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ÖZET
Girifl: Bu çal›flmada kronik günlük bafl a¤r›s› olan çocuklarda topiramat tedavisinin et-
kinlik ve güvenilirli¤i araflt›r›ld›.
Gereç ve Yöntem: Bu çal›flma kronik günlük bafl a¤r›s› tan›s› alan 100 çocuk hasta üze-
rinde prospektif olarak yap›ld›. Hastalar›n tedavi öncesinde Pediatric Migraine Disability
Assesment (PEDM‹DAS) skorlar› ve dereceleri belirlendi. Hastalara 1 mg/kg/gün dozun-
da (akflam tek doz) topiramat tedavisi baflland›. Tedavinin onuncu gününde ilaç dozu 
2 mg/kg/güne yükseltildi. Tedavinin 3. ay›nda hastalar›n PEDM‹DAS skorlar› ve derece-
leri tekrar de¤erlendirilerek tedavi öncesi ile karfl›laflt›r›l›p, tedavinin etkinli¤i incelendi.
Bulgular: Hastalar›n tedavi öncesi ve sonras› PEDM‹DAS skor ortalamalar› s›ras›yla
34,60±22,28, 12,77±12,20 olarak bulundu. Bu iki de¤er aras›nda istatistiksel olarak anlaml›
bir fark vard› (p<0,001). PEDM‹DAS skorlar›na göre hastalar› grupland›rd›¤›m›zda tedavi ön-
cesi hastalar›n %68’i grade 4, %23’ü grade 3, %6’s› grade 2, %3’u grade 1 grubu iken; teda-
vi sonras› yap›lan PEDM‹DAS skorlamas›nda bu oranlar %38,4 grade 4, %29,4 grade 3,
%21,5 grade 2, %10,7 grade 1 olarak de¤iflti. Ayr›ca hastalar›n %8,8’inde (n=6) unutkan-
l›k, %5,8’inde (n=4) kilo kayb› (ortalama 250 g) ve %4,4’ünde (n=3) parestezi saptanm›flt›r. 
Sonuç: Bu çal›flma çocukluk ça¤› kronik günlük bafl a¤r›s› tedavisinde topiramat›n gü-
venli, iyi tolere edilebilen ve düflük dozlarda kullan›labilece¤ini, di¤er ilaçlara cevap
al›namamas› halinde tercih edilebilecek alternatif bir tedavi seçene¤i olabilece¤ini
göstermifltir. (Güncel Pediatri 2010; 8: 20-3)
Anahtar kelimeler: Topiramat, etkinlik, güvenilirlik, çocukluk ça¤›, bafl a¤r›s› 

SUMMARY
Introduction: In this study, the effectiveness and safety of topiramate treatment in
children with chronic daily headache were investigated.
Materials and Method: This study was perfomed prospectively among 100 children
who were diagnosed with chronic daily headache. Before the treatment, Pediatric
Migraine Disability Assesment (PEDM‹DAS) scores and grades of the patients were
determined. Topiramate was given as 1 mg/kg/day then the dose was increased to 
2 mg/kg/day at the tenth day of the treatment. At the third month, PEDM‹DAS scores
and grades were redetermined and compared with the first one.
Results: The PEDM‹DAS scores of the patients before and after the treatment were 
found as 34.60±22.28, 12.77±12.2, respectively. There was a statistical difference 
between these two values (p<0.001). When we group the patients according to the 
PEDM‹DAS scores before the treatment 68% of the patients were grouped as grade 4,
23% as grade 3, 6% as grade 2 and 3% as grade 1; then after the treatment these 
percentages changed as 38.4% for grade 4, 29.4% for grade 3, 21.5% for grade 2 and
10.7% for grade1, respectively. Also forgetfulness in 8.8% (n=6) of patients, weight loss
(average 250 grams) in 5.8% (n=4) and paresthesia in 4.4% (n=3) were determined.
Conclusions: This study has shown that topiramate is safe, well tolerable and can be
used with low doses in the treatment of chronic daily headache in childhood and is
an alternative treatment choice that can be used in case no answers with other
drugs. (Journal of Current Pediatrics 2010; 8: 20-3)
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Girifl

