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'The Effectiveness of Botulinum Toxin Type A Injections
in the Management of Sialorrhea

Botulinum Toksin Tip A Enjeksiyonunun Sialore

Tedavisinde Etkinligi
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Objective: The aim of this study was to evaluate the
effect of Botulinum toxin type A by injecting in the
submandibular and parotid glands on the frequency
and severity of sialorrhea.

Methods: Pediatric patients who were referred to our
department with sialorrhea were evaluated using their
parents’ frequency and severity scores of sialorrhea
with visual analog scales before and after 3 months of
botulinum toxin type A injections. Bilateral subman-
dibular and parotid glands were injected with Botuli-
num toxin type A.

Amag: Bu ¢aligmanin amaci parotis ve submandibu-
ler glanda botulinum toksin tip A enjeksiyonunun
sialore siklig1 ve siddeti tzerine etkisini aragtirmak-
tir.

Yontemler: Sialore nedeni ile kliniginimize yonlendi-
rilen ve her iki parotis ve submandibuler glandlarina
botulinum toksin tip A enjeksiyonu yapilan ¢ocuk
hastalarin enjeksiyon 6ncesi ve ti¢ ay sonrasinda sia-
lore siklig1 ve siddeti, aileleri tarafindan gorsel analog

olgek ile degerlendirildi.

Giris

Sialore, agizdan agir1 miktarda salya gelmesi ile
karakterize bir durumdur. Bebeklik déneminde
normal olarak ortaya ¢ikarsa da, dort yastan sonra
glriilmesi patolojik olarak digtintlmelidir (1, 2).
Patolojik sialore hipersalivasyona bagli izole bir
durum olabilecegi gibi amiyotrofik lateral skleroz,
serebral palsi, Parkinson hastalif1 veya ilaglarin yan
etkileri olarak da ortaya ¢ikabilmektedir. Cocukluk
doneminde sialorenin en sik sebebi serebral pal-
sidir. Olgularin yaklasik %10-38'inde gorilur (3).
Erigkinlerde ise sialorenin en sik sebebi yaklagik
%70-80 oraninda Parkinson hastaligidir (4, 5).
Yine erigkin sizofreni hastalarinin yaklagik % 30-

Results: Twenty-seven pediatric patients who were
referred to our department with a complaint of sialor-
rhea were included in this study. Seventeen patients
were female and 10 were male. Severe sialorrhea with
cerebral palsy was present in all the patients. There
were no complications after the procedure.

Conclusion: Botulinum toxin A injected in the major
salivary glands in pediatric patients with neurological
disorders is a safe and effective method.

Keywords: Sialorrhea, botulinum toxin, parotid gland,
submandibular gland, cerebral palsy

Bulgular: Calismaya 27 ¢cocuk hasta dahil edildi. Has-
talarin 17’si kiz ve 10’u erkekti. Hastalarin tamaminda
serebral palsi tanisi ile birlikte siddetli sialore meveut-
tu. Islem sonrasinda hastalarin hig birinde komplikas-
yon izlenmedi.

Sonug: Norolojik sorunlara bagl sialoreli pediatrik
olgularda maj6r tiikriik bezlerine botulinum toksin
enjeksiyonu giivenilir ve etkili bir yontemdir

Anahtar kelimeler: Sialore, botulinum toksin, parotis,
submandibuler bez, serebral palsi

80’inde klozapin kullanmimina bagli olarak ortaya
¢ikmaktadir (6). Sialorenin sebebi olan hastaliklar
basli bagina bir problem iken, sialorenin varlig: da
hem sosyal hem de aspirasyon, cilt problemleri
veya enfeksiyon gibi lokal sorunlara neden olabil-

mektedir (7).

