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   توأم مغز عروقي سردردهاي به مبتلا بيماران در فلوكستين و والپروات سديم اثر اي مقايسه بررسي

  مزمن خستگي سندرم با
  

  2، سميرا ميرزايي3، فريبرز خوروش2مهديس خزاييلي، 1مجيد قاسمي
  
  

  چكيده
شود. درصدي از بيماران ميگرني دچار سندرم خستگي مزمن هستند. اين  دار ظاهر مي ترين علل سردرد است كه به صورت سردردهاي ضربان ميگرن از شايع مقدمه:

باشد. در  ميگرن، داروي سديم والپروات مي هاي مرسوم باشد. يكي از درمان ماه همراه با اختلالات عصبي و دردهاي عضلاني مي 6سندرم، شامل ضعف بدن بيش از 
ي حاضر، با هدف بررسي و  ، مطالعهاز اين رو گيري كننده در ميگرن استفاده شده كه در مواردي مؤثر بوده است. مطالعات اخير، فلوكستين نيز به عنوان داروي پيش

  .توأم با سندرم خستگي مزمن انجام شدي اثربخشي سديم والپروات و فلوكستين در بيماران مبتلا به ميگرن  مقايسه

نفري  32بيمار مبتلا به ميگرن توأم با سندرم خستگي مزمن بررسي شدند. بيماران به دو گروه  64ي حاضر از نوع كارآزمايي باليني بود و در آن،  مطالعه ها: روش
هفته قرار گرفتند. سپس، بيماران اين دو  8گرم به مدت  ميلي 400يم والپروات گرم و سد ميلي 20با فلوكستين روزانه تقسيم شدند و به صورت جداگانه تحت درمان 

 .استفاده گرديد ANOVAو  tهاي آماري  آزمون منظور تحليل نتايج، از ي شدت سردرد و فركانس سردرد مقايسه شدند. به  گروه از نظر نمره

 گروه در نيز سردرد فركانس ميانگين. درصد كاهش داشت 83/34و  82/22والپروات به ترتيب  و سديم فلوكستين مصرف از پس سردرد ي نمره ميانگين ها: يافته
 .كاهش يافت درصد 54/40والپروات،  سديم ي كننده  مصرف گروه و در درصد 68/23فلوكستين،  ي كننده  مصرف

مؤثرتر  والپروات سديم داشتند، اما مزمن خستگي سندرم با درمان ميگرن توأمكه هر دو دارو اثر مثبتي در  كرد برداشت توان مي نتايج، اين احتساب با گيري: نتيجه
  .ي افسردگي بيشتر مشهود بود همچنين، اثربخشي فلوكستين در افراد با زمينه .بود

  ميگرن، سندرم خستگي مزمن، فلوكستين، سديم والپروات واژگان كليدي:

  
 به مبتلا بيماران در فلوكستين و والپروات سديم اثر اي مقايسه بررسي .ميرزايي سميرا قاسمي مجيد، خزاييلي مهديس، خوروش فريبرز، ارجاع:

  1369-1374): 407( 34؛ 1395مجله دانشكده پزشكي اصفهان . مزمن خستگي سندرم با توأم مغز عروقي سردردهاي

  
  مقدمه

تعريـف   گـردن  يا سر از ناحيه هر در درد سردرد به صورت احساس
بـر اسـاس    سـردرد . داشـته باشـد   مختلفي علل تواند ميشده است و 

 International classification of headache disordersبندي  دسته
)ICHDشود مي بندي تقسيم مختلف انواع ) به. 

