarı hakkında gram olarak not alınmıştır (Resim 3.6. A 

& B).   

 

 

Şekil 3.1. VAS, vizüel analog skala (0-10 arasında değerlendirme) 
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Resim 3.5. Hastalara ait kullanılmış enjektörlerin saklanma şekline ait örnek. Her hastaya 

ait kullanılmış enjektörler işlemden hemen sonra hangi bölge için kullanıldıkları belirtilerek 

etiketlendi ve hava almayan kilitli poşetlerde biriktirildi (Pt 1: hasta 1, glabellar bölge 30 

gauge ; Pt 1: hasta 1, glabellar bölge 34 gauge). 
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Resim 3.6. Mikrohassas terazi ile ölçümler.  

 

A: 30 gauge yeni açılmış enjektörün darası ölçüldü. Bu değer referans (0) olarak 

belirlendi. B: Her hastaya ait kullanılmış ve tek tek poşetlenerek biriktirilmiş, içindeki 

B 

A 
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ürünün tamamının hastaya enjekte edildiği düşünülen enjektörler tek tek tartıldı ve referans 

daraya göre fazla olan gram not edildi. 

 

 

3.5. İstatiksel Analiz 

 

Tüm istatiksel analiz SPSS 22.0 kullanılarak yapıldı (SPSS, Chicago, IL). Tüm 

deskriptif analizler Friedman testi ile yapıldı ve ortalama +/- standart sapma olarak 

hesaplandı. Nitel değişkenler arasındaki ilişkiyi değerlendirmek için ki kare testi uygulandı. 

Normal dağılım göstermeyen verilerin analizi, Wilcoxon Signed Ranks Test (ilişkili 

değişkenlerin karşılaştırılması için parametrik olmayan bir test) yoluyla gerçekleştirilmiştir. 

p< 0.05 değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir.  
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4. BULGULAR 

 

Başkent Üniversitesi Kulak Burun Boğaz Anabilim Dalında, Haziran 2022 - Ağustos 

2022 arasında üst yüz botulinum toksin uygulaması yapılmak üzere gönüllülere ulaşılmıştır. 

Araştırma hipotezine göre Cohen’s d: 0.80, yanılma payı 0.05 ve (1-𝜷) = 0.80 test gücü ile 

42 adet hasta çalışmaya dahil edilmiştir.  

 

 

4.1. Demografik Bulgular 

 

Çalışmaya katılan 11 hasta erkek, 31 hasta kadın; yaş ortalaması ise erkeklerde 39.5, 

kadınlarda 41.9 idi. Cinsiyetlere göre çalışma ve kontrol grubu dağılımını gösteren tablo 

(Tablo 4.1.) aşağıdaki gibidir.  

 

Tablo 4.1. Demografik bilgiler, cinsiyet ve yaş 

Demografik Bilgiler-1 

Cinsiyet Kadın (n) Erkek (n) 

Çalışma Tarafı (34 gauge iğne + LDSI ) 31 11 

Kontrol Tarafı (30 gauge konnektörlü insülin 

enjektörü) 

31 11 

Yaş (ortalama +/- SD) 41.93 (+/- 10.28) 39.54 (+/- 9.56) 

 

 

4.2. Ölçümler 

 

Hastaların her iki yüz yarımına farklı enstrümanlar ile uygulanan botulinum toksin 

uygulaması ile iki yüz arasındaki ağrı skorları, ekimoz açısından farklılık ve ölü boşluk 

nedeniyle kayıp doz olarak nitelendirilen botulinum toksin miktarı farklılıkları incelenmiştir.  

 

Aşağıda sırayla ağrı, (Tablo 4.2.) ekimoz (Tablo 4.3.) ve işlem sonucu ölü boşlukta 

kalan ürün miktarına (Tablo 4) ait verilerin olduğu tablolar görülmektedir. Tablolardaki ilk 

21 hastanın sağ yüz yarımı çalışma tarafı (34 gauge iğne + LDSI); sonraki 21 hastanın sol 
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yüz yarımı çalışma tarafı olarak belirlenmiştir. Kontralateral yüz yarımları kontrol tarafı 

olarak (30 gauge kendinden konnektörlü insülin enjektörü) olarak belirlenmiştir.  