Sialorenin tedavisi kolay degildir. Bu amagla ba-
zen sadece konservatif bazen de olduke¢a invaziv
yontemlerden yararlanilabilmektedir. Konservatif
tedaviler genellikle beslenme aligkanliginin diizen-
lenmesi ile baglar. Bunlara ek olarak, oral-motor
egzersizler, intraoral araglar veya palatal egitim
araglar1 gibi uygulamalar da séz konusu olabilir.
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Medikal tedavi olarak baz ilaglar ve botulinum toksininden ya-
rarlanilirken, cerrahi uygulamalar ya da radyoterapi gibi invaziv
yontemlere de bagvurulabilir (8, 9).

Bu ¢alismada, klinigimize sialore nedeni ile yonlendirilen ¢ocuk
hastalarda botulinum toksin tip A enjeksiyonunun etkinliginin
aragtirilmast amaglanmagtir.

Yontemler

Sialore nedeni ile klinigimize yonlendirilen ¢ocuk hastalarin
botulinum toksin tip A (Botox®, Allergan, USA) enjeksiyonu
oncesi ve ¢ ay sonrasinda sialore siklif1 ve siddeti aileleri ta-
rafindan degerlendirildi. Caligmaya Cukurova Universitesi T1ip
Fakiltesi Etik Kurulunca Mayis-2016 da onay verilmesi ile bag-
landi. Uygulamanin yapildig: tim hastalarin ailelerinden ¢alig-
ma ile ilgili onay alind1.

Hastalarin her iki parotis ve submandibuler glandlarina botuli-
num toksin tip A (Botox®, Allergan, USA) enjeksiyonu yapild:.
Tim islemler ameliyathane kogullarinda steril sartlarda uygu-
lanmus olup, hastalara sedasyon altinda 6nce her iki parotis son-
rasinda da her iki submandibuler glandlara botulinum toksin tip
A enjeksiyonu yapildi. Soguk zincir ile temin edilen botulinum
toksin tip A, 1 cc steril serum fizyolojik siv1 ile dilue edilip 100
IU botulinum toksini elde edildi. Ardindan enjektdr degistirile-
rek hastalara enjeksiyon i¢in insilin enjektort kullanild:. Her iki
parotis ve submandibuler gland bélgesi antiseptik soliisyon ile
temizlendikten sonra insilin enjektori ile her iki parotise 10%ar,
her iki submandibuler glanda 20°ser tinite ve toplamda 2 mg/kg‘t
agmayacak sekilde botulinum toksin enjeksiyonu yapildi. Hasta-
lar islem sonrasinda ek bir tedavi verilmeden ayn: giin taburcu
edildi. Hastalarin ailelerine islem oncesi ve sonras: tiglincii ayda,
hastaligin siddeti ve siklig1 ile ilgili Odan 10’a kadar derecelendi-
rilen gorsel analog 6lgek uyguland: ve bu degerler karsilastirila-
rak yontemin etkinligi degerlendirildi.

Bulgular
Bu ¢aligmaya Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Kulak Bu-

run Bogaz Hastaliklar1 Anabilim Dalr’na sialore nedeni ile yon-
lendirilen ve ortalama yag1 11.5 (6-16 yil) olan 27 ¢ocuk hasta
dahil edildi. Hastalarin 17’si kiz ve 10 ‘u erkekti. Serebral palsi
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Sekil 1. Enjeksiyon oncesi ve sonrasi gorsel analog olcekte sialore
siddeti ve sikhg1
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tanili hastalarin timiinde siddetli sialore mevcuttu. Aileler tara-
findan doldurulan gérsel analog 6lgek degerlendirmelerine gore,
hastalarin tamamina yakininda giysilerin ve ellerin 1slanmasina
sebebiyet verecek siddette sialore mevcuttu. Gorsel analog 61-
cekte enjeksiyon 6ncesi sialore siddet ortalama degeri 7.9 (Min:
5, Maks: 10), siklik ortalama degeri ise 7.7 (Min: 5, Maks: 10)
olarak saptandi. Islem sonras tigiincii ayda yapilan gorsel analog
skalada ise sialore siddeti ortalamasi 4.4 (Min: 3, Maks: 9), siklik
ortalamasi ise 4.6 (Min: 3, Maks: 9) olarak bulundu (Sekil 1).
Yapilan degerlendirmeler 1s131nda hastalarin biiytik bir kisminda
botulinum toksin tip A enjeksiyonu sonrasinda sialore siddet ve
sikhiginda azalma tespit edildi. Islem sonrasinda hastalarin hi¢-
birinde komplikasyon izlenmedi.