عود  سردردهاي شامل كه است شايع نورولوژيك سندرم يك ميگرن،
 ايـن . اسـت  شـديد  تـا  متوسـط  تبـا شـد   دو طرفه يا طرفه  يك ي كننده

 طـور  به  بكشند و طول حمله هر در ساعت 2- 72 بين توانند مي سردردها
 روزانـه  فشـارهاي  كه با است فنوفوبي و فتوفوبي تهوع، با همراه معمول،

 با شـيوع ( ضرباني علايم ميگرن، سردرد ترين شايع. )1- 2(يابد  مي تشديد
) درصد 76 با شيوع( فنوفوبي و) درصد 80 با شيوع(فتوفوبي  ،)درصد 85
 سـطوح  در و اسـت  سال 35- 45 سنين در ميگرن شيوع باشد. حداكثر مي

 .)1( باشد مي تر شايع سفيدپوستان و تر پايين اقتصادي
   آمريكـا،  در ميگـرن  ي سـالانه  شيوع ميزان جمعيتي، مطالعات در

 شـامل  را مـردان  درصد 7 و زنان درصد 18 كه است، بوده درصد 13
 مراجعـه كننـده   بيمار 764 بين نيز از شهر اصفهان در. )3( است شده
 اند. بوده ميگرني سردرد به مبتلا افراد درصد 11 سردرد، با

 متوسط سردردهاي به ميگرن، مبتلايان درصد 90 تقريبي، طور به

 مقاله پژوهشي
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 سـردرد  هـاي  دوره در هـا  آن درصـد  75كه  كنند مي تحمل را شديد تا
 به ها اين حمله طي ها آن درصد 33 و باشند مي كار كردن توانايي فاقد

 را زيـادي  اقتصـادي  هـاي  هزينه امر، همين دارند. نياز كامل استراحت
 مـاه  يـك  طـول  در ميگـرن،  به مبتلا افراد درصد 62. سازد مي موجب
 مطالعـات  طبـق . )1(شـوند   مـي  متحمل را سردرد اپيزود 1-2 حداقل
 به اپيزوديك ميگرن به نسبت را بيشتري بار مزمن، ميگرن شده، انجام
 .)4(سازد  مي متحمل جامعه

 بــه )Chronic fatigue syndromeمــزمن ( خســتگي ســندرم
 كـه  شـود  مي اطلاق بدن توجيه غير قابل ي كنندهعود  يا مداوم ضعف
 نشـده و  برطـرف  اسـتراحت  بـا  داشـته،  وجود ماه 6 مدت به حداقل
 در اختلال با سندرم، اين. نداشته باشد روزانه فعاليت ميزان با ارتباطي
 همراه سوماتيك علايم و خواب كيفيت شناختي، تغيير -عصبي اعمال
 عضـلاني و مفصـلي،   دردهـاي  گلودرد، شامل سوماتيك علايم است.
 سـندرم  تشـخيص  .)5(باشـند   مـي  فعاليـت  از بعـد  كسالت و سردرد

 گيـرد. سـازمان   صـورت مـي   بـاليني  علايـم  اسـاس  بر مزمن خستگي
National institute for health and clinical excellence 

)NICEرا بــا  مــزمن خســتگي ابــتلا بــه ســندرم بــاليني )، معيارهــاي  
مفصـلي،   چنـد  تمركـز، درد  يـا  حافظـه  در علامت شـامل اخـتلال   8

 خواب، درد لنفاوي، اختلالات غدد جديد، حساسيت گلودرد، سردرد
كـه   زمـاني   شمارد؛ فعاليت بر مي از بعد عضلاني و كسالت خشكي يا

ه گفت ـ پـيش  مورد 8 از مورد 4 حداقل ماهه، 6 ضعف ي دوره بر علاوه
  .)6( شود در بيمار محرز مي سندرم د ايندر بيمار مشاهده گردد، وجو

 درصد در جمعيت 007/0-8/2بين  مزمن، خستگي سندرم شيوع
سـنين   در شـيوع  بيشـترين . است  شده گزارش آمريكا رد سالان بزرگ
 نهايت، در. )7(باشد  مي مردان از تر شايع زنان، در و سال 30-40 بين