 

Tablo 4.2. Vizüel analog skala (VAS) puanları. 

 

Frontal bölge i: frontal bölge çalışma tarafı, Glabellar bölge i: glabellar bölge çalışma tarafı, Periorbital bölge 

i: periorbital bölge çalışma tarafı, Frontal bölge c: frontal bölge kontrol tarafı, Glabellar bölge c: glabellar bölge 

kontrol tarafı, Periorbital bölge c: periorbital bölge kontrol tarafı, Pt: hasta numarası 
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Tablo 4.3. Ekimoz puanlaması. Hastalar işlem sonrası birinci günde 0: ekimoz yok, 1: <5 

mm ekimoz, 2: >5 mm ekimoz ya da hematom şeklinde 0-2 arasında puanlanmıştır. 

 

Frontal bölge i: frontal bölge çalışma tarafı, Glabellar bölge i: glabellar bölge çalışma tarafı, Periorbital bölge 

i: periorbital bölge çalışma tarafı, Frontal bölge c: frontal bölge kontrol tarafı, Glabellar bölge c: glabellar bölge 

kontrol tarafı, Periorbital bölge c: periorbital bölge kontrol tarafı, Pt: hasta numarası 
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Tablo 4.4. Ölü boşlukta kalan ürün (gram olarak) 

 

Frontal bölge i: frontal bölge çalışma tarafı, Glabellar bölge i: glabellar bölge çalışma tarafı, Periorbital bölge 

i: periorbital bölge çalışma tarafı, Frontal bölge c: frontal bölge kontrol tarafı, Glabellar bölge c: glabellar bölge 

kontrol tarafı, Periorbital bölge c: periorbital bölge kontrol tarafı, Pt: hasta numarası 
 
 

Ağrı açısından frontal bölgeye bakıldığında çalışma tarafındaki (Frontal i) 42 yüz 

yarımında ağrı skoru (VAS) için en düşük değer 1, en yüksek değer 7 olmak üzere ortalama 

skor 3.90 olarak bulunmuştur (SD ± 1.52). Kontrol tarafında ise frontal bölgeye (Frontal c) 

uygulanan enjeksiyon için verilen VAS değeri en düşük 2, en yüksek 8 olmak üzere ortalama 

5.66 olarak bulunmuştur (SD ± 1.58) (Tablo 4.5.).  
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Ağrı açısından glabellar bölgeye bakıldığında çalışma tarafındaki (Glabellar i) 42 

yüz yarımında VAS için en düşük 0, en yüksek 8 olmak üzere ortalama skor 3.30 olarak 

bulunmuştur (SD ± 1.50). Kontrol tarafında ise glabellar bölgeye (Glabellar c) uygulanan 

enjeksiyon için verilen VAS değeri en düşük 1, en yüksek 8 olmak üzere ortalama 5.07 

olarak bulunmuştur (SD ± 1.88) (Tablo 4.5.).  

 

Ağrı açısından periorbital bölgeye bakıldığında çalışma tarafındaki (Periorbital i) 42 

yüz yarımında VAS için en düşük 1, en yüksek 5 olmak üzere ortalama skor 2.0 olarak 

bulunmuştur (SD ± 1.22). Kontrol tarafında ise periorbital bölgeye (Periorbital c) uygulanan 

enjeksiyon için verilen VAS değeri en düşük 1, en yüksek 8 olmak üzere ortalama 3.33 

olarak bulunmuştur (SD ± 1.95) (Tablo 4.5.).  

 

Çalışmada ele alınan tüm üst yüz bölgelerinde çalışma tarafındaki ağrı skoru 

değerleri, kontrol taraflarındaki ağrı skorlarına göre anlamlı derecede daha düşük bulundu 

(p<0.05). (Tablo 4.5.) 

