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Bag Agrisinda
Botulinum Toksini Kullaniminin Yeri

Status on the Use of Botulinum Toxin for
Headache Disorders

OZET Derlemenin amacx: Bag agrisi tedavisinde botulinum toksin A kullamimiyla ilgili yayinlarin
ve caligmalarin sayis1 artmaktadir. Bu ¢aligmada, idiyopatik veya semptomatik bas agrisinin
profilaktik tedavisinde botulinum toksini kullanim: konusunda veri tabanlarindan ulagilabilen
caligmalar ve yayinlanmis kongre bildirileri ¢aligma planlari, bas agris1 tanilarina ve sonuglarin
anlamina gore analiz edilmislerdir. Son bulgular: Bugiine kadar gerilim tipi bas agris1 ve migrenin
profilaktik tedavisinde, botulinum toksin A kullanilmas: i¢in randomize, ¢ift-kér ve plasebo
kontrollii arastirmalardan yeterli oranda pozitif kanit elde edilememistir. Kronik giinliik bas agris1
(ilag agir1 kullanimina bagh olanlar dahil) tedavisinde alt gruplara gére (6rnegin, baska bir profilaktik
tedavi almayan hastalar) degisen oranda tutarsiz pozitif kanitlar vardir. Ozet: Cift-kor ve plasebo
kontrolli ¢alismalarin biiyiik ¢ogunlugu botulinum toksin A’nin idiyopatik bas agrisinda etkili
oldugunu dogrulamamaktadir. Kronik giinliik bas agris1 hastalarinin alt gruplarinin bu madde ile
uzun siireli tedavisinden fayda gormeleri muhtemeldir. Gelecekte yapilacak olan klinik ¢aligmalar
bu tip hasta gruplar tizerine odaklanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Botulinum toksini, gerilim tipi bag agrisi, kronik giinliik bag agrisi, migren

ABSTRACT Purpose of review: Reports and studies on botulinum toxin A in headache treatment
are increasing. The studies available from reference systems and published congress contributions
on the prophylactic treatment of idiopathic and symptomatic headache with botulinum toxin were
analyzed with respect to the study design, the headache diagnosis, and the significance of results.
Recent findings: For the prophylactic treatment of tension-type headache and migraine, no suffi-
cient positive evidence for a treatment with botulinum toxin A is obtained from randomized, dou-
bleblind, and placebo-controlled trials to date. For the treatment of chronic daily headache
(including medication overuse headache), there is inconsistent positive evidence for subgroups (e.g.
patients without other prophylactic treatment). Summary: The majority of double-blind and
placebo-controlled studies do not confirm the assumption that botulinum toxin A is efficacious in
the treatment of idiopathic headache disorders. It is possible that subgroups of patients with chronic
daily headache benefit from a long-term treatment with this substance. Future clinical trials should
focus on these defined patient groups.

Key Words: Botulinum toxin, chronic daily headache, migraine, tensiontype headache
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ectigimiz 10 yil icerisinde, botulinum toksininin basta bas agrisi ol-
mak iizere agr1 tedavisindeki yeri, cokca tartigilmistir. i1k vaka su-
numlari, acik caligmalar ve 6n bulgu seklindeki derlemeleri bazi
sistematik derlemeler takip etmis ve bu ¢aligmalar idiyopatik gerilim bag
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agrisinda botulinum toksini kullanilmasina iliskin
celigkili sonuclar vermistir.! Bu calismada bu ko-
nudaki kanitlar, yakin donemlerde yayinlanan ve
farkli bag agris1 hastaliklarinin tedavisinde botuli-