Bafl a¤r›s› (BA), çocuklarda en s›k karfl›lafl›lan klinik fli-
kayetlerden birisidir (1,2). Primer ve sekonder olmak üzere
iki kategoride de¤erlendirilmektedir. Migren ve kronik
günlük BA’lar› altta yatan patolojik bir durumun saptana-
mad›¤› primer tip BA’n›n örneklerindendir (1,3,4). Bir gün-
de en az 4 saat süren, bir ayda en az 15 kez tekrarlayan, ar-
d›fl›k 3 ay boyunca devam eden ve altta yatan herhangi bir
patoloji saptanamayan BA’lar› kronik günlük bafl a¤r›lar›
(KGBA) olarak tan›mlanmaktad›r (5). Migren BA ise genel-
likle ayda 1-2 kez ortaya ç›kmaktad›r. Çocukluk ça¤›n›n
akut veya tekrarlayan BA nedenlerinden en s›k görülenidir
(3). Ço¤u zaman bir hastada de¤iflik tip BA’lar› ayn› anda
bulunabilmektedir (6). Prevalans tahminleri yafl, tan›mlama
ve veri toplama metodlar›na göre de¤iflmekle birlikte okul
ça¤› çocuklar›n›n %90’›ndan fazlas› akut BA’dan, %10-25’i
de kronik bafl a¤r›s›ndan flikayet etmektedir (3,7,8). Bafl
a¤r›s› yak›nmas› olan çocuklarda uyku bozukluklar›, di¤er
bölgelerde a¤r›, bafl dönmesi, bulant›, anksiyete bozukluk-
lar›, depresyon ve okul devams›zl›¤› s›kl›kla görülebilmek-
tedir (9). Bu nedenle çocu¤un okul performans›n› bozacak
veya yaflam kalitesini olumsuz yönde etkileyecek s›kl›ktaki
bafla¤r›lar›nda mutlaka ayr›c› tan› ve tedavi yap›lmal›d›r.
Primer BA olan çocuklarda tedavi yaklafl›m› e¤itim ve ken-
dine güvenin tekrar kazand›r›lmas›na odaklanarak bireye
özgü olmal›d›r (10,11). Farmakolojik tedavi akut, sempto-
matik ve profilaktik amaçla yap›labilir (12).

Topiramat eriflkinlerde ve 2 yafl üstü çocuklarda epi-
lepsi tedavisinde, eriflkinlerde migren ve kronik günlük
bafl a¤r›s› profilaksisinde kullan›lan antiepileptik bir ilaçt›r
(13). Bu çal›flmada çocukluk ça¤› kronik günlük bafl a¤r›-
s›n›n tedavisinde topiramat tedavisinin etkinlik ve güveni-
lirli¤ini saptanmay› amaçlad›k.

Gereç ve Yöntem

Bu çal›flma Ocak 2007 ile Ocak 2008 tarihleri aras›nda
Gülhane Askeri T›p Fakültesi Çocuk Nörolojisi Bilim Dal›
poliklini¤inde kronik günlük bafl a¤r›s› tan›s› konulan 100
çocuk hasta üzerinde yap›ld›. Çal›flmaya en az 6 ayd›r
BA’na maruz kalan, sistemik ve nörolojik muayeneleri
normal olan çocuk hastalar kabul edildi. Hastalara bafl
a¤r›s›na neden olabilecek di¤er nedenleri d›fllamak ama-
c›yla tam kan, rutin biyokimya, elektroensefalografi ile ge-
rekli görülmesi durumunda bilgisayarl› beyin tomografisi
yap›ld›ktan sonra altta yatan baflka hastal›¤› olmayan sa-
dece kronik günlük bafl a¤r›s›na sahip olan çocuk hasta-
lar çal›flmaya dahil edildi. BA d›fl›nda herhangi kronik has-
tal›¤› olan, devaml› ilaç kullanmakta olan hastalar çal›fl-

maya kabul edilmedi. Çal›flmaya bafllamadan önce yerel
etik kurul ve hasta ailelerinin onay› al›nm›flt›r. Hastalar›n
tedavi öncesinde Pediatric Migraine Disability Asses-
ment (PEDM‹DAS) skorlar› ve dereceleri de¤erlendirildi.
Hastalara 1 mg/kg/gün dozunda (akflam tek doz) topira-
mat tedavisi baflland›. Tedavinin onuncu gününde ilaç do-
zu 2 mg/kg/güne yükseltildi. Tedavinin 3. ay›nda hastalar›n
PEDM‹DAS skorlar› ve dereceleri tekrar de¤erlendirildi.
Tedavi öncesi ve sonras› PEDM‹DAS skorlar› ve derece-
leri karfl›laflt›r›larak tedavinin etkinli¤i saptand›.

