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OzZET

Interniikleer oftalmopleji (INO) tanisi alan olgular retrospektif olarak degerlendirilerek
4'linde cegitli vaskdler patolojilerin, 5'inde intrakraniyal kitlenin,

sklerozun,

18 olgunun 7'sinde multipl
1 'inde subdural ampiyem ve triventrikiiler

hidrosefalinin etyolojide etken oldugu saptandi. 6 olgunun bilateral, 8 olgunun unilateral oldugu, bilateral olgularin 3'iinde
wall-eyed bilateral INO (WEBINO), 2'sinde bir buguk sendromu bulundugu gériild(i.
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SUMMARY
THE ETIOLOGY AND CLINICAL

SPECTRUM OF THE

INTERNUCLEAR  OPHTHALMOPLEGIA  CASES

Retrospective evaluation of 18 internuclear ophthalmoplegia cases showed that their causes were multiple sclerosis
in 7 cases, different vascular disorders in 4 cases, intracranial mass in 5 cases, subdural empyema in 1 case,
triventricular hydrocephalus in 1 case. Bilaterality was present in 6 cases 3 of which had wall-eyed bilateral internuclear

ophthalmoplegia (WEBINO), 2 had one and a half syndrome.
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Giris

ilk kez 192Tde Paton tarafindan tanimlanan inter-
niikleer oftalmopleji (INO), medial longitudinal fasikulus
(MLF) lezyonlarinda ortaya c¢ikan klinik bulgularin
olusturdugu bir tablodur (1). Cogan tarafindan tanimla-
nan triad horizontal bakista tek veya iki tarafli addik-
siyon kisithhdi, abdiksiyon yapan gdzde jerk nistagmus
ve siklikla yukari bakis esnasinda go6zlenen vertikal
nistagmustan olusur (Sekil 1-2) (2). Ancak vertikal goz
hareketlerinin INO'da etkilenmedigini savunan yayinlar
da mevcuttur (3). Gerek vertikal hareketlerin etkilenme-
si, gerekse skew deviasyon, konverjansin bozulmasi
vb. ek bulgular; INO'dan sorumlu lezyonun mezense-
falon veya ponstaki komsu yapilari da tutmasi ile
mUmkuinddr (4).

INO unilateral veya bilateral olabilir ve verjans
hareketleri, 6zellikle konverjans etkilenmis olabilir (5,6).
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Spesifik bir sendrom olarak WEBINO (wall-eyed bilate-
ral INOj'da ayrica ileri derecede ekzotropya bulunur
ve iki tarafli medial rektus nlkleusu lezyonuna bagh
olabilecegi 6ne surilmekle birlikte kesin bir anatomik
lokalizasyon saptanamamistir (1,7).

Abdiiksiyon INO'su olarak da adlandirilan poste-
rior INO'da ise supraniikleer bir abdiiksiyon paralizisi
s6z konusudur; yani laterale bakis yapilamamakla bir-
likte kalorik stimllasyonla abdiksiyon cevabi elde edi-
lebilir (8).

INO'ya ek olarak ayni tarafta disa bakis kisithligi-
nin da oldugu birbuguk sendromu (Sekil 3) ise MLF'nin
yanisira paramedian pontin retikiler formasyonun
(PPRF) ve abdusens nikleusu veya intrapontin lifleri-
nin de tutuldugu durumlarda ortaya cgikar (9).

Gereg, Yontem ve Sonuglar

Bu calisma icin Hacettepe Universitesi Néro-oftal-
moloji Birimi'nde Mart 1988-Nisan 1993 tarihleri arasin-
da gérillen INO olgulari retrospektif olarak deger-
lendirildi. Tensilon testi pozitif bulunarak miyasteni gra-
vis tanisi alan psddo-INO olgulari galisma disi birakildi.

Onbiri erkek, 6 tanesi kadin 18 olgunun yaslari 5
ay ile 60 yas arasinda degismekteydi (ort. 31.6). INO
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Tablo 1. Olgularin etyolojilerine goére dagilimi.

Multlple Skleroz

Kitle

Vaskuler nedenler

Subdural ampiyem + hidrosefali
Bilinmeyen

o 4o Mo~

Toplam 18

Sekil 1. Sag intemUkleer oftalmopleji: Sola bakista sag gozde
ice bakis kisithhigi ve sol gézde ristagmus

olgularin 6'sinda bilateral, 4'inde sag, 8'inde sol tarafta
olup bilateral olgularin 3'inde VVEBINO mevcuttu, iki
hastada ise birbuguk sendromu saptandi.

Hastalarda INO etyolojisinin belirlenmesinde sik-
likla radyolojik géruntileme ydntemlerinden yararlanil-
mis oldugu goéruldlu. Etyolojisinde kitle,vaskiler lezyon
veya enfeksiyonun rol oynadigi vakalarin timiinde tani
Bilgisayarli Beyin Tomografisi (BT) ile dogrulanmis;
MS'u olan 7 olgunun 3'Unde ise Magnetik rezonans
goruntileme (MRI) ile demiyelinizasyon plaklari goste-
rilmistir (Sekil 4-5).