 روزمـره  عملكـرد  در واضـح  اخـتلال  باعـث  مـزمن  خسـتگي  سندرم
 ديگـر  ثلث و هستند كردن كار توانايي فاقد بيماران، اين ثلث. شود مي
 .)7( دارند كار كردن توانايي مقطعي صورت به تنها

ــندرم ــتگي س ــزمن خس ــا م ــاير ب ــاري س ــاي بيم ــردي ه  عملك

)Functional( نظير ) فيبروميالژيFibromyalgia،( مفصل اختلالات 
 سندرم )،Temporomandibular joint disorders( تمپورومنديبولار

ــك ي روده ــذير (  تحري ــرن و )Irritable bowel syndromeپ  ميگ
  .)8(دارد  همراهي
 و علايـم  يكـديگر،  عملكردي بـا  اختلالات اين همراهي علت به
 محققان توسط اي نظريه مشابه، هاي درمان و بيماران مشابه هاي ويژگي
 يـك  از علايمي عملكردي، اختلالات اين ي همه كه است شده مطرح

ــد ــكي (  فراينــ ــت پزشــ ــناختي روان و )Biomedicalزيســ  شــ
)Psychological( ســنترال  حساســيت افــزايش ســندرم كــه هســتند
)Central( شود  مي ناميده)افـراد  درصـد  67دهـد   آمار نشان مـي . )9 

 تجربـه  را مـزمن  خسـتگي  سـندرم  مشـابه  علايمـي  ميگـرن،  به مبتلا
 در ميگـرن  هـاي  مكـانيزم  كـه  ودر مـي  احتمـال  كننـد. از ايـن رو،   مي

 نقـش  مـزمن  خسـتگي  سـندرم  )Pathophysiologyپاتوفيزيولوژي (
 داشته باشد. 
 فراوانـي  و شـدت  كاهش مبتلا به ميگرن، بيماران درمان از هدف
 و اثربخشـي  بيشـترين  كـه  اي گونـه  ها اسـت؛ بـه   آن ميگرني حملات
  . )10(نمايند  تجربه را عوارض كمترين

 اسـتفاده  ميگـرن  مورد در امروزه كه هايي درمان ترين مهم از يكي
 در است كـه  )Sodium valproateوالپروات سديم ( شود، داروي مي

. ايــن دارو، از جملــه )10(دارد  اي شــده  شــناخته اثــر ميگــرن درمــان
 سـال  از كـه  اسـت  از ميگـرن  گيري پيش براي شده تصويب  داروهاي

  افــزايش  آن مكــانيزم. رود مــي كــار  منظــور بــه  ايــن بــه 1988
Gama amino butyric acid )GABA،( هاي نورون ي تخليه كاهش 

 كـاهش  هـا،  نورون پذيري  )، تحريكSerotonergic( سروتونينرژيك
ــح ــرولاكتين ( ترش ــزايش و )Prolactinپ ــدروژن اف ــالين ان ــا  انكف ه

)Enkephalin androgen( ي عمـده  جـانبي  اثـرات . باشد در مغز مي 
 و آلـودگي  خواب سرگيجه، گوارشي، اختلالات اين دارو، شامل تهوع،

 است. كبدي مسموميت
مهــار  داروهــاي ي دســته نيــز كــه در )Fluoxetine( فلوكســتين

 گيرد، اثر قرار مي )Serotoninسروتونين ( هاي گيرنده انتخابي ي كننده
از سـوي  . )11-13(دارد  ميگـرن  درمـان  بالايي در ي كننده گيري پيش

است  شده استفاده نيز مزمن خستگي سندرم درمان در دارو ديگر، اين
 اضــطراب، ســردرد، تهــوع، ســبب اســت ممكــن . فلوكســتين،)10(

 علاوه بر اين، مصرف آن در. شود جنسي عملكرد اختلال و خوابي بي
)، Extrapyramidalدرمان، باعث تأثير روي اكسـتراپيراميدال (  اوايل

