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ABSTRACT

Fibromyalgia is a multisystem disorder characterized by widespread pain. Although there is no known
cure for fibromyalgia, multidisciplinary team efforts using combined treatment approaches, including
patient education, aerobic exercise, cognitive behavioral therapy, and pharmacologic therapies
(serotonin norepinephrine reuptake inhibitors [eg, duloxetine, milnacipran] and alpha 2-delta
receptor ligands [eg, pregabalin]) may improve symptoms as well as function of patients with
fibromyalgia. Some success has been shown with dopamine agonists (pramipexole), tramadol, other
opioids and cannabinoids (nabilone). Further evidence-based trials using complementary treatments
are needed.
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Fibromiyalji kronik yaygin agr ile karakterize multisistemik bir hastaliktir. Tedavisinde kiir olmamakla
birlikte hasta egitimi, aerobik egzersizler, kognitif davranissal terapi, farmakolojik tedavilerin
(serotonin noradrenalin geri alim inhibitorleri [Or,duloksetin,milnasipran] ve alfa 2-delta reseptor
ligands [Or,pregabalin]) kombine multidisipliner ekip yaklasimi ile kullanimi hastalarda semptomlarin
ve ozellikle fonksiyonun diizelmesine yardima olabilir. Dopamin agonistleri (pramipeksol), tramadol,
diger opioidler ve kannabinoidlerin (nabilon) ile de bazi basarili sonuglar gdsterilmistir. Tamamlayici
tedaviler kullanarak daha fazla kanrta dayali calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Fibromiyalji, farmakolojik tedavi, ilac.

Girig
Fibromiyalji (FMS) kronik yaygin agriya eslik eden yorgunluk, dinlendirici olmayan uyku ve
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bilissel fonksiyon bozuklugu ile seyreden bir sendromdur'. Hastaligin prevelansi ACR 1990
kriterlerine gore %0,5-4 olarak bildirilmektedir. Kadin ve erkek cinsiyeti etkileme orani
yaklagik 9/1'dir. Tam olarak bilinmemekle birlikte fiziksel travma, enfeksiyon, kas
mikrosirkiilasyonunda bozulma, uyku bozukluklar, santral agn mekanizmalarindaki
anormallikler, immiin ve otonomik fonksiyonlarda bozulma gibi biyolojik stres nedenleri
disinda psikolojik stresin bazi formlarinin da patogenezde yer aldigi diisiiniilmektedir’.
Sendromun tedavisi hastaya 6zgii planlanan zor bir siirectir. Giincel tedavide etkin iletisim,
hasta egitimi, egzersiz programlari, bilissel davranis terapisi, fizik tedavi uygulamalari ve
spesifik medikal ilaglar olmak iizere ¢ok yonlii bir yaklasim onerilmektedir’. Hastaligi modifiye
eden spesifik bir tedavi olmamasi nedeniyle kullanilan ilaglar daha cok agri ve diger
semptomlara yoneliktir. Farmakolojik tedavide amitriptilin gibi trisiklik antidepresanlar, SSRI
(selektif serotonin geri alim inhiborleri), duloksetin ve milnasipran gibi SNRI'lar (serotonin
noradrenalin geri alim inhibitorleri) ve monoamin oksidaz inhibitorleri kullanilmaktadir®. FDA
(Amerikan Gida ve llag¢ Dairesi) tarafindan onayli ilaclar pregabalin, duloksetin ve
milnasipran’dir*, Bunlanin disinda bircok ila¢ kullanimi hakkinda da yayinlar mevcuttur. FMS
tedavisinde kullanilan ilaglar tablo 1'de ozetlenmektedir. Bu derlemede medikal tedavi
seceneklerini giincel literatiir egliginde sunmak amagclanmigtir.