num toksin kullaniminin arastirildig: plasebo kont-

rolld, cift-kor temelinde analiz

edilmistir. Botulinum toksini ile bas agrisi tedavisi-

caligmalar

nin arastirildig: ilk déneme ait ¢ok sayida vaka su-
numu ve vaka serileri i¢cin daha 6nceki derlemelere
bakilabilir.* Bu derleme medikal veri tabanlarinda
(Medline, Embase, Current Contents, Science Ci-
tation Index) yapilan literatiir taramasina ve ko-
nuyla ilgili bas agrisi ve agr1 kongrelerinde
yayinlanan bildirilere dayanmaktadir. Aramada
kullanilan anahtar kelimeler “botulinum”, “bas ag-
ris1” ve “migren”dir. Derlemeye sadece bag agrisi-
nin profilaktik tedavileri tizerine yapilan ¢aligmalar
alinmigtir. Uluslararas: Bas Agrisit Dernegi (IHS) ta-
rafindan 6nerildigi gibi, migren ve gerilim tipi bag
agrilarimin profilaksisiyle ilgili ¢aligmalarda en
6nemli primer sonlanma noktasi olarak kullanilan
bas agris1 siklig1 degerlendirmeye alinmigtir.®” THS

BAS AGRISINDA BOTULINUM TOKSINI KULLANIMININ YERT

dist bir tanm olan “kronik giinlitk bag agris1” farkli
bir antite olarak kabul edilmistir, ¢linkii ¢aligma-
lardan biri bu tip rahatsizlig1 olan hastalar tizerin-
de durmustur. Farkli veya diger bas agris1 tanisi
almis veya birden fazla bag agrisi olan hastalar “di-
ger” olarak gruplandirlmistir.

Hem botulinum toksin A, hem de botulinum
toksin B ile bas agrisi tedavisinin arastirildig calig-
malar bulunmakta oldugundan, sadece “botulinum
toksin” terimi kullanilacaktir.

0 GERILIM TiPi BAS AGRISI
Tablo 1’de gerilim tipi bas agris1 profilaksisinde bo-
tulinum toksin kullanim ile ilgili caligmalar liste-
lenmistir. Gerilim tipi bas agris1 olan hastalar
tizerinde yapilmis randomize, ¢ift-kor ve plasebo
kontrollii 10 ¢aligma analiz edilebilmigtir.817 Biri
disindaki caligmalarin hi¢cbirinde primer sonlanma
noktasinda botulinum toksininin bas agris: sikligi-
n1 azaltmada bir etkisi oldugunu gosteren herhan-
gi bir kanit bulunmamigtir.’ Tedavi alan grupta basg
agrili glinlerin sayisi belirgin oranda diigerken, pla-

TABLO 1: Gerilim tipi bas agrisinin profilaktik tedavisinde botulinum toksin kullaniimasi ile ilgili randomize, cift-kér,
plasebo kontrollii ¢alismalar.

Galisma
Gobel ve ark. (1999)

Endikasyon
Kronik tansiyon-tip bas agrisi

Smuts ve ark. (1999)° Kronik tansiyon-tip bas agris
Rollnik ve ark. (2000)'

Kronik tansiyon-tip bas agrisi

Burch ve ark. (2001)"
Schmitt ve ark. {2001)"

Epizodik ve kronik tansiyon-tip bas agrisi
Kronik tansiyon-tip bas agrisi

Schulte-Mattler ve Krack (2004)*  Kronik tansiyon-tip bag agrisi

Kokoska ve ark. (2004)" Kronik tansiyon-tip bas agrisi
Padberg ve ark. (2004)"
Empl ve ark. (2005)"®
Silberstein ve ark. (2006)"

Kronik tansiyon-tip bas agris
Kronik tansiyon-tip bas agrisi
Kronik tansiyon-tip bas agris

Hasta sayisi  Plasebo ile karsilastirildiginda sonuglar
10 Agri yogunlugunda, bas agnisi saatletinde veya
analjezik kullaniminda 8nemli bir azalma yok.
4 Botulinum toksin uygulanan grupta Ugiincii ayda baslangic verileri
ile kargilastinldiginda, bas agrisi yogunlugunda azalma
meydana gelmis ve agrisiz glin sayisinda dnemli él¢lide
artis olmustur, ancak plasebo grubunda olmamistir.
21 Herhangi bir bas agrisi parametresinde, botulinum toksin
ile plasebo uygulamasi arasinda énemli bir farklilik yok.
4 Bas agrisi sikliginda herhangi énemli bir farklilik yok.
59 Herhangi bir bas agrisi parametresinde, botulinum toksin
ile plasebo uygulamasi arasinda énemli bir farklilik yok.
113 Herhangi bir etkililik sonlanim noktasinda énemli
bir azalma yok.
40 Bas agrisi sikliginda dnemli bir azalma yok, agn
yogunlugunda énemli bir azalma var.
40 Onemli sonug yok.
125 Onemli sonug yok.
300 Tedavi gruplarinin higbirinde (150 U ile tedavi edilen grup plasebo