PEDM‹DAS anketinde 3 ayl›k izlemde; bafla¤r›s›na ba¤-
l› okula devams›zl›k gün say›s›, okul performans›nda %50
veya daha fazla azalma olan gün say›s›, ev ödevi yapama-
d›¤› gün say›s›, ev ifli performans›nda %50 veya daha fazla
azalma olan gün say›s›, ailevi, sosyal ve bofl zaman aktivi-
telerinde kaç›rd›¤› gün say›s›, bafla¤r›s› olan gün say›s›,
bafla¤r›s›n›n fliddeti (0-10 puan üzerinden) sorguland›.
PEDM‹DAS skoru 0-5 aras›nda olan hastalar grade 1 (hiç
kay›p yok veya çok az), 6-10 aras› olan grade 2 (hafif kay›p),
11-20 aras› olanlar grade 3 (orta derece kay›p), 21 ve üzeri
olanlar grade 4 (ciddi kay›p) olarak s›n›fland›r›ld› (14).

‹statistiksel analizler için SPSS for Windows 11.5 pa-
ket program› kullan›ld›. ‹statistiksel de¤erlendirmede ta-
n›mlay›c› veriler yüzde, frekans ve ortalama±standart
sapma olarak ifade edildi. Tedavi sonras› ile tedavi önce-
si PEDM‹DAS anket cevaplar› karfl›laflt›r›ld›. Grup içi kar-
fl›laflt›rmalarda Wilcoxon iflaret s›ra testi kullan›ld›. ‹statis-
tiksel olarak p<0,05 düzeyi anlaml› olarak kabul edildi.

Bulgular 

Çal›flmaya yafllar› 5 ile 17 aras›nda de¤iflen 62 k›z, 38
erkek olmak üzere toplam 100 hasta kabul edildi. Otuz iki
hasta antiepileptik bir ilaç olmas› nedeniyle tedaviyi kul-
lanmam›fl olup çal›flma d›fl›nda b›rak›lm›fllard›r. De¤erlen-
dirilmeye al›nan 68 hastan›n (44 k›z, 24 erkek) yafl ortala-
mas› 10,51±2,77 (aral›k 5-16) olarak saptand›.

Hastalar›n tedavi öncesi ve sonras› üç ayl›k izlem süre-
si içerisinde ortalama okula devams›zl›k gün say›s›, okul
performans›nda %50 azalma olan gün say›s›, ev ödevini
yapmad›¤› gün say›s›, ev ifli performans›nda %50 azalma
olan gün say›s›, ailevi, sosyal ve bofl zaman aktivitelerinde
kaç›rd›¤› gün say›s›, bafl a¤r›s› olan gün say›s› ve bafl a¤r›-
s› fliddetini içeren bilgiler Tablo 1’de özetlenmifltir. Hasta-
lar›n tedavi öncesi ve sonras› PEDM‹DAS skor ortalamala-
r› s›ras›yla 34,60±22,28 ve 12,77±12,20 olup tedavi sonras›
PEDM‹DAS skor ortalamalar› öncesine göre anlaml› dere-
cede daha düflük olarak saptand› (p<0,001). Hastalar›n te-
davi öncesi ve sonras› PEDM‹DAS skorlar›na göre yap›lan
ifl gücü kayb› derecelendirilmesi Tablo 2’de gösterilmifltir.
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Ayr›ca yan etki olarak hastalar›n %8,8’inde (n=6) unut-
kanl›k, %5,8’inde (n=4) kilo kayb› ve %4,4’ünde (n=3) pa-
restezi saptanm›flt›r.

Tart›flma

Migren profilaksisinde topiramat›n etkinli¤i ve güveni-
lirli¤i yap›lan randomize, plasebo kontrollü çal›flmalarla
yerleflmifltir (15-17). Çocuklarda topiramat›n ayn› amaçla
kullan›lmas›n›n potansiyel yararlar›n› öne süren vaka ve
klinik çal›flmalar vard›r (18,19). Oniki-18 yafl aras› yap›lan
bir çal›flmada, topiramat›n bafl a¤r›s› atak s›kl›¤›n› azaltt›-
¤› ve akut tedavide kullan›lmas› gerekti¤i belirtilmifltir (20).
Topiramat voltaj duyarl› sodyum kanal inhibisyonu yap-
mak, klor ak›fl›n› uyararak GABA art›fl› sa¤lamak, glutamat
ba¤›ml› eksitatuar nöron transferini bloke ederek nöronal
uyar›l›rl›¤› azaltmak ve karbonik anhidraz inhibisyonu yap-
mak suretiyle etkisini göstermektedir (21).

