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v/ Pfizer firmas: Sinir Sistemi Cerrahisi Dernegi Bagkanligi’na 29.12.2009 tarihinde miiracaat
etmis ve “Karpal Tiinel Sendromu, néropatik agri1 bileseni olan Kompleks Bolgesel Agri1 Sendromu
ve Radikiiler Agris1 olan hastalarin tedavisi agisindan Gabapentin etkin maddesine gereksinim olup
olmadig1 konusunda” dernegin goriislerini talep etmistir. Bu makalede literatiir caligmast sonucu
elde edilen bulgular sunulmustur.
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The Role of Gabapentin on the Treatment of Carpal Tunnel Syndrome,
Complex Regional Pain Syndrome and Radicular Pain

v’ According to the application of the Pfizer company on 29th of December 2012 to the chairman
of the Nervous System Surgery Society, opinion of the association was asked regarding the need
for Gabapentin for the treatment of carpal tunnel sydrome, complex regional pain syndrome and
radiculopathy. This study reviews our opinions under the light of the current literature.
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adet kitap boliimii, makale ve makale 6zetleri
incelenmis daha sonra da konu ile ilgili 4 giincel
caligmadan yararlanilmigtir.

Bu rapor 4 ana baglik altinda hazirlanmistir:

1) Noropatik agrinin tarifi ve tanisi

2) Noropatik agrida Gabapentinin yeri

3) Noropatik agr1 nedenleri

4) a. Karpal tiinel sendromu,
b. Kompleks bolgesel agri sendromu ve
c. Radikiiler agri,
noropatik agri 6zelliklerini de gosterebilir
mi, bu durumda Gabapentin endike midir?



1. NOROPATIK AGRININ TARIiFi VE
TANISI

International Association for the Study of Pain
(= Uluslararast Agr1 Caligmalar1 Birligi, IASP)
1994 yilinda, noropatik agriy1, “Sinir sistemindeki
primer bir lezyon veya disfonksiyondan kaynakla-
nan agr1” olarak tanimlamistir. Bu giinkii tanimi
“Somatosensoriyel sistemi etkileyen bir hastalik
veya lezyon sonucu ortaya ¢ikan agri”dur.

Nosiseptif agr1 ise, “hasta dokulardaki lezyon
veya inflamasyondan, sinir veya pleksusa olan
basidan” kaynaklanir; bu tiir agrida sinir sistemi
agriyt iletmektedir, sinir sisteminin kendisinde
lezyon yoktur.

Noropatik agri tanisi icin en az agagidaki 1. ve 2.
kriterlerin olmas1 gerekmekte, 3. ve 4. kriterlerin
olmast durumunda da tani, “Thtimal Dahilinde”
veya “Olas1”dan “Kesin”e ylikselmektedir:

1) Agrinin kesin bir “ndroanatomik dagili-
m1” bulunmalidir (periferik sinir dagilimi-
na uyan bir bolge veya santral sinir siste-
minde gévdenin bir pargasinin topografik
temsiline uyan bolge).

2) “Oykii” periferik veya santral somatosen-
soriyel sistemi etkileyen bir hastalik veya
lezyonu diisiindiirmelidir (siiphelenilen
hastalik veya lezyonun agri ile birlikte
olmasi veya en azindan gecici bir siire
beraber seyredebilmesi).

3) Kesin “noroanatomik dagilimin en az bir
teyit edici testle” gosterilmesi (Bu testler
pozitif veya negatif norolojik belirtileri
gostermelidir. Ornegin EMG, aviilsiyon
icin MR).

4) Noropatik agr1 yapabilecek “hastalik veya
lezyonun en az bir onaylayici testle” gos-
terilmesi (Bu testler siiphelenilen lezyon
veya hastaligin teshisini dogrulamalidir.
Ornegin diyabet, neoplazi, vaskiilit, kolla-
jen doku hastalig1 tanisi igin tetkikler.) .

K. Kili¢

2. NOROPATIK AGRIDA GABAPENTININ
YERI

Gabapentin norotransmitter Gamma-aminobii-
tirik Asidin (GABA) analogudur, antiepileptik
ve analjezik ozellikleri vardir. Kalsium kanalla-
rinin 02-0 subiinitine baglanir ve Glutamat,
Nore-pinefrin ve Substans P’nin salinimini azal-
tir.

Noropatik agri, popiilasyonun % 1,5-3’iinii etki-
ler, tan1 ve tedavisi zordur ©2Y. Gabapentin’e
noropatik agr1 tedavisinde 300-900 mg/giin ile
baglanir, tedricen artirilarak 3600 mg/giine kadar
cikarilabilir.

