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Comparison of Amitriptyline and Escitalopram in Tension-Type

Headache Prophylaxis

Kronik Gerilim Tipi Bas Agrisi Profilaksisinde Amitriptilin ve Essitolopramin

Karsilastinimasi

Gokhan Evcili™*, Aykut Oztirk?

ABSTRACT

Aim: We aimed to compare the effects of amitriptyline and escitalopram use in the
prophylactic treatment of chronic tension-type headache on pain scoring, number of
painful days, and painkiller use.

Material and Method: A total of 93 patients diagnosed with chronic tension-type
headache, 51 receiving amitriptyline and 42 receiving escitalopram prophylaxis, were
included in the study. Patients in whom depression was ruled out were compared in
terms of changes in pain scores, number of days with pain, and number of painkillers
used as a result of 3-month prophylaxis.

Results: Amitriptyline caused a statistically significant difference in visual analogue
scale scoring and 3-month Hamilton depression scale scoring when compared to
escitalopram (p=0.027 and p=0.007). There was no significant difference between
the two groups in terms of the number of painful days and the frequency of painkiller
use (p=0.229 and p=0.672).

Conclusion: Chronic tension-type headache is the most common type of headache
in society. Although amitriptyline is the first choice in prophylactic treatment,
alternative agents are needed due to its wide side effect profile and limitations in
use in special groups such as the elderly. This study revealed the possibility of using
escitalopram prophylactically in our society.
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0z
Amag: Kronik gerilim tipi bas agrisinin profilaktik tedavisinde amitriptilin ve

essitalopram kullaniminin agri skorlamasi, agrili giin sayisi ve agri kesici kullanimi
lzerine etkilerini kargilagtirmayi amagladik.

Gereg¢ ve Yontem: Kronik gerilim tipi bas agrisi tanili 51 amitriptilin ve 42
essitalopram profilaksisi alan toplam 93 hasta galismaya alindi. Depresyon ekarte
edilen hastalar, 3 aylik profilaksi sonucunda agri skorlamalarinda, agrili giin

sayilarinda ve agri kesici kullanim sayilarindaki degisimler yoniinden karsilastirildi.

Bulgular: Amitriptilin  essitalopramla kiyaslandiginda viziiel analog skala
skorlamasinda ve 3 aylik Hamilton depresyon o6lgegi skorlamasinda anlaml fark
yaratmistir (p=0,027 ve p=0,007). Agrili giin sayisi ve agr kesici kullanim sikhg

agisindan iki grup arasinda anlamli fark bulunmadi (p=0,229 ve p=0,672).

Sonug: Kronik gerilim tipi bas agrisi toplumda en fazla gorilen bag agrisi tipidir.
Profilaktik tedavisinde ilk segenek amitriptilin olmakla birlikte genis yan tesir profili
ve yaslilar gibi 6zellikli gruplarda kullanim kisitliliklari sebebiyle alternatif ajanlara
ihtiyag vardir. Bu calismada essitalopramin toplumumuzda profilaktik olarak
kullaniima ihtimalini ortaya koymustur.
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Giris