 

Tablo 4.5. Çalışma (i) ve Kontrol (c) taraflarına ait VAS değerlerinin karşılaştırılması 

 N (çalışılan 

taraf sayısı) 

Ortalama 

VAS ( ± SD ) 

Minimum 

VAS 

Maksimum 

VAS 

P değeri 

Frontal i 42 3.90 ± 1.52 1 7  

<0.01 

Frontal c 42 5.66 ± 1.58 2 8 

Glabellar i 42 3.30 ± 1.50 0 8  

<0.01 

Glabellar c 42 5.07 ± 1.88 1 8 

Periorbital i 42 2.0 ± 1.22 1 5  

<0.01 

Periorbital c 42 3.33 ± 1.95 1 8 

 
 

Ekimoz açısından bakıldığında çalışma tarafındaki frontal bölgede (Frontal i) hiçbir 

hastada morarma olmadı ve 0 olarak değerlendirildi. Frontal bölge kontrol tarafı (Frontal c) 

için 6 hastada <5 mm den küçük, skor olarak “grade 1” ile değerlendirilen ekimoz izlendi.  
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Ekimoz açısından glabellar bölgede çalışma tarafı için (Glabellar i) hiçbir hastada 

morluk izlenmedi, kontrol tarafında (Glabellar c) 2 hastada <5 mm den küçük, skor olarak 

“grade 1” ile değerlendirilen ekimoz izlendi.  

 

Ekimoz açısından periorbital bölgede çalışma tarafı için (Periorbital i) hiçbir hastada 

morluk izlenmedi, kontrol tarafında (Periorbital c) 8 hastada <5 mm den küçük “grade 1”; 3 

hastada >5 mm den büyük “grade 2” olarak değerlendirilen ekimoz izlendi.  

 

Frontal bölgede çalışma ve kontrol tarafları arasında ekimoz açısından anlamlı fark 

vardı (p= 0.026) (Tablo 4.6.).  

 

Glabellar bölgede çalışma ve kontrol tarafları arasında ekimoz açısından anlamlı fark 

bulunmadı (p=0.494) (Tablo 4.6.).  

 

Periorbital bölgede çalışma ve kontrol tarafları arasında ekimoz açısından anlamlı 

fark mevcuttu (p=0.002) (Tablo 4.6.). 

 

 

Tablo 4.6. Çalışma (i) ve Kontrol (c) taraflarına ait ekimoz puanlarının karşılaştırılması 

  Çalışma tarafı (34 

gauge) 

Kontrol tarafı (30 

gauge) 

P 

 Ekimoz 

skoru          

(0-3) 

N (kişi 

sayısı) 

Ekimotik 

olayların 

dağılımı 

(%) 

N (kişi 

sayısı) 

Ekimotik 

olayların 

dağılımı 

(%) 

 

Frontal 
0 42 %53.8 36 %46.2 

0,026 
1 0 %0 6 %100 

Glabellar 
0 42 %51.2 40 %48.8 

0,494 
1 0 0 2 %100 

Periorbital 

0 42 %57.5 31 %42.5 

0,002 1 0 %0 8 %100 

2 0 %0 3 %100 
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Ölü boşluk hacmi açısından enjekte edilebilecek tüm ürün enjekte edildikten sonra 

iğne ve enjektör ucunda kalan ürün gram açısından değerlendirilmişti.  

 

Frontal bölgede çalışma tarafı için enjektörde kalan ortalama ürün 0.0189 gram (SD 

± 0.0124) olarak; kontrol tarafı için 0.0501 gram (SD ± 0.0460) olarak bulundu (p=0.02) 

(Tablo 4.7.).  

 

Glabellar bölgede çalışma tarafı için enjektörde kalan ortalama ürün 0.0182 gram 

(SD ± 0.0124) olarak; kontrol tarafı için 0.0578 gram (SD ± 0.0559) olarak bulundu (p<0.01) 

(Tablo 4.7.).  

 

Periorbital bölgede çalışma tarafı için enjektörde kalan ortalama ürün 0.0207 gram 

(SD ± 0.0167) olarak; kontrol tarafı için 0.0539 gram (SD ± 0.0505) olarak bulundu (p=0.01) 

(Tablo 4.7.).  