Antidepresan ilaclar

Fibromiyalji tedavisinde en sik kullanilan ila¢ grubudur®’. Merkezi agn yolaklarindaki
degisiklikler, hipotalamus-hipofiz-adrenal aksin hiporeaktivitesi, sistemik proinflamatuar-
antiinflamatuar sitokinler arasindaki dengesizlik, dopamin ve serotonin sistemindeki
bozukluklar fibromiyaljide patogenez ile iliskilidir. Bu biyolojik aminlerin metabolizma
iirinleri fibromiyaljili hastalarin viicut sivilarinda daha diisiik bulunmustur®.

Serotonin diizeylerindeki eksiklik veya dengesizligin bu hastalardaki yorgunluk ve biligsel
fonksiyon bozukluklar ile iligkili oldugu disiiniilmektedir’. Ayrica hastaliga eslik eden
depresyon ve posttravmatik stres bozuklugu gibi psikolojik bozukluklar klinik sonug iizerine
negatif bir etkiye sahiptir'®"". Amitriptilin, milnasipran ve duloksetin en ¢ok tercih edilen
antidepresan ilaglardandir’.

Trisiklik Antidepresan iIagIar (Amitriptilin)

Fibromiyalji sendromunda en sik recete edilen ilaclardan biri olmasina ragmen FDA tarafindan
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onayli degildir. Nispeten ucuz olmasi nedeniyle bircok iilkede yaygin olarak kullaniimaktadir®.
Alfa adrenerjik ve muskarinik reseptorleri bloke ederek bazi otonomik yan etkilere neden
olabilir. Sik goriilen yan etkileri agiz kurulugu, konstipasyon, sivi retansiyonu, kilo alma,
konsantrasyon giicliigi, halsizlik ve sersemliktir'. Amitriptilin tedavisi (10-50 mg/ giin) ile
fibromiyalji hastalarinda sabah tutuklugu, agn ve uyku kalitesinde anlamli iyilesmeler
gosterilmigtir™. Yine amitriptilinin agn, uyku bozuklugu, hasta ve hekime gore global
degerlendirme ve manuel duyarli nokta skoru acisindan plasebo ve nonsteroid
antiinflamatuvar ilaclara (NSAIl) gére belirgin sekilde istiin oldugu saptanmistir®. ilaca
yatmadan 2-3 saat dnce diisiik doz (10 mg) baslanir ve bu sayede ertesi giine sarkan sedasyon
etkisi azaltilmis olur™. Diisiik doz amitriptilinin (10 mg) bile antikolinerjik yan etkiler ortaya
c¢lkarmadan yagam kalitesinde iyilesme saglayabildigi bildirilmektedir'.

Serotonin Noradrenalin Geri Alm Inhibitorleri (Duloksetin, Milnasipran)

Duloksetin santral sinir sisteminde serotonin ve noradrenalin geri aliminin selektif potent bir
inhibitoriidir. Analjezik etkisinin bu mediatorlerin artan aktivitesiyle inen agri yolaklarini
gelistirmesine baglh oldugu diisiiniilmektedir". Fibromiyalji disinda diyabetik noropatik agri,
osteoartrite bagh kronik agnlarda, genel anksiyete bozuklugu, major depresyon, kronik bel
agnsi ve urge inkontinansinda da kullanim onayr mevcuttur. Duloksetin tedavisinin
fibromiyalji hastalarinda agn skorlarinda, yasam kalitesinde ve ruhsal durumda olumlu
diizelmeler sagladigi bircok calismada gosterilmistir®2. Japonya'da yapilan bir faz 3
calismada 60 mg/giin dozunda kullanilan duloksetinin fibromiyalji hastalarinda etkin ve
giivenilir oldugu ayrica agri ve yasam kalitesinde diizelme sagladigi bildirilmistir?'. Yine dort
farkli calismanin sonuclarini gdsteren bir metaanaliz raporuna gore 12 haftalik duloksetin
tedavisi ile agnda plaseboya gore anlamli azalma saglandigi ve bu etkinin her hafta giderek
arttigi gosterilmistir2. Tedavide etkin doz 60 mg/giindiir ve dozu arttirmanin ek fayda
saglamadigi  bildirilmektedir'. Bolinmiis dozlar yerine giinde tek doz kullanimi
onerilmektedir ve bu kullanimin yan etkileri azalttigi diisiiniilmektedir”'. En sik goriilen yan
etkiler mide bulantisi, bas agnsi, agiz kurulugu, uykusuzluk, yorgunluk, kabizlik, ishal ve bas
donmesidir. Bu yan etkiler orta siddette ve gecicidir. Klinik veri calismalarina gore ilac
birakmanin en yaygin iki nedeni arasinda %40 hastada goriilen yan etkiler ve %23 hastada
goriilen etkisizlik yer alr?,