Gerilim tipi bas agnsi (GTBA) dinyada yasayan nlfusun
yaklasik %26'sini etkileyen kiresel olarak en yaygin bas agrisi
tipidir (1). Tarkiye'deki GTBA prevelansi %9,5 oldugu tahmin
edilmektedir (2). GTBA epizodik ve kronik olarak klinik tablo
olusturmakta ve etkilenen hastalarin Uretkenliginde %46,5'e
varan oranda azalmaya yol acarak 6nemli bir sosyolojik problem
de yaratmaktadir (3). Kronik GTBA epizodik gerilim tipi bas
agnisindan gelisen, glinlik veya cok sik ataklarla karakterize
dakikalar ila gunler arasinda sirebilen bir hastaliktir. 2004
Uluslararasi Bas Agrisi Dernegi'nin kronik gerilim tipi bas agrisina
iliskin kriterleri, bas agrlarinin yilda 180 giinden fazla, ayda 15
glin veya daha fazla slire boyunca yasanmasini veya en az Uc
ay slreyle; iki tarafli, baski yapan, hafif veya orta siddette olan
ve ylriime veya merdiven ¢ikma gibi rutin fiziksel aktivitelerle
kotllesmeyen, siddetli bulanti veya kusma eslik etmeyen
agriyr kapsamaktadir (4). GTBA'nin patofizyolojisi tam olarak
bilinmemekle birlikte agri duyarliligin olusmasinda nosiseptif ve
mekanoseptif liflerin asir hassasiyeti ile iliskisi ortaya konmustur
(5). igne elektromiyografisi (EMG) kanitlari, GTBA ile iliskili bu
strekli kasilmalarin spesifik perikranyal tetik noktalarda lokalize
oldugunu gostermektedir (6). Ancak kas liflerindeki bu tetik
nokta olusumunun nedeni ve etkisi belirsizdir. Kronik gerilim
tipi bas agrisi genellikle 6zelliksiz bir bas agrisi olarak kabul
edilir ve migrende daha tipik olarak gorilen fotofobi, fonofobi
gibi bulgular hafif migren bas agrisinin ayirici tanida ayrismasini
zorlastirir. Teshis anemneze dayanirken, degerlendirmenin odak
noktasi bas agrisinin olasi ikincil nedenlerini dislamaktir. Tedavi
alternatifleri hem farmakolojik hem de akupunktur, botoks,
bilissel-davranisci terapi gibi farmakolojik olmayan segenekleri
kapsasa da gectigimiz on yil boyunca benzer kalmistir.

Avrupa Noroloji Dernekleri Federasyonu'nun klinik uygulama
kilavuzu, yiksek siklikta bas agrisi olan GTBA'li hastalar icin
profilaktik ila¢ kullanimini dnermektedir (7). GTBA'nin profilaktik
farmakolojik tedavisinde antidepresanlar ilk sirada yer almaktadir
ve birinci tercih olarak amitriptilin bas agrisi sikhgini ve tiiketilen
agn kesici sayisini azaltmaktadir (7, 8). Amitriptilinin yaygin
yan etkileri arasinda bas donmesi, agiz kurulugu, kilo almi,
intraokuler basing artisl, tasikardi yer almaktadir. Genis yan etki
profili amitriptilinin kullanim alanini kisitlamakta ve kullanildig
tedavilerde alternatif arayisina surtklemektedir. Bu amacla
mirtazapin ve venlafaksin basta olmak Uzere diger antidepresan
ilaclar da farmakolojik tedavide ikinci sirada tercih edilmektedir
(7). Selektif serotonin geri alim inhibitorleri (SSRI) migren
profilaksisinde kullaniimakla birlikte GTBA tedavisindeki rolleri
net degildir (9, 10). SSRI grubu ilaglar icerisinde essitalopram yasli
hastalar dahil iyi tolere edilebilir olmasi ile en fazla recete edilen
antidepresanlardan biridir (11). Essitalopram glicli bir serotonin
geri alim inhibitdridir ve yaygin sosyal anksiyete, panik bozukluk
ve obsesif kompulsif bozukluk basta olmak Uzere psikiyatrik
hastaliklarin tedavisinde dncelikli kullanilir. Essitalopramin dnemli
tercih sebeplerinden biri de ilacin kullaniminin sonlandiriimasinda
antidepresan yoksunluk sendromuna daha az sebebiyet
vermesidir (12). Bu 6zelligi de 3-6 ay gibi profilaktik tedavi alan
GTBA'll hastalarda tercih edilme potansiyelini arttirmaktadir.
Ancak essitalopram profilaksisinin GTBA'll hastalarda agrili giin
sayisi ve agri kesici kullanim sikligi Gzerine etkisi literatiirde net
degildir.

Antidepresan ilaglar fibromiyalji, migren gibi genis bir
spektrumda agri semptomlarina sahip hastaliklarin tedavisinde
kullaniimaktadir. Ayni zamanda bu grup ilaglar temelinde
biyotransformasyon  cesitliligi  sebebiyle  farkli  bolgesel
populasyonlarda farkl etkinlik ve yan etki profiline sahip
olabilmektedir. Calismamizda GTBA tanisi alan hastalarda
essitalopram ile amitriptilin kullaniminin agr skoru, agrh

AGRI MEDICAL JOURNAL

glin sayisi ve agr kesici kullanim sikligi acisindan etkilerini
karsilastirilmasini amacladik.