 

Çalışmada değerlendirilen tüm üst yüz bölgeleri için çalışma ve kontrol tarafları 

arasında enjektör içinde kalan ürün miktarı açısından anlamlı fark bulundu (p<0.05). 

 

Tablo 4.7. Çalışma (i) ve Kontrol (c) taraflarına ait ölü boşlukta kalan ürün miktarının 

karşılaştırılması 

 N 

(çalışılan 

taraf 

sayısı) 

Enjektörde 

Kalan 

Ortalama Ürün 

(gr) ( ± SD ) 

Enjektörde 

Kalan 

Minimum 

Ürün (gr) 

Enjektörde 

Kalan 

Maksimum 

Ürün (gr) 

P değeri 

Frontal i 42 0.0189 ± 0.0124 0.0014 0.0432  

p<0.05 

Frontal c 42 0.0501 ± 0.0460 0.0009 0.1387 

Glabellar i 42 0.0182 ± 0.0124 0.0014 432  

p<0.05 

Glabellar c 42 0.0578 ± 0.0505 0.0009 0.2487 

Periorbital i 42 0.0207 ± 0.0167 0.0014 0.0886  

p<0.05 

Periorbital c 42 0.0539 ± 0.0505 0.0009 0.1960 
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5. TARTIŞMA 

 

Günümüzde kulak burun boğaz baş ve boyun cerrahisi kliniklerinin en rağbet gören 

uygulamalarından biri, yüzün estetik ve plastik cerrahisine yönelik girişimsel işlemlerdir.  

Bu anlamda uygulanan yüz gençleştirilmesine yönelik (rejuvenatif) tedaviler oldukça 

popüler durumda ve sık uygulanmaktadır. Gelişen teknoloji ve bilimsel yaklaşımlara ayak 

uydurulması ile daha az invaziv, daha kısa sürede iyileşme imkanı tanıyan ve daha ağrısız 

olarak işlemler gerçekleştirilmektedir. Bu sayede klinikler de hastalarına daha konforlu 

işlemler sunabilmektedir.  

 

1992 yılında Jean ve Alastair Carruthers’in glabellar çizgiler için botulinum toksin 

kullanımının etkisinden bahseden makalesinin ardından kozmetik toksin kullanımı 

yaygınlaşmaya başlamıştır (71). Fakat botulinum toksinin kozmetik amaçlı popüler olarak 

kullanılmaya başlanması 2000 li yılların başına uzanır. 2002’de FDA (Food and Drug 

Administration)’in glabellar kırışıklık tedavisinde botulinum toksin kullanımını 

onaylamasından sonra kozmetik toksin kullanımı tüm dünyada en çok uygulanan cerrahi dışı 

kozmetik işlemlerden biri olmuş ve ayrı bir pazar haline gelmiştir. Küresel botulinum toksin 

pazar büyüklüğünün 2021'de 5,8 milyar ABD doları olduğu ve 2022 için ise 6,4 milyar ABD 

doları civarında olduğu tahmin edilmektedir (72). Bu pazarın büyük kısmını oluşturan yüz 

plastik cerrahisi kliniklerinde, botulinum toksin temelde hiperkinetik ya da dinamik 

kırışıklıkların tedavisi amacıyla kullanılır. Aynı zamanda non kozmetik olarak, distoni 

tedavileri (tortikolyoz), migren tedavileri, siyalore ve gustatuar terleme gibi problemlerde 

de kullanılmaktadır.  

 

Bu uygulamalardan kozmetik amaçlı olanlar, transkutanöz olarak çoğunlukla 30 

gauge (G) kalınlıkta iğnelere sahip 1 ya da 0.5 ml hacimli enjektörler ile uygulanmaktadır. 

Bu iğne ve enjektörler tüm dünyada, hemen her klinik tarafından ulaşımı kolay ve  görece 

uygun fiyatlı olduğundan rutin sarf malzemesi olarak temin edilmektedir. Dolayısıyla pratik 

hayatta da yüze uygulanacak kozmetik nörotoksin işlemleri için sıklıkla tercih edilmektedir.  