Milnasipran, Kanada, Rusya ve ABD‘de dahil olmak iizere bircok iilkede fibromiyalji tedavisi
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icin onay almig bir serotonin noradrenalin geri alim inhibitoriidiir. Fibromiyalji tedavisinde
FDA tarafindan en son onay alan ilag olmakla birlikte bircok calismada agn ve yorgunlukta
azalma, zihinsel ve fiziksel fonksiyonlarda artis sagladigi gosterilmistir™#. Kullanilan doz ikiye
boliinmiis sekilde 100 mg/giindiir. Bobrek yetmezligi olan hastalarda doz ayarlamasi
gerekir’®%, Yapilan bir randomize cift kor bir calismada 100 mg ve 200 mg/giin milnasipran
tedavisinin fibromiyaljiye bagl agnyr %40 hastada azalttigi gdsterilmis, bu oran plasebo
grubunda %30 bulunmustur. Aynca kullanilan 200 mg dozda daha fazla yan etkiye
rastlanmistir’®, Uyku bozuklugu iizerine olan etkilerinin degerlendirildigi bir calismada ise
milnasipranin fibromiyalji hastalarinda sedatif etkisinin olmadigi ve uyku iizerine olan anlamli
etkilerinin agry azaltmasi nedeniyle olustugu gosterilmistir®. En sik bildirilen yan etkileri
mide bulantisi, bas agrisi, kabizlik, sicak basmasi ve bag donmesidir. Yan etkiler nedeniyle ilaci
birakma orani %23-26 arasinda oldugu bildirilmektedir**2. Bunun aksine %35,1'i milnasipran
ile tedavi edilen 1700 fibromiyalji hastasinda yapilan bir calismada 12 aylik tedavi sirasinda
ilaci en cok birakma nedeni %63,4 hastada dayanilmaz yan etkiler iken bunu %30,3 ile
etkisizlik izlemistir®. llaca karsi bilinen asin duyarliig olanlarda, emzirenlerde, 15 yasindan
kiigiik cocuklarda, non-selektif MAO ve selektif MAO-B inhibitorii, sumatriptan ve dijital
kullananlarda ilag kontraendikedir*.

Selektif Serotonin Gerialim Inhibitorleri

Trisiklik antidepresanlarin korkulan yan etkilerine karsin daha iyi giivenlik profilleri nedeniyle
tedavide iyi bir alternatif olarak selektif serotonin geri alim inhibitorleri kullanilabilmektedir.
Ozellikle fuloksetin ve paroksetinin agri iizerine etkili oldugu gsterilmistir’*. Fluoksetinin 10-
80 mg/qgiin kullaniminin agri, fonksiyonel durum, hassas nokta sayisinda plaseboya iistiin
oldugu gasterilirken, bu grubun bir baska iiyesi olan sitalopramin ise 8 haftalik kullaniminda
plaseboya istiinliigii gosterilememistir’>*, Klinik pratikte fibromiyalji tedavisinde ¢ok sik
kullanilan selektif serotonin geri alim inhibitorleri (sitolopram, fuloksetin, esitalopram,
floksamin, paroksetin, sertralin) plaseboya kiyasla hastaligin major semptomlari olan agn,
yorgunluk ve uyku problemleri iizerine daha etkili olduguna dair hala yeterli kanit yoktur.
Bununla birlikte bu ilaglar fibromiyaljiye eslik eden depresyon tedavisinde cok etkilidirler*”.