Gere¢ ve Yontem
Hastalar ve Calisma Dizayni

Calisma grubu hastanemizin Noéroloji hastaliklar poliklinigine
1 Ocak 2022 ile 1 Ocak 2023 arasinda basvuran hasta dosyalari
retrospektif olarak taranarak olusturuldu. Primer bas agrilarinin
tanisinda biyobelirte¢ kullaniimadigindan Uluslararasi Bas Agrisi
Kriterleri 3 (ICHD3) dikkate alinarak GTBA tanisi alan hastalar
calismaya dahil edildi (13). Taranan hastalardan Hamilton
Depresyon Skoru 16 ve Uzeri olanlar, son U¢ ay igerisinde
antidepresan, antiepileptik, miyorelaksan ila¢ kullanim &ykisu
olanlar, daha 6nce GTBA harici bas agrisi tanisi olanlar, hekim
recetesi haricinde ve ya belirlenen dozlar disinda analjezik ilag,
takviye edici gida kullananlar ve herhangi bir profilaksi tedavisi
uygulananlar ¢calisma disi birakildi. Dislanma kriterleri sonrasinda
profilaktik tedavi olarak 51 amitriptilin (25 mg/gin) kullanan
hasta ve 42 essitalopram (20 mg/giin) kullanan toplam 93 hasta
calismaya dahil edildi. Profilaksi baslamadan 6nce ve basladiktan
3 ay sonraki kontrollerinde Hamilton depresyon &lcegdi, viziel
analog skala (VAS), agrili giin sayisi ve analjezik kullanim sikhgi
bilgileri taranip kaydedildi. Viziel analog skalaya gore agrisi
olmayan hasta 0 puan ile hayal edilebilecek en fazla agri 10
puan olarak degerlendirilmektedir. 3 ve daha az puan hafif agri,
6 ve daha az puan orta siddette agri, 7 ve lzeri ise siddetli agriyi
yansitmaktadir (14). Calisma Helsinki Bildirgesi cercevesinde
tasarlanip hastanemizin lokal klinik arastirmalar etik kurul onayi
alinarak yapildi (2023-19).

istatistiksel Analiz

istatistik testler ve analizler icin Jamovi (JAMOVI version 2.3)
paket programi kullanildi. Hastalarin demografik ozelliklerini
analiz etmek icin tanimlayicl istatistikler kullanildi. Calisma
verileri degerlendirilirken sorularda numerik degerler ortalama +
standart sapma olarak ifade edildi. Amitriptilin ve essitalopram
baslananlarin viziiel analog skala degerlendiriimesinde, VAS
olcegi kullanilmis ve bagslanan ila¢ zamani ile Uglinci ay
degerlendirilmesi sonucunda elde edilen VAS skorlarinin farki ile
ilag etkisi degerlendirilmesi yapilirken, non parametrik testlerden
Mann Whitney U testi kullanilmistir. Agrili glin sayisi, agr kesici
kullanim siresi ve depresyon 6lcegi skorlari hem etken maddeler
baslandiginda hem de Uglinct ay verileri ile tekrarlayan dlciimlere
sahip oldugundan Karisik Olciimlerde iki Faktérli ANOVA (Two
Way Mixed Model ANOVA,) testi kullanilmistir. Bu test, iki faktorlt
karisik desenlerde faktorlerden biri bagimsiz grup faktord, digeri
ise gruplardaki bireylerin farkli zamanlarda alinan dlgtimlerine
karsilik gelen tekrarli (bagimli ya da iliskili) olcim faktori
oldugundan dolayi tercih edilmistir. Istatistiksel anlamlilik, p<0,05
olarak degerlendirildi.

Bulgular

Calismaya dahil edilen 93 hastanin 15'i (%16,30) erkek iken
77'si (%83,70) kadindir. Katiimcilarin 51'inin (%54,84) amitriptilin,
42'sinin  (%45,56) essitalopram  kullandigi  gorilmektedir.
Amitriptilin - kullananlarin yas ortalamasi 49,70+16,95 iken,
essitalopram kullananlarin yas ortalamasi ise. 50,07+17,09 olarak
bulunmustur. Amitriptilin kullananlarin hastalik stresi 3,41+4,76
yil (min-max:1-20 yil) olarak bulunmusken, essitalopram
kullananlarin hastalik strelerinin ortalamasi 5,45+4,34 yil (min-
max:1-20 yil) olarak bulunmustur. Baslangic depresyon 06l¢egi
puanlarina bakildiginda ise amitriptilin kullananlarin ortalama
skoru 12,04+1,74 iken, essitalopram kullananlarin ortalama
skoru 12,88+2,12 olarak bulunmustur. Amitriptilin kullanan ve
essitalopram kullanan hasta gruplari arasinda demografik 6zellik
ve depresyon dlcedi bakimindan istatistik olarak anlamli fark
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bulunmamaktadir (Tablo 1).