verilen gruba gore 2. derecede) bas agrisi sikliginda (birincil sonlanim
noktast) nemli bir degisiklik yok; iic tedavi grubunda da tedaviye cevap
veren hasta oraninda énemli artig olmustur.
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sebo grubunda aymni etkinin gézlenmedigi bu tek
calismada, ne yazik ki iki grup arasinda formel is-
tatistiksel kargilagtirma yapilmamistir.’ Bas agrisi-
nin siddeti veya bas agris1 siiresi gibi bazi sekonder
sonlanma noktalarinda, pozitif bir trend veya alt
grup analizleri yapilmalidir. Calismalarda farkh
dozlar ve farkli enjeksiyon bolgeleri kullanilmistir;
bu nedenle dogrudan karsilastirma miimkiin olma-
maktadir. Bu ¢aligmalarin tasarimlar: esas olarak,
IHS’nin gerilim tipi bas agrisi ¢aligmalar i¢in ha-
zirlanan kilavuzlarina gore yapilmistir.® Bu kila-
vuzlar arasinda IHS kriterlerinin birinci versiyonu
da yer almaktadir.'®

Bundan bagka randomize, ¢ift-kor ve plasebo
kontrollii olmayan ¢aligmalarda da kafa karstiric1
sonuclar alimmustir. U¢ calismada, botulinum toksi-
ninin bas agris1 siklig1 veya bas agrisi zamanlar
tizerinde herhangi bir anlaml etkisi gézlenmemis-
tir.12! Bagka bir ¢alismada, hem frontal, hem de
oksipital alanlara uygulanan botulinum toksin te-
davisi ile daha az siklikta enjeksiyon uygulanan di-
ger U¢ tedavi alt grubuna gore, bas agris1 belirgin
oranda azalmigtir.”? Ayni yazarin iki farkli caligma-
sinda, bagka bir ¢alismada da oldugu gibi hastala-
rin biiytik ¢ogunlugunda bas agrisinda diizelme
gosterilmistir.*? Bu son ¢aligmalar, ne yazik ki
acik ve gozleme dayali caligmalardir. Uzun dénem-
li, kor ve plasebo kontrolli bir ¢caligmada botuli-
num toksininin etkinligi bazi hastalarda bir yil
kadar stirdiralmisgtiir.?

Stefan EVERS

Ozet olarak, biri disinda tiim randomize, ¢ift-
kor ve plasebo kontrollii gerilim tipi bag agris1 pro-
filaktik tedavisinde botulinum toksininin yeri
konulu ¢aligmalar primer sonlanim noktast i¢in ne-
gatif sonuglar vermistir.

I MIGREN

Migrenin profilaktik tedavisi i¢cin randomize, ¢ift-
kor ve plasebo kontrollii yedi ¢aligmaya ulagilmig-
tir (Tablo 2). Bu c¢alismalardan besi botulinum
toksin uygulamasinin iki ay sonrasinda migren sik-
liginda anlamh hicbir azalmanin olmadigini goster-
mistir.”*! Bunun yaninda, bir ¢aligma botulinum
toksini ile agr1 siddetinde anlamli bir azalma oldu-
gunu gostermistir ve bagka bir ¢aligma da dort haf-
ta sonra anlamli azalma gostermistir.?”?! Bir
calismada diisiitk doz botulinum toksin (25 U Bo-
tox; Allergan, Inc., Irvine, CA, ABD), ii¢ ay sonra
migren ataklarini azaltmada plasebo grubuna gore
anlamli sekilde dstiin bulunmustur; ancak daha
yliksek doz (75 U) ile migrende anlaml bir diizel-
me saglanamamigtir.?? Bagka bir ¢aligmada, dort
hafta sonra (bagka bir zamanda degil) yiiksek doz
(diistik doz degil) botulinum toksin (240 U Dysport;
Ipsen, Ltd.) plaseboya iistiin bulunmustur.*® Sonda-
ki caligma her nasilsa, hi¢ plasebo yanit1 gosterme-
mistir ve bu sebeple giivenilirligi stiphe altindadur.