Bu prospektif çal›flma kronik günlük bafl a¤r›s› olan
çocuk ve ergenlerde topiramat tedavisinin etki ve güveni-
lirli¤ini ölçmeyi hedeflemifltir.

PROMPT çal›flmas›nda topiramat kullan›m›yla bafl a¤-
r›l› gün say›s›nda tedavi öncesine göre anlaml› bir azalma
saptanm›flt› (22). Mathew N ve arkadafllar›n›n çal›flmas›n-
da ayl›k ortalama bafl a¤r›s› say›s›nda %57’lik bir azalma,

toplam PEDM‹DAS skorunda %73’lük bir azalma tespit
edilmifltir (23). Bizim çal›flmam›zda ayl›k ortalama BA ve
toplam PEDM‹DAS skorunda %62’lik, bir azalma saptand›.
Di¤er çal›flmalarla karfl›laflt›r›ld›¤›nda bizim çal›flmam›zda
ortalama bafl a¤r›l› gün say›s› ve toplam PEDM‹DAS için
benzer azal›fllar görülmüfltür.

Brandes JL ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda topiramat
tedavisi sonras› bafl a¤r›s›n›n s›kl›¤›nda ve fliddetinde
%50’nin üzerinde bir azal›fl, Borzy J çal›flmas›nda %62,
Winner ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda %65, Ferreira ça-
l›flmas›nda %77, Lewis D ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda
%70 oran›nda azalma görülmüfltür. Biz de çal›flmam›zda
bafl a¤r›s›n›n s›kl›¤›nda %61 ve fliddetinde %42 oran›nda
azalma saptad›k (13,16,24-26).

Yapt›¤›m›z çal›flmada unutkanl›k, kilo kayb› ve pareste-
zi aç›s›ndan tespit edilen yan etkiler Hershey A’n›n çal›fl-
mas›yla benzer s›kl›kta görüldü (18). 

Daha önce topiramat tedavisi ile yap›lan çal›flmalarda-
ki toplam yan etki görülme yüzdelerine bakt›¤›m›zda Hers-
hey A’n›n çal›flmas›nda hastalar›n %22’sinde yan etki gö-
rülmüflken (18), Borzy J çal›flmas›nda yan etki görülmemifl
(24), Ferreira’nin (25) çal›flmas›nda %33, Lewis D ve arka-
dafllar›n›n (26) çal›flmas›nda hastalar›n %22’inde yan etki
görülmüfltü. Bizim çal›flmam›zdaki toplam yan etki görülme
s›kl›¤› %20 idi ve di¤er çal›flmalarla benzerlik gösteriyordu.
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Tablo 1. PEDM‹DAS Skorlamas›na göre tedavi öncesi ve tedavi sonras› de¤erlendirme (üç ayl›k izlem süresi içerisinde) 

Tedavi öncesi Tedavi sonras› p de¤eri
(Ortalama) (Ortalama)

Okula devams›zl›k gün say›s› 2,14±3,11 0,49±1,58 <0,001*
Okul performans›nda %50 azalma olan gün say›s› 13,47±12,97 5,88 ±7,38 <0,001*
Ev ödevi yapamad›¤› gün say›s› 4,01±6,31 1,22±3,06 <0,001*
Ev ifli performans›nda%50 azalma olan gün say›s› 11,49±9,85 4,26±4,62 <0,001*
Ailevi, sosyal ve bofl zaman aktivitelerinde kaç›rd›¤› gün say›s› 3,49±5,56 0,93±2,13 <0,001*
Bafl a¤r›s› olan gün say›s› 25,17±17,29 9,89±7,66 <0,001*
Bafl a¤r›s›n›n fliddeti 7,85±1,65 4,57±2,00 <0,001*
Pediyatrik M‹DAS skoru 34,60±22,28 12,77±12,20 <0,001*
*Parametrelerin de¤erlendirilmesinde Wilcoxon iflaret s›ra testi kullan›ld›. Tedavi sonras› PEDM‹DAS anketine verilen cevaplar›n de¤erleri tedavi öncesi PEDM‹DAS anke-
tine verilen cevaplar›n de¤erleri ile k›yasland›¤›nda istatistiksel olarak düflük bulunmufltur