Bilateral 6 olgunun ikisinde MS; birinde poste-
rior fossa tumord (4. ventrikdl iginde dermoid timor)
mevcuttu. 3 WEBINO vakasinin birinde pinealde kitle
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Sekil 2. Bilateral INO. Her iki gézde ice bakis kisitlihgi ve disa
bakan gbzde nistagmus var.

ve hidrosefali; birinde hipertansif zeminde vaskiler
etyoloji; bir digerinde ise bakteriye! menenjit+subdural
ampiyem ve triventrikiler hidrosefali tesbit edilmistir.

Unilateral 12 olgunun 5'inde MS mevcuttu. Kalan
7 hastanin birinde pons gliomu, birinde periarteritis no-
dosa, birinde Eales teshis edilmisti. Bir hastada sister-
na magnadan epidermoid kist eksizyonunu takiben
postoperatif 2. giinde INO saptanmisti. Hemiparezi ve
INO ile ayni tarafta yukari bakis parezisi saptanan bir
olguda ise MR yaptiriimadidi icin etyoloji kesin olarak
belirlenemedi.

Unilateral iki olguda ise birbugcuk sendromu mev-
cuttu. Bunlardan birinde BT ile pons ve mezensefalon-
da metastazla uyumlu kitle saptanmis olup primer lez-
yon akciger adenokarsinomu idi. Diger birbuguk olgu-
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Sekil 3. Sol birbuguk sendromu. Sola horizontal bakis palsisi
ve solda INO mevcut. Sadece saj gdzde disa bakis saglana-
biliyor.

Sekil4.  Koronal MRI kesitinde multipl skleroza ait demyeiinize
plaklar.

e oo

Sekil5. Aksiyal MRI kesitinde multipl skleroza ait demyeiinize
plaklar.
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Sekil 6. Birbuguk sendromu gelisen bir olguda MRI'da sagital
kesitte medullopontus enfarkt.

sunda ise MRI ile goésterilen medullopontin enfarkt
mevcuttu (Tablo 1) (Sekil 6).

Tartisma

MLF, dérdlincu ventrikul ve periakuaduktal gri mad-
denin ventralinde, pons ve mezensefalonun orta hattinda
yerlesim gosterir ve beyin sapinin en 6énemli koordina
syon merkezlerinden birini teskil eder (10). MLF'in mid-
pons ve okulomotor nukleuslari arasindaki lezyonlari, ip-
silateral medial rektus subnlkleusuyla baglantiyi boza-
cag! igcin horizontal versiyonlarda addiksiyon defisiti
meydana getirir. Abdliksiyon yapan g6zdeki nistagmus
ise, zayIf medial rektusa gelen inervasyonun artmasiyla,
Hering kanunu geregi karsi taraf géziin lateral rektusuna
gelen uyarimin da fazla olmasina baglanmistir (7).

Horizontal g6z hareketlerinin kontrolu igin premo-
tor kontrol merkezi, MLF'in ventralinde ve ponstaki ab-
dusens nukleusunun medialtnde bulunan PPRF'dir. Bu
yapl. horizontal sakkadlarin baslatiimasi igin frontal g6z
sahalarindan ve superior kollikuluslardan kontrlateral
inervasyon alir. PPRF; ipsilateral abdusens nukleusu
ve kontrlateral MLF ile baglantili olup, uyariimasiyla ay-
ni tarafa konjuge lateral hareketlerini meydana getirir.
PPRF ve ipsilateral MLF'l, abdusens niikleusu ve ipsi-
lateral MLF'i ya da bu l¢ yapinin timund tutan lezyon
larda birbuguk sendromu goralar (11).

Bilateral i NO etiolojisinde en sik, demiyelini-
zasyon, unilateral INO'da ise vaskiiier patolojilerin séz
konusu oldugu seklindeki klasik bilgiye ragmen INO
etyolojisi ¢ok genis bir yelpazeyi kapsar (5). INO
AIDS, kriptokok ve tiiberkiiloz gibi enfeksiyonlarin yani
sira abetalipoproteinemi, pernisiydz anemi, Wernicke
ensefalopatisi, hiperparatiroidi gibi g¢esitli metabolik
hastaliklar da bildirilmistir (12-18). Yine hidrosefali, ar-
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terio-ven6z malformasyon, Arnold-Chiari malfor-
masyonu gibi konjenital anomaliler yaninda sistemik lu-
pus eritematozus, periarteritis nodosa, dev hicreli arte-
rit, Eales hastaligi, timorler, travmalar ve paraneoplas-
tik sendromlar da INO nedenleri arasindadir (19-33).
Bildirilmis diger nadir nedenler ise servikal hipeiekstan-
siyon, arteriografi ve lityum, propilheksedrin, doksepin
vb. farmakolojik ajanlar olarak siralanabilir (34-41).