Botulinum toksin ile migren profilaksisi tize-
rine yapilan biitiin agik ¢aligmalar, hastalarin bii-

TABLO 2: Migrenin profilaktik tedavisinde botulinum toksin kullaniimast ile ilgili randomize, cift-kér,
plasebo kontrolli ¢alismalar.

Galisma Endikasyon Hasta sayisi
Silverstein ve ark. (2000)® Migren 123

Brin ve ark. (2000)%" Migren 56

Evers ve ark. (2004)% Migren 60

Saper ve ark. (2005)%° Migren 232

Relja ve ark. (2005)® Migren 495

Chankrachang ve ark. (2005)°* Aurasiz migren 128

Barrientos ve Chana (2003)® Migren 30

Plasebo ile karsilastirildiginda sonuglar

25 U Botox (Allergan Ing, Irvine, CA, ABD) kullanilan grupta kontrol grubu ile
karsilastinidiginda migren sikliginda dnemli azalma olmustur,

75 U uygulanan grupta énemli bir sonug olmamistir.

Migren sikliginda ya da sirecinde énemli bir azalma olmamistir.

Onikinci haftada agri yogunlugunda énemli azalma olmustur.

Onemli sonug yok.

Onemli sonug yok.

Onemli sonug yok.

240 U Dysport (Ipsen, Ltd) uyguladiktan dort hafta sonra migren sikliginda énemli
azalma olmustur, 120 U uygulamasinda veya herhangi diger zaman noktasinda
6nemli bir sonug alinmamistir.

Migren sikliginda énemli azalma olmustur (buna ragmen, plaseboya hi¢ yanit gelmemistir).
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yiik ¢ogunlugunun enjeksiyonlardan faydalandig:
yoniinde pozitif sonuglar gostermistir.**° Bunun
yani sira, bu ¢alismalar karisik hasta gruplarinda ve
sadece geriye doniik dosya analizleri kullanilarak
yapilmiglardir. Dahasi, baz1 ¢aligmalarda diizelme
hastalarin doldurdugu giinliiklere gore degil de,
hastalarin izlenimlerine gore belirlenmistir.

I KRONIK GUNLUK BAS AGRISI

Kronik giinliik bas agris1 konusunda, bu hastalarin
botulinum toksin tedavisine en iyi yaniti verebile-
ceklerini diisiindiiren gozlemsel ¢aligmalar nedeni
ile, yakin zamanda daha genis katiliml ¢aligmalar
gerceklestirilmistir. Bu bas agris: tipi {izerine ran-
domize, ¢ift-kor ve plasebo kontrollii ¢caligmalar
Tablo 3’te siralanmugstir. Ug farkli calisma primer
sonlanma noktas1 i¢in negatif sonuglar vermis-

tir 41420430

Ancak Mathew ve ark. tarafindan yapi-
lan c¢alismanin o6nceden planlanan alt grup
analizleri bagka hi¢bir profilaktik tedavi almayan
hastalarda ve ilag kotiiye kullanimi olan veya ol-
mayan kronik migren hastalarinda belirgin diizel-

#3e44085 By alt gruplar

me oldugunu gostermistir.
muhtemelen botulinum toksin ile uzun dénem te-

daviden faydalanabilirler.