Uluslararasi bircok tedavi semasinda, Kanada ve
Avustralya agri derneklerinin ndéropatik agri
tedavi semalarinda ilk sirada Gabapentin yer
almaktadir 9.

Kompleks Bolgesel Agr1 Sendromu (Complex
Regional Pain Syndrome) Tip 1 (Eski adiyla
Refleks Sempatetik Distrofi, belirgin sinir hasari
yapmayan, kemik kirigi, cerrahi travmadan ...
sonra) ve Kompleks Bolgesel Agr1 Sendromu
Tip 2 (eski adiyla Kozalji, biiyiik bir siniri de
etkileyen travma) hastalari, acil miidahale ve
uygun tedaviyle, uzun siireli morbiditeden
korunmus olurlar ©.

On beg randomize, kontrollu Gabapentin calis-
masinin meta-analizi, Gabapentinin noropatik
agrida etkili oldugunu gostermistir @2,

Randomize, plasebo kontrollu 5 serinin incelen-
digi bagka bir caligma da Gabapentin’in 900
mg/giin dozda, noropatik agr1 tedavisinde etkili
oldugunu gostermistir @.

Cift kor, randomize, plasebo kontrollii 305 kisi-
lik, Parke-Davis’in destekledigi bir calisma,
Gabapentinin agriy1 azalttigini ve yasam kalite-
sini biraz diizelttigini gostermigtir 7.
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Cok merkezli, prospektif, randomize, c¢ift kor,
plasebo kontrollu bir caligmada, HIV’e bagh
duysal noropatisi olan 15 hastaya Gabapentin,
11 hastaya da plasebo 7 hafta boyunca verilmis,
HIV’e bagli duysal noropatisi olan hastalarda
Gabapentin’in agr1 tedavisinde etkili oldugu bil-
dirilmigtir 12,

Pfizer’in destekledigi bir caligmada, noropatik
agrisi olan 602 hastanin aile hekimlerine siklikla
bagvurdugu ve agrinin tedaviye ragmen, giinde-
lik islerini olumsuz olarak etkiledigi goriilmiis-
tiir 19,

Bu yaymlara karsilik, Gabapentin’in noropatik
agriya etkisinin sinirlt oldugunu gosteren seriler
de yayinlanmustir:

Parke-Davis’in destekledigi, randomize, plasebo
kontrollu, ¢ift kor, 58 Kompleks Bolgesel Agri
Sendromu Tip 1 hastasinda yapilan calismada,
Gabapentin’in etkilenen ekstremitede duyu defi-
sitini anlamli oranda azaltmasina ragmen, “agri-
ya etkisinin sinirli” oldugu belirtilmistir 9.

Randomize, plasebo kontrollu, kemoterapiye
baglh periferik noropatisi olan 115 hastanin 6
hafta boyunca Gabapentin aldig1 bir calismada,
Gabapentin kullanmanin semptomlara herhangi
bir “yararinin oldugu gosterilememistir” ',

Kronik fantom uzuv ve giidiik agrilarinda yapil-
mig, plasebo kontrollii bir bagka ¢alismada da
Gabapentin’in agriya biiyiik 6l¢iide etki yapma-
dig1 bildirilmistir ©.

3. NOROPATIK AGRI NEDENLERI ASA-
GIDAKI LISTEDE GOSTERILMISTIR ©:

* Diyabetik noropati

e Santral post strok agrist

* Medulla spinalis yaralanma agris1

e Multipl skleroz

* Polindropati

*  Kompleks Bolgesel Agri Sendromu
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e Fantom agris1

e Alkolizm

* Post herpetik nevralji

* Bel, bacak ve kalca sorunlari (siyatik veya
sinir kokii agrist)

* Post insizyon kronik agrisi

* Brakial pleksus aviilziyonu

e Trigeminal nevralji

e HIV noropatisi

* Vaskiiler yetersizlige sekonder néropati

e Spinal cerrahi

e Ampiitasyon

e Kanser kemoterapisi

4.A) KARPAL TUNEL SENDROMU,
B) KOMPLEKS BOLGESEL AGRI
SENDROMU,
C) RADIKULER AGRI,
NOROPATIK AGRI OZELLIKLERINI DE
GOSTEREBILIR Mi, BU DURUMDA
GABAPENTIN ENDIKE MIDIiR?

A. Karpal Tiinel Sendromu (KTS)

Tuzak noropatilerinde hissedilen agri, yanma ve
dizesteziyi Gabapentin ortadan kaldirabilir ©.
Ancak, meralgia paresthetica digindaki tuzak
noropatilerinin tedavisinde genel yaklasim,
norolojik bulgularin olustugu doneme girmeden,
basinin cerrahi yontemle kaldirilmasidir.