Monoaminooksidaz inhibitorleri

Monoaminooksidaz inhibitorlerinin (MAOI) antidepresan etkilerinden bagimsiz analjezik
ozellikleri vardir, uykuyu diizeltirler, fibromiyalji hastalannda bu ozelliklerinden dolayi
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kullanilmiglardir®®, Moklobemid ve pirlindol selektif monoamin oksidaz-A (MAQ-A) inhibitorii
olan ilaglardir. Serotonin ve noradrenalini hizli bir sekilde parcalayan MAO-A, bu ilaglar
tarafindan inhibe edilir. iki ilacn degerlendirildigi toplam 230 hastanin bulundugu iki farkli
calisma sonuglarina gore pirlindolun agri, hassas nokta ve hasta-hekim global degerlendirme
skorlarinda plaseboya gore anlamli diizelme sagladigi ancak moklobemid de ayni olumlu
sonuclanin saglanamadigi bildirilmistir®. MAQ inhibitorlerinin fibromiyalji tedavisindeki yeri
kisith calismalar nedeniyle net olarak degerlendirilememektedir.

Tablo1. Fibromiyalji tedavisinde kullanilan farmakolojik ajanlar

Antidepresanlar

Trisiklik antidepresanlar

Serotonin ve noradrenalin geri alim inhibitorleri

Selektif serotonin geri alim inhibitorleri

Monoaminooksidaz inhibitorleri

Gabapentinoidler

Diger ilaglar

Siklobenzapirin, Tramadol, 5 HT3 antagonistleri, Dopaminerjik agonistler, Sodyum oksibat,
Kannaboidler, Nonsteroid antiinflamatuvar ilaclar, Biiyime hormonu, Ketiapin, Naltrekson,
Magnezyum, S-adenozilmetiyonin(SAM), Kapsaisin, Melatonin

Antikonviilzanlar
Pregabalin

Pregabalin fibromiyalji tedavisinde FDA tarafindan onayli antikonviilzan ve alfa 2 delta
subiinit reseptdr ligandi bir ilagtir®®. Fibromiyaljide bircok calisma ile agnda azalma sagladigi
gosterilmigtir'"*. Uyku kalitesi iizerine de etkilidir ve bu etkinin yaklagik 26 hafta devam ettigi
gosterilmistir®. Onerilen etkin doz 450 mg/giindiir. 2009 yilinda yaymlanan bir veri tabani
sonuglarina gore 150 mg/giin dozunun plasebodan farksiz oldugu, en iyi tedavi yanitinin 450
mg/giin dozu ile saglandigi ve 600 mg/giin dozunun ek yarar saglamadigi gosterilmistir®’.
Giinliik yasam fonksiyonlari iizerine de pozitif etkileri mevcuttur ve hem 400 mg/giin hem de
600 mg/giin dozlarinda fibromiyalji etki anketinde anlaml diizelmeler saglanmigtir®. Yine
Japon hastalarda yapilan bir ¢alismada pregabalin tedavisinin fibromiyalji etki anketinde
ozellikle dinlendirici uyku, agr ve yorgunluk skorlarinda belirgin diizelme sagladigi
gosterilmitir, 2016 yilinda yayinlanan karsilastinimali bir metaanalizde duloksetin 60mg,
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pregabalin 300mg, milnasipran 100mg ve 200mg tedavilerinin etkinlik ve giivenirlik
agisindan birbirlerine dstiinliikleri olmadigr bildirilmistir’2. Pregabalin tedavisinin en sik yan
etkisi sirasiyla %40-50 ve %30-45 siklikta goriilen bas donmesi ve uyku halidir, ortalama 1-2
giin icinde baglar ve bas donmesi yaklasik 4-44 giin siirerken uyku hali durumu ortalama 18-
88 giin devam edebilir®#>°, Kilo alimi ve periferik 6dem daha nadir goriilen yan etkiler
arasindadir ve tedavinin kesilmesine neden olabilir. Yaklasik %14 hastada tedavinin ilk ii¢
ayinda kilo artisi saptanmaktadir ancak sadece %2 hastada tedavinin kesilmesiyle sonuglanir.
Santral yan etkileri arasinda bulanik gorme, dikkat bozuklugu, denge sorunlari, vertigo,
anormal diisiinceler, konfiizyon ve Gfori sayilabilir. Bu yan etkiler hafif-orta siddette goriiliir ve
nadiren ilacin kesilmesine neden olur®. Bunlarin disinda hafif seyreden agiz kurulugu, istah
artisi ve kabizlik gibi yan etkiler de goriilebilir*2.