Tablo 1. Amitriptilin ve Essitalopram gruplarinin demografik ozellikleri, ortalama hastalik
siireleri ve baslangig depresyon dlcegi puanlar.

Parametreler Amitriptilin Essitalopram  Toplam
Gruplardaki 51(%54,84) 42 (%45,16) 93 (%100)
hasta sayisi
Cinsiyet Erkek (n-%) 9(%9,78) 6(%6,52) 15(%16,30)
Kadin (n-%) 41(%44,57) 36(%39,13) 71(%83,70)
Yas Ortalama 49,70+16,95 50,07+17,09 49,87+16,93
+ standart
sapma
Hastalik Ortalama 3,41+4,76 5,45+4,34 4,33+4,66
siiresi (yil) + standart
sapma
Baslangic Ortalama 12,04+174 12,88+2,12 12,42+1,96
depresyon + standart
dlcedi puam sapma

VAS skorlarinin ¢alisma baslangici ve 3 aydaki sonuclari
arasindaki fark Mann Whitney U testi ile karsilastirldiginda iki
grup arasinda anlamli fark gosterildi (p=0,027) (Tablo 2). Buna
gore amitriptilin, essitaloprama goére VAS skorunu daha fazla
distrmektedir. Agrili glin sayisi, agn kesici kullanim siresi ve
depresyon dl¢egi skorlarinin baslangic ve 3. ay karsilastirmalarinda
two way mixed model ANOVA testi ile degerlendirilmis olup
anlamhlik dereceleri ve ortalama ile standart sapma degerleri
hesaplandi (Sekil 1). Bu analizlere gére amitriptilin ve essitalopram
gruplari arasinda agrili glin sayisi ve agr kesici kullanim sayisi
arasinda istatistik olarak anlamli bir fark bulunmazken (sirasiyla
p-degerleri: 0,229 ve 0,672), depresyon 6lcegi skorunda anlamli
bir sonu¢ gorilmusttr (p:0,007). Amitriptilin essitalopramla
kiyaslandiginda agri Uzerine etkileri istatistiki olarak benzerlik
gosterirken, depresyona 6lceginden alinan puanlari amitriptilin
anlamli derecede daha fazla disirmustur (Tablo 2).

Tablo 2. Amitriptilin ve Essitalopram gruplarinin baslangig ve 3. Ay sonundaki agrili giin
sayisi, agri kesici kullanim sikligi, depresyon dlcegi ve VAS skoru iizerine etkisi.

ilag baslangici ilag kullaniminin p
(ortalama + 3. ayi(ortalama +
standart sapma) standart sapma)
Agrih giin Amitriptilin 22,06+8,55 6,496,16 0229
sayisr*
Essitalopram  21,91+9,42 8,76+9,98
Agri kesici Amitriptilin 12,94+10,1 4,73+6,64 0,672
kullanim
sikhigr* Essitalopram  15,02+9,90 7,69+9,65
Depresyon Amitriptilin 12,041,74 3,711,32 0,007
dlcedi skoru®
Essitalopram  12,88+2,12 6,14+3,31
VAS skoru** Amitriptilin 704164 3,29+2,03 0,027
6,83+1,12 4,02+2,93

*Two way mixed model ANOVA Testi, **Mann Whitney U Testi kullanilmistir; p<0,05.
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Agnih giin sayisinin etken maddeye gére Agni kesici etken gore
degerlendirilmesi degerlendirilmesi
25+ ilag ismi 18+ ilag ismi
O amitriptilin 16 - O amitriptilin
20 — ® essitalopram 14 - ® essitalopram
12 -
15 -
10 -
10 - 87
6 -
Gund ~ f . Gin 4 = f 1
sayisi b sayisi d
Zaman Zaman
. . . - c: ilag baglandigi andaki agn kesici kullanim sikhigini, d: ilag
a: llag baglandigi andaki agril gin sayisiny, b: ilag baglandiktan 7, ik yitan sonraki 3. aydaki-agn kesici kullanim sikligin ifade
sonraki 3. aydaki agrili giin sayisini ifade etmektedir etroktedir
Depresyon olgegdi etken ye gore

degerlendirilmesi
16 - ilag ismi
14 - O amitriptilin
12 - ® essitalopram
10 -
8-
6-
4