Tablo 2. Tedavi öncesi ve tedavi sonras› hastalar›n PEDM‹DAS sonuçlar›na göre hastal›k fliddetlerinin ifl gücü kayb›na göre da¤›l›mlar›
Hastal›k fliddeti Hiç kay›p yok/çok az Hafif kay›p Orta derece kay›p Ciddi kay›p Toplam Ortalama

(Grade 1) (Grade 2) (Grade 3) (Grade 4) hastal›k fliddeti
Tedavi N 2 4 16 46 68 3,52±0,78
öncesi % %3 %6 %23 %68 %100
Tedavi N 7 15 20 26 68 2,39±1,13
sonras› % %10,7 %21,5 %29,4 %38,4 %100

p <0,001* 0,001* 0,590* <0,001* <0,001* <0,001*
*Parametrelerin de¤erlendirilmesinde Wilcoxon iflaret s›ra testi kullan›ld›. PEDM‹DAS anketine göre hastal›k fliddeti incelendi¤inde tedavi öncesi hastalar›n büyük ço¤unluk
ciddi seviyede ifl gücü kayb›na sahip iken topiramat tedavisi sonras› bu yo¤unluk azalarak daha fazla bafl edilebilir bir seviyeye inmiflti



Çal›flmam›z› 68 hasta ile prospektif olarak tamamlad›k.
Di¤er çal›flmalara bakt›¤›m›zda bu say›n›n Winner çal›flma-
s›nda 162, Borzy J çal›flmas›nda 21, Lewis D ve arkadaflla-
r›n›n çal›flmas›nda 250, Hershey A çal›flmas›nda 97 olarak
görmekteyiz. Ayr›ca biz topiramat kullan›m süresi olarak 3
ay hedef belirledik. Brandes JL çal›flmas›nda bu süre 26
hafta, Hershey A çal›flmas›nda 4-6 ay, Lewis D ve arkadafl-
lar›n›n çal›flmas›nda 3 ay, Borzy J çal›flmas›nda 2 ay, Win-
ner çal›flmas›nda 3 ayd›. Bu çal›flman›n daha uzun süreli ta-
kip edilmesinin gerek daha dramatik sonuçlar vermesi ge-
rekse de uzun dönemli yan etkileri görmemiz aç›s›ndan da-
ha etkili olabilece¤ini düflünüyoruz. Di¤er önemli bir nokta
da PEDM‹DAS anketinin hastalar›n ve ailelerinin hat›rlama
gücüne dayan›yor olmas›yd›. Anketteki sorular›n cevaplar›-
n›n subjektif verilere dayan›yor olmas› bizler taraf›ndan ça-
l›flman›n bir baflka k›s›tl›l›¤› olarak de¤erlendirildi. Çal›flma-
n›n plasebo veya baflka bir grup ilaç ile etkinli¤inin karfl›lafl-
t›r›lmas›n›n farkl› ilaç etkilerinin de¤erlendirilmesi aç›s›n-
dan anlaml› olaca¤›, bu konuda daha fazla çal›flmaya ihti-
yaç oldu¤u düflünülmektedir (13,16,24-26).

Çal›flmam›z›n s›n›rl›l›klar›na ra¤men bafla¤r›s› s›kl›¤›nda
%61 ve ciddiyetinde %42’lik azalma görülmesi, ortaya ç›kan
yan etkilerin s›kl›¤›, çal›flmaya kat›lan hasta say›s›, kullan›-
lan ilaç dozu ve kullan›m süresi daha önce yap›lm›fl çal›fl-
malarla benzer sonuçlar göstermekteydi (13,16,24-26).

Bu çal›flma çocukluk ça¤› kronik günlük bafl a¤r›s› te-
davisinde topiramat›n güvenli, iyi tolere edilebilen ve dü-
flük dozlarda kullan›labilece¤ini, di¤er ilaçlara cevap al›-
namamas› halinde tercih edilebilecek alternatif bir tedavi
seçene¤i olabilece¤ini göstermifltir.
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