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Noroloji

Migren Atak Tedavisinde
Sumatriptan ve
Zolmitriptan Etkinlik Karsilastiriimasi

OZET Migren fizyopatolojisinin anlasiimaya
baslanmasindan bu yana atak tedavisinde, 5 HT
1B/1D reseptér agonisti ajanlar gibi spesifik etkili
ilaclar kullanilmaya baslanmustir. Bu calismada NSAI
ilaglara yanitsiz Uluslararasi Basadrisi Dernegi
kriterlerine gére migren tanisi almis 40 olgudaki,
siddetli veya ¢ok siddetli 3 bas adrisi atadi tedavi
edilerek ilk 2 saatteki yanitlari karsilagtiriimistir.

MIDAS skorlars esit olan 20 kisilik iki grup randomize
olarak calismaya alinarak olgulara 100 mg
sumatriptan ve 2,5 mg zolmitriptan verilmistir.
Olgular ataktan 2 saat sonra dederlendirildi¢jinde
Sumatriptan grubunda 47 atadin % 62'si orta veya
hafif siddete dénugsirken % 38'i tamamen
kaybolmustur. Zolmitriptan grubundaki 52 atagin
% 61°i orta veya hafif siddete ddnustirken %39'u
tamamen kaybolmustur. Her iki grup arasindaki bas
adrist atak tedavisi yanitlan arasinda istatistiki olarak
anlamir bir fark bulunmamistir (p > 0,05).

Anahtar Kelimeler: migren, sumatriptan,
zolmitriptan

Comparative study of sumatriptan and
zolmitriptan for the acute treatment
of migraine.

ABSTRACT Improved understanding of the
neurobiology of migraine led to the development
of 5 HT 1B/1D receptor agonists as abortive therapy
for migraine. In this study 40 patients diagnosed
as migraine and not responsive to nonsteroidal
antiinflamatory drugs were treated for their 3
attacks and the results of second hour were
compared. Two groups consisting 20 patients with

equal MIDAS scores were given 100 mg sumatriptan
and 2,5 mg zolmitriptan. At the end of the second
hour 38 % of the attacks in the sumatriptan group
were completely treated where as 62 % became
very mild. 38 % of the 52 attacks in the zolmitriptan
group completely resolved at the end of the two
hours whereas 61 % changed into a mild headache.
This proved out that both drugs had no significant
difference between them in treating migraine attack
(p>0,05)
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GIRIS

Migren; oldukga sik rastlanan yaklagik Gicte
bir olguda nérolojik aura semptomlarinin 6nciilik
ettigi, is glicii kaybina neden olan, otonomik sinir
sistemi bulgularinin da eslik ettigi siklikla
zonklayici tarzda ve tek tarafli lokalize olan siddetli
basagrisi ataklar: ile seyreden, kronik; bir¢cok
faktorin rol oynadigi ndérovaskuler bir
bozukluktur 2,5, Akut ataklarin spesifik
tedavisinde Onceleri yan etkileri ve sinirliliklarina
kargin sadece ergot deriveleri kullanilmaktaydi.
Migrenin norobiyolojik mekanizmalarinin
anlasilmaya baslamasi ile 5-HT (5-
hidroksitriptamin), serotonin reseptorleri
uzerinden etkili yeni bir grup olan 5-HT 1B/1D
agonistleri olan triptanlar kullanilmaya
baslanmustir. i1k triptan olan sumatriptan,
perivaskiler trigeminal afferentler Gzerine etki

ile inflamatuar néropeptidlerin salinimini
Onleyerek periferik etkili vazokonstriktor bir
ilagtar. Daha sonra gelistirilen zolmitriptan da
trigeminovaskiiler sistem lizerine hem santral
hem periferik etkili vazokonstriktor etkili bir
ilagtir ®,