Gabapentin

Antikonviilzan olarak adlandinlan gabapentinin etki mekanizmasi tam olarak bilinmemekle
beraber doza bagimli olarak beynin tiim glial yapilarinda GABA sentez ve salinimini arttinr
ayrica voltaj bagimli kalsiyum kanallarinda bulunan alfa 2 delta subligandina yiiksek afinite
gostererek monoamin yapidaki norotransmitterlerde azalma, voltaj bagimli sodyum
kanallarini bloke etme ve serotonin konsantrasyonunda azalma kanitlanmis etkileri
arasindadir®’. Kullanim dozu 900-3600mg/giin'diir®2. Fibromiyaljide gabapentin kullanimi
agnda azalma, yasam kalitesinde artma ve uykunun hem miktar hem de kalitesinde artis
sagladigi gosterilmistir®. Yine yapilan bir calismada 1800mg/giin dozuyla kullanilan
gabapentinin bu hastalarda plaseboya oranla agrida azalma sagladigi bulunmustur®.

Siklobenzapirin

Siklobenzaprin Kuzey Amerika'da siklikla kullanilmasina karsin ¢ogu Avrupa iilkesinde
kullanilmayan trisiklik antidepresanlara benzer etkinlik gosteren bir kas gevseticidir®. Bes
tane randomize kontrollii calismanin degerlendirildigi bir metaanaliz sonuglarina gore
siklobenzaprin tedavisi alan toplam 392 fibromiyalji hastasinin 4 ile 24. hafta sonuglan
karsilastinldiginda genel iyilesmenin plaseboya oranla ii¢ kat daha fazla oldugu, agr ve uyku
problemlerinde 1hmh diizelme sagladigi gosterilmistir’®. Yine 36 hastanin degerlendirildigi
yeni bir randomize kontrollii calismada 8 hafta siiresince diisik doz siklobenzaprin
kullaniminin uyku iizerine anlamli diizelme sagladigi bildirilmektedir*’.
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Opioidler

Tramadol fibromiyalji tedavisinde siklikla kullanilan zayif mii reseptor agonisti ve serotonin-
norepinefrin geri alim inhibitoriidiir’®. Fibromiyalji tanili 313 hastada yapilan bir alismada 12
hafta boyunca kullanilan tramadol/asetominofen tedavisinin plaseboya oranla agn ve yasam
kalitesi iizerinde anlamli iyilesmeler sagladigi gosterilmistir*®. Tramadol basit analjeziklere
gore fibromiyalji tedavisinde bir adim daha ileri oldugu diisiiniilebilir ancak opioidlere benzer
yan etkileri oldugu unutulmamalidir. Kanser disi kronik agnli durumlarda opioid kullanimi
giderek yayginlasmaktadir. ABD veri tabanlarina gore fibromiyalji hastalarinda kronik opioid
kullanimi %11,3 olarak hesaplanmigtir®®. Bir prospektif kohort calismasinda fibromiyalji
hastalarinda opioid kullaniminin  sagliga olumsuz etkileri olabilecegi gdsterilirken,
Almanya'da tiiketici raporlarina gore en zararli tedavi olarak ilk sirada yer almaktadirlar®®*",
Kanada ve Alman klavuzlan bagimlilk yan etkileri ve kotiye kullanim nedeniyle giiclii
opioidleri kesinlikle Gnermezken, ABD klavuzlan fibromiyaljili hastalarda opioid kullaniminin
uygun olmadigini vurgulamiglardir’®s2€3, Fibromiyalji tedavisinde kanitlarin yetersizligine,
tedavi kilavuzlarinin destek azligina ragmen opioid kullanimi devam etmektedir®.