Hatta birkag a¢ik ¢alisma, gozleme dayal calig-
malarda yanit verenlerin orani %50’ye kadar yiik-
selse de, botulinum toksininin kronik giinliik basg
agris1 tedavisinde hi¢bir anlamli etkisinin olmadi-

gin1 gostermigtir.*¢>0

BAS AGRISINDA BOTULINUM TOKSINI KULLANIMININ YERT

[l KUME BAS AGRISI

Kiime bas agrisinin ve diger trigeminootonomik bas
agris1 bozukluklarinin tedavisinde botulinum tok-
sini kullanimi konusunda sadece vaka sunumu dii-
zeyinde yayin bulunmaktadir. Bir yazar kronik
kiime bas agris1 olan dort ve epizodik kiime bag ag-
ris1 olan iki hastay: tedavi etmistir.>! Hastalarin iki-
sinde bas agris1 aniden kesilmis, iki hastada atak
sikliginda orta dereceli bir diisiis izlenmis ve iki
hastada herhangi bir etkisi olmamigtir. Bagka bir
calismada iglerinden ikisinin enjeksiyon sonrasin-
da fayda gordiigi dort hasta sunulmusgtur.>® Bu iki
hastadan biri alt1 giin sonra bas agrisindan kurtu-
lurken, digeri dokuz giin sonra fayda gormistiir.>
Kronik paroksismal hemikrani tedavisiyle ilgili bir
basarili vaka sunumu vardir.>*

! DiceR BAS AGRILARI

Karma tipi veya semptomatik bag agrisi olan hasta-
lar iizerine ¢ok sayida ¢alisma yayinlanmistir. Bu
bas agris1 tipleri iizerine yapilan randomize, ¢ift-
kor ve plasebo kontrollii caligmalar Tablo 4’te gos-
terilmistir. Cogunlukla servikojenik bag agrisi olan
hastalar bu ¢aligmalara alinmigtir. Bunun yani sira,
eslik eden migren ve gerilim tipi bas agris1 gibi bas
agrisi tiplerinin kombinasyonu saptanan hastalar
da incelenmigtir. Dért randomize, ¢ift-kor, plasebo
kontrollii ¢aligma, bu muhtelif bas agrisi popiilas-
yonu iizerinde yapilmistir. Bu ¢alismalardan biri
botulinum toksininden yararlanildigini gostermis-

TABLO 3: Ginlik kronik bas agrisinin profilaktik tedavisinde botulinum toksini kullaniimasi ile ilgili randomize, cift-kér,
plasebo kontrollli calismalar.

Calisma Endikasyon Hasta sayisi
Ondo ve ark. {2004)"' Gunldk kronik bas agrisi 60

Silberstein ve ark. (2005)%*  Gunlik kronik bas agrisi 702
Mathew ve ark. {2005)** Gunldk kronik bas agrisi 355

Dodick ve ark. (2005)%® Ginltik kronik bag agrisi 228

Plasebo ile karsilastiriidiginda sonuglar

Onemli bir azalma yok, ancak birincil sonlanim noktasinda

egilim var (p= 0.07) (bas agrisi olan ginler).

Bas agrisi sikliginda énemli bir azalma yok.

Birincil sonlanim noktasi (bas agnsi olmayan giinlerde azalma) negatif;

ikincil sonlanim noktas! {azalma olan hasta yiizdesinin %50'den fazla olmasi) pozitif.
Diger profilaktik ilaglardan almayan hastalarda bags agrisi sikliginda

6nemli azalma meydana gelmistir (calismanin alt incelemesi®).

Elkind ve Turkel (2005)* Kronik migren 355 Plasebo grubu ile karsilastinldiginda ¢alismanin tim kollarinda
{105-260 U Botox; Allergan ING.,Irvine, CA, ABD) migren sikliginda azalma olmustur.**
158 Turkiye Klinikleri ] Neur 2008;3(3)
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TABLO 4: Diger bas agrilarinin profilaktik tedavisinde botulinum toksini kullanilmasi ile ilgili randomize, gift-kér,
plasebo kontrolli ¢alismalar.

Galisma Endikasyon

Freund ve Schwartz {2000)  Servikojenik bag agnsi 26
Schnider ve ark. (2001)% Servikojenik bag agrisi 33
Klapper ve ark. {2000)% Diger kronik bas agnlar 56

Gobel ve ark. (2003)% Migren ve kronik tansiyon-tip bag agrisi 40

Hasta sayisi

Plasebo ile karsilastirildiginda sonuglar

Basg agrisi olan ginlerde dnemli bir azalma yok; enjeksiyondan
ddrt hafta sonra énemli élgiide agn azalmasi ve

“isaret araliinda” gelisme gdrilmistir.