ــكينزي (  ــروز ديسـ ــنش و )Dyskinesiaبـ ــاي واكـ ــتوني  هـ   ديسـ
)Dystonic reactions( مصـرف، منجـر    در روي زياده در صورت و

 شود. مي سروتونين سندرم به بروز
 مـزمن،  خسـتگي  سـندرم  و ميگرن مكرر و علايم مزمن علت به
سـنگين   اقتصـادي  همچنين، بار مبتلا و بيماران زندگي كيفيت كاهش

  با اين. باشد مي اهميت ها بسيار حايز آن درمان بيماري، ابتلا به اين دو
 سـندرم  شـيوع  بررسـي  ي در زمينـه  محـدودي  مطالعات حال، تاكنون

نيـز   ايـران  در صورت گرفته و ميگرن به مبتلا افراد در مزمن خستگي
  .گزارشي در اين رابطه ارايه نشده است

  
  ها روش

تصـادفي شـده و بـدون     كارآزمايي بـاليني  ي اين پژوهش، يك مطالعه
والپـروات   اثـر  اي مقايسـه  و هدف اصـلي آن، بررسـي   كورسازي بود

مغــز  عروقـي  ســردردهاي بـه  مبـتلا  بيمــاران در فلوكسـتين  و سـديم 
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 كلينيـك  بـه  كننـده   مراجعـه  مـزمن  خسـتگي  سندرم با توأم )ميگرن(
 1393 سال دوم ي نيمه اصفهان در نورولوژي بيمارستان الزهراي (س)

 .)IRCT2016062828680N1كـد ثبـت كشـوري كارآزمـايي:     ( بود
معيارهاي ورود به مطالعه، شامل ابتلاي تأييد شده به ميگـرن، وجـود   
معيارهاي سندرم خستگي مزمن، موافقت فرد براي شركت در مطالعه، 

هـاي نورولوژيـك و عـدم حساسـيت بـه سـديم        عدم ابتلا به بيماري
تركيبات مشابه بود. همچنين، مقرر گرديـد در   والپروات، فلوكستين و

صورت بروز حساسيت يا عوارض سديم والپروات يا فلوكستين، عدم 
هـاي   مراجعات بعدي بيمار، مصرف نامرتـب دارو و اسـتفاده از روش  

درماني ديگر در خلال مطالعه، بيمار از مطالعه خارج شود. ابـتلاي بـه   
 توسـط  سردرد كه المللي ينب (معيارهاي ICHD2ميگرن از معيارهاي 

گرديـد) بـا تشـخيص پزشـك      سـردرد اسـتخراج   المللـي  بين انجمن
و جهـت تشـخيص سـندرم    بـاليني تعيـين شـد     ي متخصص و معاينه

  استفاده گرديد. NICEخستگي مزمن، از معيارهاي 
هاي توزيع شده در بـين   نامه ، از طريق پرسشگفته معيارهاي پيش

شـايان ذكـر اسـت محتـواي      تعيـين گرديـد.  بيماران مبتلا به ميگـرن  
 بتوانـد  ،كه فرد شركت كننـده  بوداي تنظيم شده  ها به گونه نامه پرسش

علايم خود را از بين معيارهاي سندرم خستگي مزمن انتخـاب كنـد و   
 بدين صورت براي آنان تشخيص سـندرم خسـتگي مـزمن داده شـد.    

رم خسـتگي  سپس، افرادي كه داراي معيارهاي ميگـرن تـوأم بـا سـند    
  بعدي مطالعه شدند. ي مزمن بودند، وارد مرحله

 كلينيـك  بـه  كننـده   مراجعـه  بيمـاران  از نفـر  64بر همين اساس، 
ــد، انتخــاب و نورولــوژي كــه ــه داراي معيارهــاي ورود بودن روش   ب

نفـري توزيـع شـدند. در ابتـدا،      32 گروه دو در سازي بلوكي تصادفي
هاي سردرد ميگرن نظير شـدت،   اطلاعات مربوط به بيماري و ويژگي