5HT3 Antagonistleri

Fibromiyalji patogenezini arastiran bircok yayinda bu hastalarda serumda serotonin ve
triptofanin, beyin omurilik sivisinda ise 5-hidroksitriptofan ve triptofan diizeylerinin anlamh
olarak diisiik bulundugu belirtilmektedir®>¢, Fibromiyalji ile iliskili yorgunluk, uykusuzluk ve
irritable bagirsak sendromunun 5-HT3 reseptor antagonistleri ile modiile edilebilecegi
diisiiniilmektedir®”. Antiemetik etkili bir ilag olan tropisetron, 5- hidroksitriptamin-3 reseptor
antagonistidir. Serotonin seviyesi diisiik olan fibromiyalji olgularinda etkili bulunmustur.
Substans P diizeyini azalttigi bildirilmistir®®. 10 hastanin degerlendirildigi bir calismada 4
hafta siire ile aksam dozunda 5 mgq tropisetron verilenlerin %50'sinde agri skoru, yorgunluk,
uyku bozukluklari ve hassas nokta sayisinda anlamli azalma bildirilmis, tropisetron tedavisinin
diger tedavilere direncli hastalarda kullanilabilecegi vurgulanmigtir®.

Dopamin Agonistleri

Dopaminerjik norotransmisyon merkezinin agn siddetini algilama iizerinde rolii oldugu
bilinmektedir®. Bu sebeple pramipeksol, ropinirol ve rotigotin gibi dopamin agonistleri
fibromiyalji tedavisinde klinik calismalar ile arastinimistir. Birden fazla ilacn kombine
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kullanildigi 12 haftalik bir calismanin sonuglarina gdre pramipeksol'iin Fibromiyalji Etki Anketi
(FIQ) ve Cok Yonlii Saghk Degerlendirme Anketi skorlarinda anlaml diizelmeler sagladii
gosterilmistir’". Avrupa’da pramipeksol fibromiyalji tedavisinde kullanilabilecek ilaglar
listesinde yer alsa da monoterapide etkinligini kesin olarak kanitlayacak calismalara ihtiyag
oldugu vurgulanmistir’>. Yan etki olarak kilo kaybi, anksiyete, somnolans ve diare
bildirilmigtir". Rotigotin’in degerlendirildigi bir Faz 2 calisma sonucunda plaseboya gore
anlamli klinik yanit elde edilememistir”. Bunlarin disinda 2010 yilinda Parkinson ve huzursuz
bacak sendromu tedavisinde kullanilan Tergurid'in fibromiyalji tedavisinde etkinlik ve
givenilirligini aragtiran plasebo kontrollii bir calismada VAS skoru, FIQ ve diger agn
skorlarinda anlamli bir diizelme sagladigi gosterilememistir™.

Sodyum Oksibat (Sxb)