Onemli sonug yok.

Plasebo grubu ile karsilastirildiginda, iki aylik bir zaman igerisinde,
bas agrisi yogunlugu ve stirecinde énemli bir azalma olmustur,
bas agrisi sikliginda dnemli bir azalma olmamistir.

Plasebo grubu ile karsilastiriidiginda hem migren hem de
tansiyon-tip bas agrisinda énemli azalma olmustur.

tir (6rnegin, agr1 siddeti), fakat primer sonlanim
noktasi olan bas agrisi sikliginda botulinum toksin
ile anlamli bir azalma izlenmemigtir.?? Eglik eden
migren ve gerilim tipi bag agrist olan hastalar iize-
rinde yapilan bir caligma bas agris1 sikliginda da po-
zitif sonuglara ulagmistir.>

Bu hasta gruplar iizerinde yapilan agik ¢alig-
malarda ¢ogunlukla pozitif sonuglar gozlenebil-
mektedir. Baz1 ¢caligmalarda hastalarin %50’sinden
fazlasinda bas agris: siddetinde veya sikliginda be-
lirgin diizelme gozlenmektedir.52>¢%8

Saf servikojenik bag agrisinda, sadece iki ran-
domize, ¢ift-kor ve plasebo kontrolli ¢aligsmaya
ulagilabilmigtir. Bir caligmada servikojenik bas ag-
ris1 olan 24 hasta ve olas1 servikojenik bas agrisi
olan (servikojenik bas agrisi ile gerilim tipi bas ag-
ris1 arasinda kesin ayirimin yapilmas: miimkiin de-
gildi) alt1 hasta tedavi edilmistir.®® Dort hafta
sonraki kontrol muayenesinde botulinum toksin
grubunda anlamh bir agr1 azalmasi varken, agri sik-
liginda azalma izlenmemistir. Daha bagka bir calig-
bes-alti  haftalik  botulinum
enjeksiyonu sonrasinda sadece analjezik kullani-

mada toksin
minda ve agr siiresinde azalma egilimi goriilmiis-
tiir, ancak bag agris1 sikliginda herhangi bir azalma
gozlenmemistir.®* Bu ¢aligmalardan bagka sadece
pozitif vaka sunumlar: vardir.>>6!

I PATOFiZYOLOJiK DEGERLENDIRMELER

Idiyopatik bas agrilarinin botulinum toksin ile ba-
sarili bir sekilde tedavi edilmesinin agiklanmasi
i¢in, farkl patofizyolojik konsepti olan degisik hi-

Turkiye Klinikleri ] Neur 2008;3(3)

potezler bulunmaktadir. Degisik yazarlar periferik
miyojenik mekanizmanin yani sira santral antino-

siseptif mekanizmalar1 da tartigmiglardir.6%63

Botulinum toksininin potansiyel agr1 kesici et-
kisinin altinda yatan mekanizmanin direkt miyo-
tonolitik etkisinin olmasi ¢ok agiktir; bu gozlem
erigkin ve ¢cocuk distoni vakalarinin botulinum tok-
sininin antispastik etkisinden bagimsiz olarak agr1
azaltic etkisinin de oldugunu belirtmelerine da-
yanmaktadir.®*% Bu hipotez, mekanizmay1 tam
aciklamada yeterli olmayabilir, ¢iinkii bugtine ka-
dar patolojik derecede artmis kas tonusunun pri-
mer bas agrisinin tek nedeni olduguna dair bir
kanit bulunamamagtir. Periferik etki mekanizmasi
deneysel hayvan ¢aligmalarinda botulinum toksi-
ninin kas igcikleri iizerine olan etkisi ile destek-
lenmigtir.?% Intrafuzal ve ekstrafuzal y-liflerin
dogrudan etkilendigi gosterilmistir, bu da a-motor
noronlarin aktivitelerinin ve kas tonusunun azal-
masina neden olmaktadir.