اي  ي ويـژه  نامه مدت، فركانس و نوع آن از بيماران سؤال و در پرسش
در ايـن   سـردرد  كه به همين منظور تهيه شده بود، ثبت گرديد. شدت

 Visual analogue scaleسـردرد   ي نمـره  ميانگين اساس بيماران بر
)VAS( بـراي  .گيـري گرديـد   انـدازه  هفته طول در سردرد فركانس و 

 دقيـق  ي آن، معاينـه  طـول  در و مطالعه به ورود از قبل بيماران ي كليه
 انجام شد. معمول هاي آزمايش و سيستميك و عصبي
ــا داروي گــروه اول تحــت ادامــه، بيمــاران در ــه ب  درمــان روزان

و بيمـاران گـروه دوم تحـت درمـان      گـرم  ميلـي  400والپروات سديم 
 ي گرفتند. در پايان هفتـه  قرار گرم ميلي 20 فلوكستين روزانه با داروي
 قـرار  بـاليني  ارزيابي تحت ي مجدد، مراجعه با كنندگان ششم، شركت 

 عوارض و سردرد فركانس سردرد، بار ديگر، شدت و مدت و گرفتند
 بـه  در مقـاطع زمـاني ماهانـه،    بيمـاران . شـد  بررسي ها آن در دارويي

 گيـري  پـي  تلفنـي به صورت  معذوريت موارد در و صورت حضوري
 .گرديد كنترل ايشان سردرد حملات شدت و شدند و چارت فركانس

پاسخ به درمان شامل كاهش در شدت و فركانس و مدت سـردرد در  
 يكبد يها ميآنز نظر از بيماران بود. بيماران در ابتدا و انتهاي مداخله،

 ذكـر  بـه  لازم .شـدند  يبررس ـ )Complete blood count )CBC و
 انتخـابي  داروي نـوع  در يريتـأث  ،يقاتيتحق طرح در شركت كه است
  . گرديد تجويز پزشك ديد صلاح تنها بر اساس دارو و نداشت بيمار

 1- 10) به صورت عددي بين VASسردرد ( ي در اين تحقيق، نمره
بـه معنـي    10بر اساس شدت سـردرد توسـط بيمـاران تعيـين گرديـد (     

طول زندگي). فركـانس سـردرد   بالاترين درد تجربه شده توسط فرد در 
 گيري شد. نيز به صورت تعداد دفعات سردرد در طول هفته اندازه

سردرد در افراد مبـتلا بـه ميگـرن     ي در اين مطالعه، ميانگين نمره
توأم با سندرم خستگي مزمن، قبل و بعد از مصرف فلوكستين در يك 
گــروه و قبــل و بعــد از مصــرف ســديم والپــروات در گــروه ديگــر  

  .شدند سهيمقا گريكدي با مقدار دو نيا ت،ينها در گيري شدند. دازهان
 MINITABتحليلـي آمـاري    افـزار  نرم منظور تحليل نتايج، از به 
ــد. جهــت  14ي  نســخه ــتفاده گردي ــه اس ــل و تجزي ــا، داده تحلي  از ه
شد. در اين آزمون،  استفاده ANOVAو  Independent tهاي  آزمون

05/0 < P ها (بـا در نظـر گـرفتن قابليـت اطمينـان       در تمامي مقايسه  
  .داري در نظر گرفته شد درصد) به عنوان سطح معني 95

  
  ها افتهي

ــانگين نمــره  ــس از مصــرف فلوكســتين، كــاهش      ي مي   ســردرد پ
درصد را به دنبال داشت؛ در حالي كه پس از مصـرف سـديم    82/22

درصد بود. ميانگين فركـانس   83/34سردرد  ي والپروات، كاهش نمره
درصـد كـاهش    68/23فلوكستين  ي كننده سردرد نيز در گروه مصرف 
سـديم والپـروات، ايـن كـاهش      ي كننـده  يافت، اما در گروه مصـرف  