Tartisma

Botulinum toksininin sialore izerine etkisi ilk kez Parkinson
hastalarinda raporlanmigtir (10). Bu toksin asetilkolinin sali-
nimini bloke eden potent bir nérotoksindir. Bir¢ok ¢aligmada
botulinum toksininin parotise ve submandibuler glandlara uy-
gulanmasinin sialorenin kontroliinde etkili oldugu raporlanmig-
tir. Ancak bu iglem esnasinda ortaya ¢ikan en biyik risk fasiyal
paralizi olmaktadir. Uygulama i¢in bazi caligmalarda lokal anes-
tezi Onerilse de, caligmamizda oldugu gibi genel anestezi ya da
sedasyon anestezisi egliginde uygulanmasini 6neren yayinlar da
mevcuttur (11,12) .

Bir¢ok ¢alismada sialoreli hastalarda botulinum toksinin uygun
doz ve aralikta yapilmasinin tedavi etkinligi agisindan 6nemli ol-
dugu belirtilirken, hastaya ait faktdrlerin ve cerrahin deneyiminin
de tzerinde durulmugstur (13-15). Yapilan aragtirmalar tikrik
bezlerine yapilan enjeksiyonun miktari ve parotise ek olarak sub-
mandibuler glandlaraa da botulinum toksin enjeksiyonu yapilma-
stnin etkinlifi arttirdigini gostermistir (14, 16). Caligmamizda da
hastalarda total dozu artirmadan her iki parotis ve submandibuler
glandlara botulinum toksin enjeksiyonu yapilarak sialore kontroli
tek doz ile saglanmaya calisgilmistir. Hastalarin uzun dénem iz-
lemlerinde tekrarlayan uygulamalara gereksinim oldugu yapilan
birgok ¢aligmada belirtilmigtir (7,11, 12).

Hastalarimizin hi¢birinde parotis enjeksiyonuna bagl olarak
fasiyal paralizi ya da bir bagka komplikasyona rastlanmadi. Bir
caligmada hastanin agirhifina gére uygulanan dozun etkin ve
sialore kontrolinde %89’lara varan oranlarda kontrol sagladig:
gosterilmigtir (17). Sadece submandibuler glanda botulinum
toksin enjeksiyonu yapilan hastalarda sialore kontroliinde
%30-50 oraninda yanit alinamadiginin belirtildigi ¢aligmalar
vardir (16, 18). Toksinin etkisi genellikle gegici oldugu i¢in
bazi hastalarda tekrarlayan uygulamalar gerekebilmektedir.
Bu ¢aligmada tek doz uygulamanin erken dénem sonuglar:
bildirilmigtir.

Submandibular glandlara botulinum toksin enjeksiyonlarinin
ultrason esliginde yapilmasinin yontem bagarisini %80’lere ta-
stdigin1 bildiren ¢alismalar vardir (19). Bir bagka ¢aligmada ise
ultrason egliginde 111 hastaya yapilan botulinum toksin enjek-
siyonunun giivenilir ve etkili bir yéntem oldugu, bunun yaninda
dusiik oranda yan etkilere neden oldugu belirtilmigtir. Bu teknik
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ile yapilan enjeksiyonda sialore kontrolinde bagari orani %68
olarak raporlanmigtir (20). Caligmamizdaki en onemli eksik-
likler izlem siiresinin kisa olmas: ve islemin ultrason esliginde
yaptlmamasidir.