Ameliyat olmak istemeyen veya ileri atrofinin
gelismis oldugu “ihmal edilmis” olgularda
Gabapentin, tedavinin basindaki degerlere gore,
etkili bulunmustur %,

Ameliyat olmak istemeyen veya diger konserva-
tif tedavilerden yarar gormemis hafif veya orta
derece Karpal Tiinel Sendromlu hastalarin teda-
visinde Gabapentin’in diisiiniilebilecegi bildiril-
mistir 7.

Ameliyat olmak istemeyen hastalarda veya ame-
liyattan sonra yakinmalar1 devam eden hastalar-
da da Gabapentin’in uygun goriildiigii calisma-



lar yayinlanmigtir ©,
B. Kompleks Bolgesel Agr1 Sendromu

Kompleks Bolgesel Agri Sendromu’nda hasarlt
periferik sinirin dagilim gosterdigi bolgede
“yanict” tipte agr1 ve hafif dokunmalarda belir-
gin derecede artmis duyarlilik (Hiperestezi)
goriiliir. Otonom disfonksiyona bagli olarak
sudomotor (asirt terleme veya kuruluk), vazo-
motor, ve trofik cilt degisiklikleri goriilebilir.
Odem, renk farki, 1s1 farki, nemlilik veya kuru-
luk vardir.

Kompleks Bolgesel Agr1 Sendromu (Complex
Regional Pain Syndrome) Tip 1°de (Eski adiyla
Refleks Sempatetik Distrofi) Gabapentin, yal-
nizca agrida etkili olmus, fakat diger semptom-
larda etkili bulunmamugtir 1%

1, 3, 11 ve 15 numarali yayinlarda ve Pfizer’in
yan kurulusu Parke-Davis’in destekledigi 19
referans numarali caligmada, Kompleks Bolgesel
Agr1t Sendromu Tip 1°de Gabapentin yararl
bulunmustur.

C. Radikiiler Agr1

Radikiiler agrilarda akut donemde nosiseptif
komponent agirliktayken, kroniklestiklerinde
noropatik komponent agirlik kazanir. Buradaki
noropatik agri, dejenere diskteki inflamatuvar
mediatorlere baghdir. Inkontinans, giicsiizliik,
azalmis veya kaybolmus refleks, disestezi, hipe-
raljezi noropatik komponentin One c¢iktigini
diislindiiriir.

Gabapentin radikiiler agrilarin néropatik kom-
ponentli, 6zellikle subakut ve kronik olanlarinda
etkilidir ©.

L,, L, veya S, kronik radikiilopatisi olan 35 has-
talik bir grupta Gabapentin anlamli bir sekilde
agrinin hafiflemesini saglamistir %,

K. Kili¢

Noropatik agrinin en sik goriilen sekli olan lum-
bosakral radikiilopatide, Pfizer’in destekledigi
bir ¢calismada, hicbir ilacin yararl oldugu goste-
rilememistir ®.

L, . L.-S, disklerinde bulging ve/veya protriiz-
yona bagli radikiilopatisi olan 25 kisiye
Gabapentin, diger 25 kisiye de plasebo verildi-
ginde, her iki grup arasinda agrida, motor ve
duyu fonksiyonlarda, diiz bacak kaldirma testin-

de Gabapentin lehine anlamli fark saptanmigtir
@

SONUC

Diger agr tiirlerinde etkili olan steroid olmayan
antiinflamatuvarlar, analjezikler, kas gevsetici-
ler, noropatik agrida etkili degildir. Ayirici tani-
sinin ve bu nedenle uygun tedavisinin kolayca
yapitlamamasi nedeniyle Noropatik agri saglik
hizmetlerini aksatmakta, saglik sistemine gerek-
siz mali ylik getirmektedir.

Karpal Tiinel Sendromu ve Radikiiler Agr1 teda-
visinde “ilk secenek” Gabapentin degildir.

Ancak yukaridaki calismanin da gésterdigi gibi,
Karpal Tiinel Sendromu, Kompleks Bolgesel
Agr Sendromu ve Radikiiler Agrida,

1) Agrinin “néropatik” karakter kazanmig
oldugu gosterilirse, bunun i¢in de yukari-
da ayrmtilariyla agiklanmis olan 6zellik-
lerin mevcut oldugu saptandiktan sonra,

2) Her hastanin kendine ait 6zellikleri klinis-
yen tarafindan dikkate alindiktan sonra,

3) Gabapentinin “uygun dozda ve yeterli
siirede” kullanilmasi,

4) Giiniimiiz sartlarinda,

“uygun ve gerekli” bir tedavi secenegi
olarak goziikmektedir.
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