Bu ilaclar temel olarak ii¢ mekanizma ile etki
etmektedirler: kranial vazokonsriksiyon, periferal
trigeminal inhibisyon ve trigeminoservikal
kompleksteki néronlarin transmisyonunun
inhibisyonu @. Bu ¢ahismada NSAT ilaglara yanitsiz
siddetli migren ataklarinin tedavisinde
sumatriptan ve zolmitriptanin erken dénem
etkinliginin degerlendirilmesi amaclanmustir.
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Basagrist poliklinigince 2000-2002 yillar1 arasinda
izlenen IHS kriterlerine gore aural migren (n=11)
ve aurasiz migren (n=29) tamist almis 35 kadmn 5
erkek yas ortalamasi 31.8 (§5=10.3) olan 40 olgu
calismaya alinmustir . Yaglar: 18’in tistiinde akut
atak tedavisinde NSAI ilaclara yanitsiz olgular
degerlendirilmistir. Hamile, emziren, hamilelik
planlayan, gecirilmis inme 6ykiisti olan, kontrol
altna alinmamis hipertansiyon, kalp hastaligi ve
periferik arter hastaligi olan olgular dislanmustir.

Olgular randomize olarak 2 gruba ayrilarak
bir gruba 100 mg sumatriptan ve diger gruba 2,5
mg zolmitriptan verilmistir. Siddetli veya ¢ok
siddetli 3 migren ataginda ila¢ kullandiktan sonra
ikinci vizit yapilnustir. Olgular giinliik kartlarina
bas agrist siddet, siire, lokalizasyon, eslik eden
semptomlar ve akut atak tedavi ilacina bagli yan
etkileri not etmislerdir.

Bas agris1 siddeti: Hic yok (0), Hafif (1), Orta
(2), Siddetli (3) ve Cok siddetli (4) olarak
degerlendirilmistir. Olgular bag agris: siddetini
her 3 atakta; ilac aldiklart anda, ila¢ aldiktan 1
saat ve 2 saat sonra olmak tizere toplam 3 kez
giinliik kartlarina isaretlemislerdir . Her iki grupta
ilk 2 saatteki migren atak siddetindeki degisiklik
degerlendirilmistir.

SONUCLAR

Calismaya alinan sumatriptan grubundaki 20
olgunun yas ortalamasi 36,2 (8S 9,1) olup, ikisi
disinda tiimii kadindir. Olgularin tedavi oncesi 3
aylik donemdeki BA sayist ortalamast 15,7 (SS
5,3) olup, basagrist siddeti ortalamas: 7,4 ve
Migrene Bagli Kayip Degerlendirme Olcegi
(MIDAS) ortalamast 3,15'dir. Zolmitriptan
grubundaki 20 olgunun yas ortalamasi 36,7 (SS
8,4) olup, ticii disinda tiimii kadindir. Olgularin
tedavi oncesi 3 aylik donemdeki BA sayisi
ortalamasi 16,3 (8S 7,2) olup, basagrist siddeti
ortalamast 7,3 ve MIDAS ortalamasi 3,2°dir .

Olgularin siddetli ve cok siddetli ataklari
degerlendirildiginde Sumatriptan grubu
olgularindaki 47 ataktaki agr1 siddetinin % 68’
(32 atak)1 saat sonunda orta veya hafif siddete
doniistirken, sadece 3 olgudaki atakta bagagrist
tamamen kaybolmustur. ikinci saat sonunda ise
bas agris1 siddeti % 62 atakta orta veya hafif
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siddete donitsiirken %38 atakta tamamen
kaybolmustur. Zolmitriptan grubu olgularindaki
52 atak siddetinin % 67’si (35 atak) 1 saat sonunda
orta veya hafif siddete doniisiirken 2 olgudaki
atakta basagrisi tamamen gec¢mistir. Ikinci saat
sonunda da basagris atak siddetinin % 61’ orta
veya hafif siddete dontistirken %39’u tamamen
kaybolmustur (Tablo 1).