 

İğne ile yapılan uygulamalarda hasta konforu, hastaların tedavi sürecine 

bağlılıklarını etkileyen önemli bir değişkendir. İster diagnostik sebeplerle ister tedavi amaçlı 

olsun, kutanöz enjeksiyonlarda hasta tarafından hissedilen az ya da çok bir miktar ağrı 
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mevcuttur. Enjeksiyon işlemi elektif bir prosedür için gerçekleştiriliyorsa, hastanın tedaviye 

devamlılığı ve rahatlığı açısından hissedilecek ağrıyı azaltmak özellikle önemlidir.  

 

Enjeksiyon ile uygulanan işlemlerde ağrıyı azaltmak için lokal anestezik krem ve 

pomadlar, soğuk uygulama, titreşimli cihazların “kapı kontrol mekanizması” nı kullanmak, 

lokal sinir blokları uygulamak gibi çeşitli yöntemler kullanılmaktadır (73-77). Ayrıca 

botulinum toksini sulandırırken kullanılan çözeltinin içeriğinin de botulinum toksin 

uygulanması sırasında oluşan ağrıyı etkilediğinden bahsedilmektedir (78).  

 

Kozmetik uygulamalarda kullanılan iğne çapı ve ağrı ilişkisini araştıran makaleler 

için de literatürde farklı çalışmalar mevcuttur. 2014 yılında Sezgin ve arkadaşları minimal 

invaziv yüz işlemlerinde iğne kalınlığının ağrıya ve morluk oluşumuna etkisini inceleyen bir 

çalışma yayınlamışlardır. Bu çalışmada hastaların bir yüz yarımına 30 gauge, diğer yüz 

yarımına 33 gauge olacak şekilde hastaları kör bırakarak salin enjekte etmişlerdir. 33 gauge 

ile uygulama yapılan yüz yarımında tüm bölgelerde ağrı skoru daha düşük bulunmuş fakat 

sadece frontal bölgede istatiksel olarak anlamlı düşük ağrı skorlarına ulaşılmıştır. Yine 

benzer şekilde 33 gauge ile morluk skorları daha düşük iken bu durum 30 gauge ile 

karşılaştırıldığında istatiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (4).  

 

2015 yılında Alam ve arkadaşları frontal bölge nörotoksin uygulaması için 30 gauge 

ve 32 gauge iğneleri aynı hastanın sağ ve sol yüz yarımı için ağrı açısından VAS kullanarak 

karşılaştırmışlardır. Bu çalışmada 32 gauge iğne ile yapılan uygulamada hastaların istatiksel 

olarak anlamlı derecede daha az ağrı hissettiği sonucuna ulaşılmıştır (5).  

 

Çalışmamızda bizim ulaştığımız sonuçlar da literatürdeki belli örnekleri destekler 

niteliktedir. 34 gauge ile yapılan üst yüz nörotoksin uygulamalarında her bölge için (frontal, 

galbellar, periorbital) 30 gauge ile uygulama yapılan tarafa göre VAS değerleri daha düşük 

bulunmuş ve bu durum her bölge için istatistiksel olarak anlamlı görülmüştür. Bu durum 

hipotezimizi destekler niteliktedir.  

 

30 gauge kalınlıktaki keskin iğnelerin çapının ortalama 0.31 mm olduğu 

bilinmektedir (68). Fakat bu incelikte bir iğne ile yapılan işlemlerle bile hastalar ağrı 

hissedebilmekte bazen de yüzün oldukça iyi damalarlanan anatomisine bağlı istenmeyen 

ekimoz hatta hematomlarla karşılaşılabilmektedir.  
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Literatürde kullanılan iğne ve buna bağlı oluşan morluğu değerlendiren çalışmalar 

mevcuttur. Yine Sezgin ve arkadaşlarının çalışmasında 33 gauge ile uygulama yapılan 

tarafta ekimoz skorları daha düşük bulunmuş fakat bu durum istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıştır (4).  Price ve arkadaşlarının çalışmasındaysa 32 gauge ve 30 gauge iğneler 

ile yapılan uygulamalar karşılaştırıldığında morluk açısından fark görülmemiştir (6). Bizim 