Blgek2 ~
puant

r 1
e f

Zaman

e ilag baslandigi andaki depresyon dlgegi puani, d: ilag
baslandiktan sonraki 3. aydaki depresyon dlgegi puanini ifade
etmektedir

Sekil 1. Amitriptilin ve Essitalopramin agrii giin sayisi, agn kesici kullamm sikhigi ve
depresyon dlgegine etkisinin grafiksel karsilastirimasi.

Tarhsma

Kronik gerilim tipi bas agrisi diinyada en sik gorilen ve
migrenin aksine erkeklerde de kadinlara yakin oranlarda
bulunan bas agrisi bozuklugudur (15, 16). Migrenden daha sik
gorilmekle birlikte migrenden daha az arastinlmistir. GTBA,
hastalarin yasam kalitesinin dismesine ve toplumsal olarak is
glict kaybi ve dolayisiyla ekonomik yik olusturmasina ragmen
en fazla ihmal edilen bas agrisi tlri olmaktadir. GTBA olusum
mekanizmalari, genetik ve psikolojik faktdrler basta olmak Gzere
cok ayakhdir. GTBA'nin periferik miyofasiyal mekanizmalardan
mi yoksa beyindeki merkezi mekanizmalardan mi kaynaklandigi
hala tartisma konusudur. GTBA'nin  bu cesitli patofizyolojik
yonleri arasindaki karmasik iliski, bu hastaligin tedavi yonetimi
icin neden bu kadar cok sayida farmakolojik ve farmakolojik
olmayan stratejinin bulundugunu da agiklayabilir (15). Trisiklik
antidepresanlardan olan amitriptilin  GTBA profilaksisi icin
ilk sirada tercih edilen ve etkili oldugu gosterilen ilk ilactir
(17). Amitriptilinin GTBA tedavisindeki etkinligine iliskin kanit
dizeyi, Avrupa Noroloji Dernekleri Federasyonu tarafindan
yapilan cesitli calismalarda orta ve yiksek diizey olan A diizeyi
olarak belirlenmistir (7). Klomipramin ve nortriptilin, doksepin,
maprotilin ve mianserin gibi diger trisiklik antidepresanlar da
tedavide denenmislerse de amitriptilinin yerini alamamiglardir.
Bunun sebebinin arastirldigi on farkli calismada amitriptilinin
antidepresan mekanizmalarindan farkli olarak serotonin geri alim
inhibisyonu ile iligkili olarak GTBA profilaksisinde analjezik etkinlik
gosterdigini ortaya koymustur (18). Amitriptilinin analjezik etkisi,
ornegin noradrenalin geri alim inhibisyonu, N-metil-d-aspartat
(NMDA) reseptor antagonizmasi, muskarinik reseptoérlerin ve iyon
kanallarinin blokaji veya serotoninerjik ve noradrenerjik azalan
agn onleyici sistemin modulasyonu ile ilgilidir (19). Amitriptilin
etkinlik yontinden faydalari gsterilmis olsa bile yan tesir profilinin
fazlaligi ve kontraendike oldugu durumlar ve hasta gruplarinin
genisligi sebebiyle profilaktik bir ilag olarak kullanimi sorunlar
yaratmakdadir. Ayni zamanda amitriptilinin hastalar tarafindan
tolerasyonu da ayrica bir sorun teskil etmektedir. Amitriptilinin
yaygin tolere edilebilirlik sorunlari arasinda uyusukluk, kilo alma,
agiz kurulugu, bas dénmesi, terleme, kabizlik ve istah artisi yer
alir. Ayrica kardiyak aritmileri olan kisilerde kullanimi kisithdir.
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Amitriptilin baslanan tim yasl hastalarin baslangicta, her doz
ayarlamasinda ve yillik muayenelerinde elektrokardiyografi
ile izlenmesi ve ayrica potansiyel antikolinerjik yan etkilerin
izlenmesi gerekir (20). Ayrica amitriptilin kognitif bozukluklar ve
Uriner inkontinans gibi 6zellikle yash hastalarda hayat kalitesini
distren semptomlara siklikla sebep olur. Profilaktik amitriptilin
kullanan hastalarda 6 ay boyunca yapilan bir calismada
profilaktik amitriptilin ilaci kullaniminin daha ylksek bas agrisi
sikh@i, daha ylksek bas agrisi yukd, daha kottu uyku kalitesi ve
daha vyuksek depresif semptomlarla iliskili oldugunu ancak
GTBA'daki diger klinik, psikolojik veya agri duyarlligi sonuclariyla
iliskili olmadigi tespit edilmistir (21). Bu sebeplerle basta diger
antidepresan grubu ilaglar olmak lizere bircok ilag ve akupunktur,
kranyoservikal egzersizler, bilissel-davranis¢i terapi gibi non-
farmakolojik tedaviler arastiriimistir. Bas agrilari sik sik yasaniyorsa,
uzun slrlyorsa veya komorbiditelerle iliskiliyse profilaktik bas
agnisi tedavisi endikedir. Akut tedavinin basarisiz oldugu veya
yetersiz yanit, yan etkiler, asiri kullanim veya kontrendikasyonlar
nedeniyle uygun olmadigi durumlarda da onleyici tedavi endike
olabilir (22). Bu genis endikasyon cercevesinde kullanilmak
Uzere amitriptilinden sonra diger antidepresan ve antikonviilzan
ilaclar genis capli ve gorece az sayida calismalarla arastiriimistir.
Hastalar tarafindan amitriptilinden daha iyi tolere edilebilir
olmasi ve benzer etki mekanizmasina sahip olmasindan dolayi
essitalopram bu adaylardan biri olma potansiyeli tasimaktadir.