Botulinum toksininin santral etkileri iizerine
yapilan deneysel ¢aligmalar ilacin néron igine ve
afferent olarak taginabilecegini, ayrica hipokampal
noron ve astrosit kiiltiirleri tarafindan da alinmasi-
nin miimkiin oldugunu géstermistir.®7’° Nosiseptif
noronlarin igerisine alinmalari, hiicre veya hayvan
modellerinde néropeptidlerin (6rnegin; substance
P) salverilmesinin azalmasina neden olmakta-
dir.”"7 Bir invivo modelde ise glutamat salinimin
bloke ettikleri gosterilmistir.®® Insan invivo calis-
malarinda ayrica botulinum toksini tarafindan pe-
riferal néropeptid saliniminin azaltildig: gosteril-
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migtir.”* Ancak, bu azalmanin analjezik etkisi yok-
tur. Diger deneysel ¢aligmalarda insanlardaki kuta-
noz nosisepsiyon botulinum toksininden etkilen-
memistir, bu da botulinum toksininin olas1 analje-
zik etkisinin periferal antinosiseptif mekanizma-
lardan kaynaklanmadigim gostermektedir.”>7¢

[ SONUC

Bas agris1 tedavisinde botulinum toksini kullanimi
konulu yayinlanmis giincel bilgiler analiz edildigin-
de, giiniimiizde bu tedavinin etkinliginden s6z etmek
miimkiin degildir. Cok optimist vaka sunumlari ve
acik caligmalardan olusan bir donemden sonra, artik
plasebo kontrollii ve ¢ift-kor caligmalari inceleyebil-
mekteyiz. Bu kanita dayali yaklasim bize, botulinum
toksininin idiyopatik bas agris1 bozukluklarinda tu-
tarh bir etkisinin olmadigim gosteren kotiimser bir
tablo ¢izmektedir. Biiyiik sayidaki negatif kor calis-
malar ile genis sayidaki pozitif agik caligmalar arasin-
da biytiik celiskiler vardir.

Gerilim tipi bag agris1 i¢in, hemen hemen bii-
tiin randomize, ¢ift-kor, plasebo kontrolli ¢alis-
malar negatif sonuclar vermistir. Agik veya
kontrolsiiz ¢aligmalar icerisinde, pozitif ve negatif
calismalarin sayis1 yaklasik olarak esittir. Negatif
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sonuglarin veya vaka sunumlarinin yayinlanma ih-
timalinin diisiik olacag1 gerceginin de goz 6niinde
tutulmas: gerekmektedir. Migrenin profilaktik te-
davisiyle ilgili neredeyse biitiin galigmalar negatif-
tir. Servikojenik bas agrisi i¢in, iki randomize,
cift-kor ve plasebo kontrollii ¢caligma botulinum
toksin sonrasi bas agrisi sikliginda anlaml bir azal-
ma gostermemistir. Ozet olarak, saf idiyopatik bas
agris1 bozukluklar1 botulinum toksini i¢in endikas-
yon olarak kabul edilemezler.

Kronik giinliik bas agris1 i¢in, hem randomize,
cift-kor ve plasebo kontrollii caligmalardan, hem de
acik caligmalardan tutarli bir sonug ¢ikarilamamak-
tadir. Bu caligmalarin alt gruplarinin analizi, bize bo-
tulinum toksini tedavisinden fayda gorebilecek
hastalarin belirlenmesi sansim verecektir. Biiyiik ola-
silikla kronik giinliik bag agrisi olan (ilag agir1 kulla-
nimi olsun veya olmasin), sikayetleri siddetli olan ve
bagka bir profilaktik tedavi almayan hastalar, botuli-
num toksini tedavisinden fayda gorebilecek uygun
hasta grubudur. Bu hasta grubu popiilasyon temelli
epidemiyolojik ¢calismalarda %1’lik bir yayginhga sa-
hip olduklar i¢in botulinum toksininin bu gruptaki
klinik etkilerinin daha ayrintili olarak arastirilmasi
Onerilmistir.
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