çalışmamızda ise 34 gauge iğne ile 30 gauge iğne travmasına bağlı morluk karşılaştırması 

açısından frontal ve periorbital bölgede istatistiksel olarak anlamlı derecede fark bulunmuş 

fakat glabellar bölgede istatistiksel anlamlı fark bulunmamıştır. Glabellar bölge epidermis 

kalınlığının uygulama yapılan diğer bölgelerin epidermis kalınlıklarına göre daha fazla 

olmasının bu durumu açıklayabileceğini düşünmekteyiz (79).  

 

Bilindiği gibi, iğne ile uygulanan işlemlerde dokuya verilmesi planlanan sıvı enjektör 

(şırınga) içinde tutulur. Enjektörlerin iç kısmında yer alan pistona, dışardan belli bir baskı 

uygulanarak enjekte edilmesi planlanan sıvı ürün dokuya verilir fakat her enjektörde ve 

iğnede enjekte edilmesi planlanan sıvı ürünün tamamının hedef dokuya verilmesini 

engelleyen bir “ölü boşluk” bulunur (13-22).  

 

Bu ölü boşluk nedeniyle yapılan her enjeksiyonda bir miktar ürün kaybedilir. İnsülin 

enjeksiyonlarında kullanılan 1 ml lik bazı iğnelerde, ölü boşluğa bağlı 84 mikrolitre ürün 

kaybı olduğu gösterilmiştir (20).  

 

Botulinum toksinin, gram/fiyat olarak dünya üzerindeki en değerli ürünlerden biri 

olduğu bilinmektedir. Dünya üzerindeki ticaret hacmi de düşünüldüğünde; oldukça sık 

uygulanan bu işlem sonucunda, her enjeksiyonda bir miktar ürünün çöpe atılmaktadır. Bu 

durum uygulayıcı klinikler için hem finansal hem de ekolojik olarak olumsuz sonuçlar 

doğurmaktadır.  

 

Gelişen teknoloji ve bilimsel çalışmalar sayesinde, geçtiğimiz yıllarda yüze 

botulinum toksin uygulanamalarında kullanılabilecek 33 gauge dan %14 daha ince, 34 G 

olduğu belirtilen ve uçlarındaki ölü boşluğun da azaltılabildiği iğneler piyasaya sürülmüştür 

(80). Bu iğne ile yüze uygulanacak botulinum toksin tedavilerinde hastanın hissettiği ağrının 

azaltılması ve oluşabilecek mikrohemorajilerden, ekimozlardan kaçınılması planlanmıştır. 

Aynı zamanda bu iğnelerin enjektör ile konnekte oldukları uç kısımlarındaki ölü boşluğun 

standart rutinde kullanılan 30 gauge iğnelere göre daha az olduğu belirtilmiştir. Aynı amaçla 
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son yıllarda, botulinum toksin uygulamalarında ölü boşluk hacmi neredeyse sıfıra yakın iğne 

ile konnekte olan uç kısmının konikleşen “low dead space” enjektörlerin kullanımı 

yaygınlaşmıştır. Bu şekilde üründen tasarruf edilmesi ve verimli  ürün kullanımına yönelim 

amaçlanmaktadır. Ölü boşluk hacmi sıfıra yakın olan iki parçalı bu enjektörlerde, enjektör 

içindeki piston, enjektörün iğne ile konnekte olacağı uç kısmına doğru konikleşerek 

incelmekte ve bu uçtaki ölü boşluğu tamamen doldurmaktadır. Bu sayede enjektörün 

içindeki sıvı ürün hedeflenen bölgeye, ürün kaybı minimuma düşürülerek verilebilmektedir.  