Sodyum oksibat, santral sinir sistemi iizerine depresan etki gosteren GABA'nin (gaba
aminobiitirik asit) endojen bir metaboliti olan gaba hidroksibiitiratin sodyum tuzuyla
birlesiminden olusan bir ilactir. llaain oral formu SBX (Xyrem) narkolepsi hastalarindaki
katapleksi ve cesitli semptomlarin tedavisinde ABD, AB ve Kanada'da onay almistir™’s.
Fibromiyalji hastalarinda yapilan bir Faz 2 calismada SBX 4,5 ve 6 gr/gece dozlar ile 8 hafta
tedavi edilen hastalarda REM uykusunda ve sabah yorgunlugunda azalma goriilmiis, ayrica 6
gr'ik doz ile 6gleden sonra, aksam ve genel yorgunlukta da azalma saglandigi ve non-REM
uykusunun arttigi gosterilmistir’”. Aynica SBX'in fibromiyaji tedavisindeki etkinligi ¢ok
merkezli, plasebo kontrollii 14 haftalik iki farkli Faz 3 calismayla da vurgulanmistir. Hastalara
4,5 veya 6 gr seklinde iki farkh doz yatmadan 2,5 ila 4 saat once verilmis, 14. haftanin sonunda
plasebo ile karsilagtinldiginda VAS ve FIQ toplam skorunda %30'dan daha fazla azalma tespit
edilmistir’®”. Yine uzun vadeli ack etiketli bir calisma sonuglarina gére SBX tedavisi
fibromiyaljinin birden fazla semptomu iizerine (6zellikle agri ve fonksiyonellik) klinik olarak
anlamh diizelmeler saglamis, bu etki yaklagik 52 hafta boyunca devam etmistir’. En sik
goriilen yan etkiler bulanti, bas donmesi ve anksiyetedir. Ancak santral sinir sistemi iizerine
olumsuz etkileri olabilecegi, motorlu tasit kullanimi sirasinda ve kotiiye kullanim agisindan
dikkatli olunmasi onerilmektedir®.

Kannabioidler

Kannabinoidler kendisiyle ayni ismi tasiyan reseptorler lizerinden etki eden biiyiik bir grubu
temsil eder. Esrar da bu grubun bir iiyesidir ve uzun yillardir anoreksi, uykusuzluk, agn ve
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bulanti tedavisinde kullanilmaktadir. Sentetik bir tetrahidrokanabinol tiirevi olan Nabilon
fibromiyalji tedavisinde iki calisma ile degerlendirilmitir. Hastalarin yaklasik 2 hafta takip
edildigi calismada nabilonun amitriptiline gdre uyku problemlerinde daha etkili oldugu, agn
ve yasam kalitesi iizerine ise Gistiinligli olmadigi gosterilirken; ikinci calismada plasebo ile
karsilastinldiginda agn ve yasam kalitesinde anlamli diizelme saglamistir®'#2, Sik gériilen yan
etkileri arasinda bas donmesi, sersemlik ve bulanti sayilabilir. Bu ila¢ kotiiye kullanim
nedeniyle Alman kilavuzlarinca tavsiye edilmemekte iken; Kanada kilavuzlan uyku
bozukluklarinin tedavisinde zayif kanit diizeyi ile kullanimini 5nermektedir®2. Son olarak 2016
yilinda yayinlanan bir randomize kontrolli calismanin sonuclarina gore romatizmal
hastaliklara bagl agn tedavisinde kannabinoid kullanimi i¢in yetersiz kanit oldugu
vurgulanmistir®,

Nonsteroid Antiinflamatuvar ilaclar

Recetesiz olarak siklikla kullanilan bu ila¢ grubunun en yaygin kullanim alani romatizmal
hastaliklara bagli agn tedavisidir. Almanya’da yapilan bir calismada fibromiyalji tanili
hastalarin yaklagik %41’inin NSAIl kullandigi gosterilirken, ABD'de %36 siklikta ibuprofen
kullanimi mevcuttur>*®, Naproksen ve ibuprofen ile yapilan plasebo kontrollii calismalarda
hicbir etki gosterilemezken, ibuprufen ve alprozolam kombinasyonunun faydali olabilecegini
gosteren kanitlar bulunmustur®,

Bityiime hormonu

Fibromiyalji tedavisinde kullanimu ile ilgili yapilan bir calismada standart tedaviye eklenen
diistik doz biiyiime hormonun 18 aya kadar hastalarda agri ve yasam kalitesinde diizelme
sagladigi gosterilmistir. Ancak yiiksek maliyet ve olasi yan etkiler (metabolik degisiklikler,
karpal tiinel sendromu ve anemi) kullanim konusunda endise yaratmaktadir®,