iki gruptaki olgularin her 3 atag:
degerlendirildiginde 1 saat sonunda agrimin hafif
veya orta siddete dontstigi BA yanity;
Sumatriptan grubundaki olgularm % 50’sinde (10
olgw) her 3 atakta, % 35’inde (7 olgw) ii¢ atagin
herhangi ikisinde, % 10'unda (2 olgu) U¢ atagin
birisinde goériiliirken, sadece 1 olguda her ti¢
atakta da olumlu yanit elde edilememistir.
Zolmitriptan grubundaki olgularin da % 45’inde
(9 olgu) her 3 atakta, % 40°mnda (8 olgu) li¢ atagin
herhangi ikisinde, % 10’unda (2 olgu) ii¢ atagin
birisinde etkili olurken, sadece 1 olguda olumlu
yanit elde edilememistir (Grafik 1).

ki saat sonunda agrinin tamamen gectigi

Grafik 1: Bir saat sonunda her 3 atakia BA yanih
alinan atak sayisina gore olgularn dagilimi
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Grafik 2: ki saat sonunda ber 3 atakta basagrisinin
kayboldugu atak sayisina gore olgularin dagilimi
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Tablo 1: Sumatriptan ve zolmitriptan olgu gruplarmda 3 atak sonras: ilk 2 saatteki BA yanitiar:

Sumatriptan Zolmitriptan
1. 2. 3. 1. 2, 3.

Atak | 1h | 2h | Atak | 1h | 2h | Atak | 1h | 2h Atak | 1h | 2h | Atak | 1Th | 2h | Atak | 1h | 2h
4 2 2 3 3 2 4 3 2 3 2 1 4 3 2 3 2 1
2 0 0 2 2 1 2 2 0 2 1 0 3 1 0 3 2 0
3 0 0 3 0 0 3 0 1 4 2 0 4 3 1 4 1 1
1 1 0 2 1 1 2 1 0 4 1 0 3 2 0 3 2 0
2 1 0 2 1 0 2 1 0 3 3 1 3 2 0 3 2 0
3 3 2 3 2 1 3 2 1 3 3 2 4 4 2 4 4 2
4 2| 2 2 1 1 2 1..[5:3 3 1.].:0 2 0.0 2 1 0
4 3 1 4 4 1 3 4 1 4 2 2 3 1 0 3 1 1
4 3 1 4 4 1 4 4 1 4 0 0 4 3 1 4 0 0
4 3 0 3 2 1 3 2 0 3 2 1 3 2 1 2 1 0
4 2 0 3 1 0 3 1 1 4 3 2 4 2 1 2 1 1
4 3 1 3 1 | 0 3 1 1 3 21 4 3| 2 3 2|1
3 1 1 2 0 0 3 0 1 3 2 2 3 2 1 4 3 1
3 2|0 4 3 1 2 310 4 2 |0 4 3.4 4 1 1
3 1 0 B! 2 1 3 2 1 3 2 1 2 1 0 3 2 1
3 2 1 3 1 0 2 ik 0 3 2 1 4 3 1 3 3 2
3 2 (1 4 2 1 3 2 | 4 3 110 3 210 3 24
3 1|0 3 010 3 0|0 3 3 | 2 4 4 |2 4 2|1
3 210 3 110 3 1[0 3 1(0 2 0] 0 3 1 0
4 2 1 3 1 0 4 1 0 4 2 2 4 2 2 2 0 0

0: Hi¢ agri yok  1: Hafif  2: Orta Siddette  3: Siddetli  4: Cok Siddetli

ataklar degerlendirildiginde Sumatriptan
grubundaki 2 olguda her 3 atak sonunda da tam
dizelme saptanirken, 9 olguda ti¢ atagin 2’sinde,
3 olguda da sadece 1 atakta tam diizelme
tanimlanmistir. Zolmitriptan grubunun
degerlendirilmesinde ise 3 olguda her 3 atak
sonunda da tam diizelme saptanirken, 6 olguda
u¢ atagin 2'sinde, 5 olguda da sadece 1 atakta
tam duzelme tanimlanmistir (Grafik 2).