Sonug

Sialoreli ¢ocuk hastalarda botulinum toksin tip A uygulamasi
etkili, giivenilir ve daha az invaziv bir yéntemdir. Uygulamanin
ultrason egliginde yapilmasinin olasi komplikasyonlardan kagin-

mak ve toksinin etkinligini artirmak agisindan daha etkili ola-
bilir.

Ethics Committee Approval: Ethics committee approval was recei-
ved for this study from the Ethics Committee of Cukurova University
School of Medicine (04/May1s/2016 No: 4/2016).

Informed Consent: Written informed consent was obtained from the
parents of patients who participated in this study.

Peer-review: Externally peer-reviewed.

Conflict of Interest: The authors have no conflicts of interest to dec-
lare.

Financial Disclosure: The authors declared that this study has received
no financial support.

Etik Komite Onay:: Bu caligma igin etik komite onayt Cukurova Uni-
versitesi Etik Kurulu'ndan alinmigtir (2016/May/04, No: 4/2016)

Hasta Onamu: Yazili hasta onami bu ¢alismaya katilan hastalarin aile-
lerinden alinmigtir.

Hakem Degerlendirmesi: Dis bagimsiz.

Yazar Katkilar:: Fikir - O.S., M.D., U.T;; Tasarim - O.S., M.D., U.T;
Denetleme - MK, F.C.,S.0.,, O.T; Kaynaklar - O.T, S.0.; Geregler
- O.S.; Veri Toplanmas: ve/veya Islemesi - O.S., M.D., Analiz ve/veya
Yorum - S.0., O.T.,, M.K., F.C; Literatiir Taramas: - F.C., U.T; Yaziy1
Yazan - O.S., M.D,; Elestirel Inceleme - F.C., M.K.,, U.T.

Cikar Catigmasi: Yazarlar ¢ikar catismasi bildirmemiglerdir

Finansal Destek: Yazarlar bu ¢alisma i¢in finansal destek almadiklarini
beyan etmislerdir.

Kaynaklar

1. Garnock-Jones KP. Glycopyrrolate oral solution: for chronic, seve-
re drooling in pediatric patients with neurologic conditions. Pae-
diatr Drugs 2012; 14: 263-9. [CrossRef |

2. Hamdy S, Aziz Q, Rothwell JC, Hobson A, Barlow J, Thompson
DG. Cranial nerve modulation of human cortical swallowing mo-
tor pathways. Am J Physiol 1997; 272: 802-8. [ CrossRef ]

3. Johnson, H., Scott, A. Saliva Management. In Dysphagia: Foun-
dation, Theory and Practice; Cichero, J.A.Y., Murdoch, B.E., Eds.;
John Wiley & Sons Ltd: West Sussex, UK, 2006; 126-9.

4.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Stirmelioglu et al. Botulinum Toxin Type A in the Management of Sialorrhea ] 13

Volonté MA, Porta M, Comi G. Clinical assessment of dysphagia
in early phases of Parkinson's disease. Neurol Sci 2002; 23: 121-2.
[CrossRef]

Glickman S, Deaney CN. Treatment of relative sialorrhoea with
botulinum toxin type A: description and rationale for an injec-
tion procedure with case report. Eur J Neurol 2001; 8: 567-71.
[CrossRef]

Hung CC, Fu PK, Wang HY, Chan CH, Lan TH. Treatment ef-
fects of traditional Chinese medicines Suoquan Pill and Wuling
Powder on clozapine-induced hypersalivation in patients with sc-
hizophrenia: study protocol of a randomized, placebo-controlled
trial. Zhong Xi Yi Jie He Xue Bao 2011; 9: 495-502. [CrossRef]
Scully C, Limeres J, Gleeson M, Tomis I, Diz P. Drooling. ] Oral
Pathol Med 2009; 38: 321-7. [CrossRef |

Holsinger, FC, Bui DT. Anatomy, function and evaluation of the
salivary glands. Myers EN, Ferris RL, editors. Salivary Gland Di-
sorders. Berlin, Heidelberg: Springer; 2007. p.1-16.