Klinik olarak INO tanisi karakteristik nérolojik bul-
gulara dayanmakla birlikte lezyonun konvansiyonel rad-
yolojik yontemlerle dogrulanmasi gugtir (10,42). Bu ne-
denle beyin sapi disfonksiyonuna bagh g6z hareket bo-
zukluklarinda tercih edilmesi gereken yontemin MRI ol-
dugu o6ne surllmastir (43-45). Bizim calisma grubu-
muzda 1991'den 6nce basvuran hastalarda etyoloji
tesbiti icin en yardimci yontem BT, MS'ii hastalarda ise
klinik semptom ve bulgular iken bu tarihten sonra
basvuran hastalarda bunlarin yerini MRI'a biraktigi dik-
kati cekmektedir. Uzun TR spin-eko serilerinde MLF
lezyonlari yiksek sinyal siddetinde fokal veya nodiler
alanlar olarak dikkati ¢geker (Sekil 4). Bu fokal anomali-
lerin, normal hastalarda akuaduktun ve dordinci vent-
rikilin hemen o6ninde,tam orta hatta yer alan ince, li-
neer hiperintansite sahalarinin olusturdugu psédo MLF
hiperintansitesinden ayirdedilmesi gerekir. S6ziu edilen
bu hiperintansitenin nedeni belli olmamakla beraber
median raphe nukleuslarinin gri cevherine ait normal
sinyal olabilecedi disunilmektedir. Gergek MLF lezyon-
lari ise nodiler, daha belirgin olurlar ve MLF'in para-
median anatomik lokalizasyonuna uygun olarak hafifce
orta hattan sapma gosterirler (43).

Bilateral INO'da en sik sorumlu nedenin MS ol-
dugu ve bunu vaskiler lezyonlarin izledigi bilinmektedir
(6). Bilateral 6 olgumuzun 2'sinde, unilateral 12 olgu-
nun ise 5'inde taninin MS olmasi, bu klasik bilgiye uy-
mamaktadir. Aradaki fark bilateral olgu sayimizin az ol-
masi yanisira subklinik INO kavramiyla da agiklanabilir.
Unilateral INO olgularinin bir kisminda diger tarafta ad-
diksiyon sakkadlarinin yavaslamis olmasi, kolayca
gbzden kacgabilen bir bulgudur ve Miri ve ark. okilo-
grafik calismalarla klinik olarak unilateral vakalarin
%50'sinde diger tarafta da INO oldugunu gdstermisler-
dir (46). Crane ve ark. INO sendromunun saptanma-
sinda en hassas kriteri arastirmak igin 21 vakada elek-
trookllografi yapmis ve hastalarin hepsinde addiiksiyon
sakkadlarinin yavasladigini gostermislerdir. 30° eksan-
trik bakista disosiye nistagmus, abdiiksiyon yapan
gbzde dismetri ve addiksiyon kisithihigr gibi diger kom-
ponentler ise daha az siklikta gézlenmistir. INO tanisi
icin en hassas iki kriterin addiksiyon sakkadlarmda ya-
vaslama ve 30° eksantrik bakista disosiye nistagmus
oldugunu 6ne siiren yazarlar, olgularin %24'inde INO
tanisinin sadece EOG bulgularina dayanarak konulabil-
digini belirtmektedirler (47). INO olgularinda klinik ola-
rak bazi ilave okller motilite degisikliklerinin okulografik
calismalarla ortaya konabilecegi, cesitli arastirmalarda
gosterilmistir (48-50). Bu nedenle klinik olarak unilate-
ral izlenimi veren INO'lu MS vakalarimizda okiilografik
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¢alisma yapilabilseydi bulduumuz oranlarda da
degisiklik olurdu goérisindeyiz.

Son olarak; olgularimizin timunidn addiksiyon
INO'su seklinde oldugu, abdiiksiyon INO'su olgumu-
zun bulunmadig! dikkati gekmektedir. Laterale bakislari
kontrol eden PPRF'deki merkez, abdusens niikleusu-
nun c¢ok yakin komsulugunda yer aldig: icin sadece bu
iki yapr arasindaki baglantiyr tutan bir lezyon ¢ok nadir
gérilur  infarkt, timér.MS plagl gibi lezyonlar laterale
bakis merkezi ile abdusens nukleusu arasindaki bag-
lantinin yanisira, siklikla bu iki yapidan birini de tutarlar
ve bu durumda da ortaya c¢ikmasi beklenen abduik-
siyon INO'su ya konjuge bakis parezisi ya da abdu-
sens palsisi tarafindan maskelenir (8). Bu topografik
dzellik, abdiksiyon INO'sunun gok seyrek gériilme ne-
denini olusturur.

Sonug¢ olarak, pekgcok sistemik ve ndrolojik hasta-
lign tek okdiler bulgusu olabilen 1 NO'nun géz heki-
mince degerlendirilmesi, hastalarin diplopi ya da g6z
hareketlerinde kisitlilik yakinmasi ile ilk kez g6z heki-

mine basvurabilmeleri nedeni ile 6nem tasir.
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