Calismaya alinan hicbir olguda tedaviyi
sonlandirmay: gerektirecek bir van etki
saptanmamistir. Olgular rebound basagris:
yontinden izlenmemistir.

TARTISMA
Hafif ve orta siddetteki migren ataklarinda
NSAl ilaclar yeterli olurken siddetli ve ¢ok siddetli

bas agrilarinda kisa siirede yanit alabilmek igin
migren spesifik tedaviler 6nerilmektedir . Bizim
¢aligmamuzda da literatiir ile uyumlu olarak
sumatriptan ve zolmitriptamn her ikisi de siddetli
ve ¢ok siddetli migren ataklarinda oldukca etkili
olduklar: goriilmiistiir (2.3, Gallagher ve ark.
yaptiklari randomize, Cift-kor parelel cok merkezli
¢alismada zolmitriptanin periferik ve santral etkili
olmasi ve daha ytiksek biyoyararlanimi nedeni ile
sumatriptana oranla ila¢ alindiktan sonraki iki
saatte basagrist yanitinin daha yuksek oranda
oldugu bildirilmistir. Bu calismada 2,5 mg ve 5
mg zolmitriptan ile 25 mg ve 50 mg sumatriptan
dozlarindaki ila¢ alimumn etkileri sirasi ile % 67.1
ve % 64.8 ile % 59.6 ve % 63.8 olarak bulunmustur
3. Bagagris siddetli veya orta siddetten hafif veya
tamamen kayboldugunda basagrisi yanitinun
oldugu kabtil edilmistir. Bizim calismamizda da
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siddetli veya cok siddetli bagagris1 atagindaki agrt
siddeti ila¢ alindiktan 2 saat sonra 100 mg
sumatriptan alanlarin % 62’sindeki orta veya hafif
siddete doniisiirken % 38’inde tamamen gecmistir.
2,5 mg zolmitriptan alan grupta da % 61’inde orta
veya hafif siddete dontusiirken, olgularin %
39’unda tamamen gecmistir.

Uluslararas: basagrist derneginin migren klinik
calismalarinda akut atak degerlendirilmesinde
primer olarak agrisiz atak oranlarinin
degerlendirilmesi 6nerilmektedir. Goadsby'nin
yaptigi meta analiz calismasinda 2 saat sonunda
basagrisinin tamamen gectigi atak oranlart 100
mg sumatriptan alanlarda %35, 2,5mg zolmitriptan
alanlarda % 25 olarak bildirilmistir 9.

Hansen ve ark. yaptigt calismada ise 100 mg
sumatriptan alan olgularin % 33’inde, 5 mg
rizatriptan alan olgularin % 25’inde, 10 mg
rizatriptan alan olgularin % 40’1inda ve plaseboda
% 9 oraninda 2 saat sonunda basagrisinin tamamen
gectigini bildirmislerdir . Geraud ve ark. yaptigt
calismada 100 mg sumatriptan alan olgularin %
30’'unda, 5 mg zolmitriptan alanlarin da % 29'unda
basagrist ataklariin tamamen gegtigi bildirilmistir
. Bizim calismamizda da 2 saat sonunda agrisiz
atak oranlari sumatriptan grubunda % 38,
zolmitriptan grubunda % 39 olarak bulunmustur.

Sonug olarak ciddi is glicli kaybina ve yasam
kalitesinde diismelere neden olan siddetli migren
ataklarinda kullanilan sumatriptan ve zolmitriptan
literatuir ile uyumlu olarak atak tedavisinde etkin
olduklar: bulunmustur. Migren ataklarinda ilaclarm
etkileri, olgulardaki rebound bas agris1 ve yan
etkilerinin daha iyi degerlendirilebilmesi igin
plasebo kontrollii cok merkezli ¢aligmalarin
yapilmast gerekmektedir.
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