Lin YC, Shieh JY, Cheng ML, Yang PY. Botulinum toxin type
a for control of drooling in Asian patients with cerebral palsy.
Neurology 2008; 70: 316-8. [CrossRef |

Fairhurst CB, Cockerill H. Management of drooling in children.
Arch Dis Child Educ Pract Ed 2011; 96: 25-30. [ CrossRef ]

Pal PK, Calne DB, Calne S, Tsui JK. Botulinum toxin A as tre-
atment for drooling saliva in PD. Neurology 2000; 54: 244-7.
[CrossRef]

Wilken B, Aslami B, Backes H. Successful treatment of drooling
in children with neurological disorders with botulinum toxin A or
B. Neuropediatrics 2008; 39: 200-4. [CrossRef ]

Meece RW, Fishlock KF, Bayley EW, Keller MS. Ultrasound-gui-
ded Botox injections of salivary glands in children with drooling. J
Radiol Nurs 2010; 29: 20-4. [ CrossRef |

Hassin-Baer S, Scheuer E, Buchman AS, Jacobson I, Ben-Zeev B.
Botulinum toxin injections for children with excessive drooling. J
Child Neurol 2005; 20: 120-3. [CrossRef |

Marina MB, Sani A, Hamzaini AH, Hamidon BB. Ultra-
sound-guided botulinum toxin A injection: an alternative
treatment for dribbling. J Laryngol Otol 2008; 122: 609-14.
[CrossRef]

Jongerius PH, van den Hoogen FJ, van Limbeek ], Gabreels FJ,
van Hulst K, Rotteveel JJ. The effect of botulinum toxin in the
treatment of drooling: a controlled clinical trial. Pediatrics 2004;
114: 620-7. [CrossRef |

Tiigimie-Saar J, Leibur E, Kolk A, Talvik I, Tamme T. Use of bo-
tulinum neurotoxin A in uncontrolled salivation in children with
cerebral palsy: a pilot study. Int J Oral Maxillofac Surg. 2012; 41:
1540-5. [CrossRef ]

Jongerius PH, van Hulst K, van den Hoogen FJ, Rotteveel JJ.
'The treatment of posterior drooling by botulinum toxin in a child
with cerebral palsy. ] Pediatr Gastroenterol Nutr 2005; 41: 351-3.
[CrossRef]

Ciftci T, Akinc1 D, Yurttutan N, Akhan O. US-guided botulinum
toxin injection for excessive drooling in children. Diagn Interv Ra-
diol 2013; 19: 56-60.

Lungren MP, Halula S, Coyne S, Sidell D, Racadio JM, Patel MN.
Ultrasound-guided Botulinum Toxin Type A salivary gland inje-
ction in children for refractory sialorrhea: 10-year experience at a
large tertiary children's hospital. Pediatr Neurol 2016; 54: 70-5.
[CrossRef]


https://doi.org/10.2165/11208120-000000000-00000
https://doi.org/10.1152/ajpgi.1997.272.4.G802
https://doi.org/10.1007/s100720200099
https://doi.org/10.1046/j.1468-1331.2001.00328.x
https://doi.org/10.3736/jcim20110506
https://doi.org/10.1111/j.1600-0714.2008.00727.x
https://doi.org/10.1212/01.wnl.0000300421.38081.7d
https://doi.org/10.1136/adc.2007.129478
https://doi.org/10.1212/WNL.54.1.244
https://doi.org/10.1055/s-0028-1112115
https://doi.org/10.1016/j.jradnu.2009.12.002
https://doi.org/10.1177/08830738050200020701
https://doi.org/10.1017/S0022215107008730
https://doi.org/10.1542/peds.2003-1104-L
https://doi.org/10.1016/j.ijom.2012.09.015
https://doi.org/10.1097/01.mpg.0000175565.61072.1a
https://doi.org/10.1016/j.pediatrneurol.2015.09.014