 

Ölü boşluk ve yarattığı sorunlarla ilgili çalışmaları ilk olarak litaratürde pediatrik 

hastalarda insülin dozları ayarlanırken görmekteyiz. 1981 yılında Mann ve Johnston 

pediatrik diyabet kliniklerinde insülin enjekte ederken kullanılan iğnelerin markasının 

değişiminden sonra hastalarında dozajlama anlamında sorunlar olduğunu fark edip bunun 

üzerine enjektörlerdeki ölü boşluk hacminin öneminden bahsetmişlerdir (17) . Ardından 

litaratür ölü boşluk hacmi ile ilgili olarak intravenöz uyuşturucu madde kullanıcılarında HIV 

ve HCV gibi kan yoluyla bulaşan hastalıkların görülmesinde ölü boşluk hacmi fazla (high 

dead space syringe) enjektörlerin rolüne odaklanmıştır (19, 20). Son yıllarda ise litaratürdeki 

çalışmalar intravenöz uygulanan kemoterapötik ve pandemi etkenlerine yönelik yapılan 

yüksek popülasyon aşılamalarında enjektörlerdeki ölü boşluk, buna bağlı çöpe giden ürün 

ve bu durumun maddi etkilerinden bahsetmektedir (18, 21).   

 

Botulinum toksinin ünite uygulama fiyatının 4.02-16 Amerikan doları arasında 

değiştiği bildirilmiştir (81). Günümüzde fasiyal plastik cerrahi kliniklerinde botulinum 

toksin uygulamalarının tüm dünyada en sık gerçekleştirilen cerrahi dışı kozmetik uygulama 

olduğu bilinmektedir ve birim fiyat açısından maliyetli bir ürün olan botulinum toksinin 

tama yakın verimle kullanılmasının önemi açıktır.  

 

Bizim çalışmamızda ölü boşluk hacminden dolayı 30 gauge enjektörde frontal bölge 

için ortalama 0,0501 gr ürün kaybı olduğu görüldü. Glabellar bölge için bu ortalama 0,0578 

gr, periorbital bölge için ise 0,0539 gr idi. Ortalama olarak bakacak olursak, 30 gauge luk 

kendinden konnektörlü enjektör ile bir uygulama yapıldığında 0,0539 gr ürün kaybı 

gözlendi. LDSI ile yapılan uygulamada frontal bölge için ürün kaybı ortalama 0,0189 gr, 

glabellar bölge için ortalama 0,0182 gr, periorbital bölge için ortalama 0,0207 gr olmuştur. 

LDSI ile yapılan bir uygulamada ortalama 0,0192 gr ürün kaybedildi. Buna göre 30 gauge 
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enjektör ile yapılan uygulamada boşa giden ürün miktarı, LDSI ile yapılan uygulamada boşa 

giden ürün miktarının yaklaşık 2.8 katı olarak bulundu.  

 

Çalışmamızda 2.5 ml Serum fizyolojik ile sulandırılmış 1 flakon Botox® un 2 

ünitesinin 0,0790 gr olduğunu mikrohassas terazi yardımıyla yaptığımız ölçüm sonucunda 

gördük. Buna göre kontrol tarafı için kullandığımız enjektör ölü boşluğunda ortalama kalan 

0,0539 gr solüsyonun 1,36 ünite botulinum toksine tekabül ettiği görülmektedir. Çalışma 

tarafında kullanılan LDSI’de ortalama kalan 0,0192 gr solüsyonun ise 0,48 ünite botulinum 

toksin ettiği hesaplanmaktadır. Botulinum toksinin 1 ünitesinin ülkemizde şu andaki eczane 

satış fiyatının ortalama 1.975 Türk Lirası yaklaşık 100-105 dolar olduğu bilinmektedir. Bu 

durumda bir ünite toksin fiyatını ortalama 1 dolar maaliyet oluşturduğunu düşündüğümüzde 

bir enjektör için ölü boşluk nedeniyle harcanan ürünün  kontrol tarafı için kabaca 1,36 dolar; 

çalışma tarafı için ise 0,48 dolar olduğu görülmektedir. Her hasta için kullanılan enjektör 

sayısı arttıkça boşa harcanan ürün miktarının artması beklenmektedir. Örneğin bir hastada 

üst yüz nörotoksin uygulanmasında her üç bölge için üç adet enjektör açıldığında 30 gauge 

enjektör ile 3x 1,36= 4,08 dolarlık ürünün; LDSI ile 3x 0,48=1,44 dolar ürünün boşa gideceği 

ön görülmektedir. Botulinum toksin uygulamasının sık yapıldığı kliniklerde bu durumun 

maliyet açısından önemi açıktır. 