Calismamizin - sonuglari literattirle uyumlu olarak GTBA
profilaksisinde amitriptilin kullaniminin VAS skoruna ve Hamilton
depresyon 06lgedi puanlamasina etkisinin essitalopramdan
daha fazla oldugunu ortaya koymustur. Yine calismamiz agrili
glin sayisi ve agr kesici kullanim sikliginda hem amitriptilin
hem de essitalopramin profilakside etkili oldugunu ve iki ilag
arasinda anlamli bir fark olmadigini ortaya koymustur. Bu
sonuc yasl hastalar, gebeler ve laktasyon dénemi gibi 6zellikli
gruplarda essitalopramin da tedavide bir alternatif olabilecegini
dlsindlrmektedir.  Literatire baktigimizda serotonin  ve
noradrenalin geri alim inbitérlerinden (SNRI) olan venlafaksin
ile yapilan 60 hastayl kapsayan 12 haftalik bir calismada, bas
agrisinin oldugu gin sayisinda plaseboya kiyasla ytizde 45'lik bir
azalma saglamistir (23). GTBA'lI 51 hastada yapilan acik etiketli bir
topiramat calismasi ¢ aylik tedaviden sonra bas agrisi sikliginda
onemli bir azalma bildirdi (24). Bir kas gevsetici ve antispastisite
ajani olan tizanidinin GTBA profilaksisinde 37 kadin Uzerinde
yapilan bir klinik arastirma, tizanidinin plasebodan daha etkili
oldugunu buldu (25). Bununla birlikte, kronik GTBA’sI olan 185
hastayla yapilan daha biylk bir calisma, tizanidinin plaseboya
kiyasla fayda saglamadigini gosterdi (26). Acik randomize bir
calismada, tedavinin ilk 3 haftasinda tizanidin ve amitriptilin
kombinasyonu, GTBA'll hastalarda bas agrisinda tek basina
amitriptilinin sagladigindan daha hizli iyilesme saglamistir (27).
Hem noradrenerjik hem de spesifik serotonerjik etkilere sahip bir
antidepresanolanmirtazapinin, GTBAtedavisindeamitriptilinkadar
etkili oldugu ancak daha az yan etkiye sahip oldugu bulunmustur
(28). Ancak baska bir ¢alismada, distik doz mirtazapinin (4,5 mg)
GTBA tedavisinde etkili olmadigi goérilmustir (29). Amitriptilin
tedavisine yanit vermeyen hastalarin da dahil edildigi GTBA'l
24 hastayi sekiz hafta takip eden bir ¢alisma, 30 mg mirtazapin
tedavisinin bas agnisi sikigini %34 azalttigini bulmustur (30).
SSRI'larin - GTBA profilaksisi tedavisinde yeri olabilecegine
dair yapilan ilk calismada sitalopramin amitriptilin kadar etkili
olmadigi bulunmustur (31). SSRI grubundan sertralinin profilaktik
kullanimi hakkindaki bir calismada da sertralinin analjezik ilag
kullanimini plaseboya kiyasla haftada 1,87 doz azaltabildigini
One sirdii (32). SSRI grubu ilaglarin 4 hafta boyunca amitriptiline
cevap vermeyen hastalarda uzun sureli kullanimi distintdlmeldir
(33). Bu celiskili sonuclar GTBA profilaksisinde SSRI ve SNRI
grubu ilaclarin etkinliklerinin gtinimuzde hala netlesmemesine
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yol acmistir. 2010 Avrupa Noroloji Dernekleri Federasyonu
kilavuzlari, mirtazapin ve venlafaksini kronik GTBA'nin profilaktik
tedavisinde ikinci secenek ilaclar olarak kabul etmektedir (7). SSRI
grubu ilaglarin ise profilakside kullanimi ile alakali ortak bir goris
olmamakla birlikte SNRI grubu venlafaksinin basarisi ve ikinci
sirada tercih edilir konumda olmasi sebebiyle daha fazla arastirma
yapilmasi dlstnidlmelidir. Banzi ve arkadaslarinin yaptigi 7
calismayi kapsayan bir derlemede SSRI grubu ilaclarin profilaktik
tedavide plasebodan farkinin olmadigini ve agri yonetiminde
amitriptilin kadar etkili olmadigi belirtilmistir (34). Ancak bu
calismalar meta analiz seviyesinde olmayan kicik gruplar ile
yapilan ve gorece eski calismalardir. Yine toplam 412 katilimciyla
yapilan sekiz ¢alismanin dahil edildigi bir derlemede, bes SSRI
(sitalopram, sertralin, fluoksetin, paroksetin, fluvoksamin) ve bir
SNRI (venlafaksin) calismasi degerlendirilmis olup (amitriptilin,
desipramin, sulpirid, mianserin) karsilastirmalari sonucunda iki
ila dort ay arasinda takip edilen bu hastalarda plaseboya kiyasla
anlamli fark bulunamamistir (35).