Ketiapin

Ketiapinin tek bagina veya mevcut tedaviye ek olarak kullanilmasi bugiine kadar dort farkl ¢ift
kor calisma ile degerlendirilmis olup bunlardan sadece bir tanesi yayinlanmistir. Daha fazla
calismaya ihtiyag¢ olmakla beraber faydali etkilerinden bahsedilmektedir®. Ancak atipik
noroleptiklerin kilo alma ve metabolik yan etkilerinden dolayr uzun siireli kullanimlar
konusunda ciddi endiseler devam etmektedir®.
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Naltrekson

Naltreksonun etkinligini arastiran 31 fibromiyalji hastasinin degerlendirildigi bir ¢alismada
diisiik doz naltreaksonun yorgunluk ve uyku problemleri iizerine etkisi yokken, agn ve
depresif ruh halinin azaltiimasinda plaseboya gdre anlamli diizelmeler sagladigi gosterilmis
tir®s,

Magnezyum

Tedavide kullanilan diger bir ilag olan magnezyum iizerine yapilan bir calismada fibromiyalji
tanili hastalarda serum magnezyum seviyelerinin kontrol grubuna gdre anlamli olarak diisii k
oldugu gosterilmig, verilen magnezyum sitrat tedavisi sonrasi hastalarda hassas nokta indeksi,
FIQ ve Beck Depresyon Skalasi puanlarinda anlamli diisiis saptanmistir®. Ayrica yapilan bir
baska calismada bu hastalarda Ust ve alt ekstremiteye uygulanan transdermal magnezyum
kloriir tedavisinin de faydali oldugu bildirilmektedir®.

S-adenozilmetiyonin(SAM)

Metiyonin ve adenozin ftrifosfatin birlesiminden olusan S-adenozilmetiyonin (SAM)
fibromiyalji tedavisindeki etkinligi 44 hastanin degerlendirildigi 6 haftalik bir calismada
degerlendirilmig olup Klinik hastalik aktivitesi, agri, sabah tutuklugu, yorgunluk ve duygu
durum degisikliklerinde plaseboya gore anlamli diizelmeler saglanirken izokinetik kas giicii,
hassas nokta ve Beck Depresyon Skalasi skorunda anlamli diizelme saglanamamistr.
Hastalarda bulanti ve mide sorunlari gibi hafif yan etkiler gozlenmistir’'.

Kapsaisin

Lokal kapsaisinin tedavide etkinligini arastiran bir calismada agri ve uyku kalitesi iizerine etkili
bulunmazken lokal hassasiyette belirgin diizelme sagladigi bildirilmektedir®.

Melatonin

Melatonin (3-5 mg/giin) in tek bagina veya fluoksetin ile kombine kullaniminin fibromiyalji
hastalarinda etkili oldugu gosterilmistir®.

Hidrokortizon, bazi  hipnotikler  (zolpidem,  zopiklon,eszopiklon), levopromazin,
dehidroepiandrosteron, interferonlar, antiviral ajanlar, botanik yaglar fibromiyalji tedavisinde
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etkinligi arastinlan diger ilaglardandr.
Sonug

Fibromiyalji sendromu patogenezi halen net belirlenememis karmasik bir klinik durumdur ve
tedavide multidisipliner bir yaklasim gerektirmektedir. Gincel literatiir verilerine bakildiginda
farmakolojik tedavinin tek basina kullanimin semptomlarin kontrol altina alinmasinda
yetersiz kalacagi goriilmektedir. Tedavide kullanilan farmakolojik ajanlar ¢ok cesitlidir ancak
sinirl sayida kanit diizeyi yiiksek ila¢ bulunmaktadir. Bu durumda tedavi de multidisipliner
yaklasimla farmakolojik ajanlarla non farmakolojik yontemleri kombine kullanmak en dogru
yaklagim olacaktir.
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