 

Bilindiği kadarıyla literatürde direk olarak botulinum toksinin ölü boşlukta kalan 

hacminin maddi açıdan yansımalarını gösteren çalışma bulunmamaktadır. Çalışmamız bu 

alanda daha nitelikli çalışmaların önünü açacağı düşüncesiyle değerlidir.  

 

Çalışmamızın primer kısıtlayıcı yönü ise hastaların ağrı açısından değerlendirilirken 

kullanılan VAS ölçeğinin subjektif değerlendirmeye bağlı olması ve ağrı eşikleri açısından 

hastaların homojen bir grupta toplanamamasıdır. İleride yapılacak daha fazla sayıda hasta 

içeren çalışmalarla bu homojenliğin daha kolay sağlanabileceğini düşünmekteyiz.  

 

Botulinum toksin enjeksiyonlarında hasta tarafından tariflenen ağrı sadece iğnenin 

travmatik uyarısına bağlanmamalıdır. Toksinin enjeksiyonu sırasında da hastaların ağrı  

tariflediği çalışma esnasında gözlenmiştir. Bu durum çalışmanın bir diğer kısıtlayıcı yönünü 

oluşturmaktadır. Hastalardan subjektif olarak istenilen ağrı skorlaması hem iğne nin girişteki 

ağrısı hem de enjeksiyon sırasındaki ağrıdan oluştuğu için hastalardan istenen VAS 

değerinin sadece iğnenin ağrısını yansıtmadığını düşünmekteyiz. Fakat aynı hastada, her iki 
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yüzde, simetrik noktalara, eşit dozlarda uygulama yaparak çalışmamızın bias oranını 

düşürmeye çalıştık. 

 

Diğer bir kısıtlayıcı etkenin ise mikrohassas terazide yapılan ölçümlerle ilgili 

olduğunu düşünmekteyiz. İşlemden hemen sonra kullanılmış enjektörlerin tek tek 

etiketlenerek kilitli poşetlere konulmasına rağmen, mikrohassas terazinin bulunduğu ve 

ölçümlerin yapıldığı Tıbbi Genetik Anabilim DaIı’na transfer sürecinde ölü boşlukta kalan 

toksin içeren çözeltinin bir miktarının buharlaşarak mikrogram düzeyinde olan ölçümleri 

etkilemiş olabileceği varsayılmaktadır. Her ne kadar tekrarlanan ölçümlerin hemen hepsinde 

LDSI içinde kalan çözeltinin daha az olduğu sonucuna ulaşsak ve istatistiksel olarak 

hipotezimizi desteklenmiş görsek de bu durumun önüne geçmek için ileriki çalışmalarda 

hastaya işlem uygulandıktan hemen sonra ölçümlerin gerçekleştirilmesinin gerektiğini 

düşünmekteyiz.  
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6. SONUÇ 

 

Üst yüz nörotoksin uygulamalarında frontal, glabellar ve periorbital bölgeye yapılan 

işlemler için 34 gauge iğne kullanımı; 30 gauge kendinden konnektörlü enjektör ve iğne 

kullanımına göre daha az ağrılıdır. Ekimotik olaylar açısından ise frontal ve periorbital 

bölgelerde 34 gauge iğne kullanımı anlamlı derecede daha az morluğa sebep olurken 

glabellar bölgede istatistiksel olarak anlamlı sonuçlar görülmemiştir. LDSI ile 34 gauge 

iğnenin birlikte kullanılması, 30 gauge kendinden konnektörlü insülin enjektörü kullanımına 

göre ölü boşluktan dolayı daha az ürün kaybına yol açmakta ve finansal olarak daha verimli 

ürün kullanımını sağlayabilmektedir. 
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