GTBA'll hastalarin, genel popllasyon ve epizodik migren
hastalari ile karsilastinldiginda, genel islevsellik bozukluguyla
birlikte yasam kalitesinin dustuk oldugu gosterilmistir (36).
Klinisyenler GTBA proflaksisi icin ila¢ segerken ikilimde
kalmaktadirlar. Calismamiz, essitalopramin toplumumuzda GTBA
profilaksisinde olasi etkisini géstermesi acisindan degerli olup
vaka sayisi, vakalarin restrospektif olarak degerlendiriimesinden
dolayr plasebo ya da alternatif tedavi ydntemleriyle
karsilastirlamamis  olmasi  sebebiyle  kisitliliklara  sahiptir.
Gelecek calismalarin; essitaloprami plasebo ve non-farmakolojik
tedavilerle karsilastiran ve kombinasyonlarinin  denendigi,
prospektif genis capl gruplarda tasarlanmasinin literattire dnemli
katkilari olabilecegi kanaatindeyiz.

Sonug¢

Ayda 10 giine kadar bas agrisi yasayan bircok GTBA hastasi,
bas agrilarini asetaminofen ve nonsteroid anti inflamatuar
ilaclar gibi akut tedavilerle yonetmektedir. Bununla birlikte, akut
tedavinin basarisiz oldugu veya yetersiz yanit, yan etkiler, asiri
kullanim veya kontrendikasyonlar nedeniyle uygun olmadig
durumlarda da &nleyici tedavi endike olmakta ve bu asamada
altin standart profilaktik bir ajan bulunmamaktadir. Sonug olarak
bu calisma essitalopramin GTBA profilaksisinde kullaniminin agri
skorlamasi Uzerine olmasa bile agrili giin sayisi ve agri kesici
kullanim sikhginda amitriptilin kadar etkili oldugunu ortaya
koymaktadir. GTBA'nin patogenezini ve farkli tedavi stratejilerini
arastiran gelecekteki calismalara ihtiyac oldugu aciktir.
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