سديم والپروات نيـز   ي نفر مصرف كننده 32درصد بود. از بين  54/40
 ي اشتند كه بـا ادامـه  نفر از تومور شكايت د 1نفر از افزايش وزن و  2

 ي نفـر مصـرف كننـده    32مصرف دارو بهبود يافت. همچنين، از بـين  
نفر دچار احساس سوزش سر دل شـدند كـه منجـر بـه      7فلوكستين، 

توان اين گونه برداشت كـرد   قطع دارو نشد. با احتساب اين نتايج، مي
كه علاوه بر اثر مثبت هر دو دارو در درمان ميگـرن تـوأم بـا سـندرم     

 ي ستگي مزمن، استفاده از داروي سديم والپروات در اين افراد نتيجهخ
  بهتري را به همراه داشته است.

  
  بحث

كنند داروهاي جديد در درمان ميگـرن   امروزه، بيشتر محققان سعي مي
تر مقايسه كنند. بـا ايـن وجـود، اغلـب      را با داروهاي رايج اما قديمي

تعيين اثربخشي فلوكستين به دليل هاي باليني انجام شده در  كارآزمايي
كم يا عدم طراحي صحيح روش مطالعـه، داراي نتـايج    ي حجم نمونه
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باشـند. بـر اسـاس جسـتجوهاي پژوهشـگران،       غير قابل استنادي مـي 
درمـان ميگـرن تـوأم بـا      ي حاضر در زمينـه  ي ي مشابه مطالعه ا مطالعه

ولـين  سندرم خستگي مزمن انجام نشده بـود و ايـن طـرح، يكـي از ا    
دو داروي سـديم   ي مطالعات كارآزمايي باليني در مورد تأثير و مقايسه

هاي اخيـر   داروي سديم والپروات در سالوالپروات و فلوكستين بود. 
در درمان ميگرن از كارايي بالايي برخوردار بـوده اسـت و بـر اسـاس     

درصد بيماران كاهش شدت يـا فركـانس    60مطالعات انجام شده، در 
. در اين مطالعه، نشان داده شد كه )14(به دنبال داشته است سردرد را 

علاوه بر اين، سديم والپـروات در درمـان ميگـرن در افـراد مبـتلا بـه       
سندرم خستگي مزمن نيز تأثير مثبتي دارد. نتايج مربوط بـه اثربخشـي   
سديم والپروات در درمان ميگرن در اين مطالعـه، بـا نتـايج مطالعـات     

. اگر چه )5(طابقت دارد م Klimasو  Evengard ي قبلي نظير مطالعه
اي اثربخشي سديم والپروات بر سندرم خستگي مـزمن   در هيچ مطالعه

بررسي نشده بود. در اين مطالعه، نشان داده شد كـه عـلاوه بـر ايـن،     
سديم والپروات در درمان ميگرن در افراد مبـتلا بـه سـندرم خسـتگي     

  مزمن نيز تأثير مثبتي دارد. 
از ميگـرن در چنـدين مطالعـه    گيـري   كاربرد فلوكستين در پـيش 

بخش بوده اسـت و ميگـرن، نـوعي بيمـاري سـروتونينرژيك       رضايت
هاي سـروتونين توسـط فلوكسـتين،     قلمداد شده است كه مهار گيرنده

  .)11-13(باعث كاهش علايم در افراد مبتلا به ميگرن شده است 
با اين وجود، در مطالعات ديگر اثربخشـي فلوكسـتين در درمـان    

). همچنين، از آن جـايي  15ميگرن به صورت كامل ثابت نشده است (
هاي ميگرن عوارض كمتري داشته  ساير درمانكه فلوكستين نسبت به 

شود،  و در بارداري نيز قابل مصرف بوده و يك بار در روز مصرف مي
. در ايـن مطالعـه نيـز    )15(رويكرد مثبتي به استفاده از آن وجود دارد 

تأثير مثبت فلوكستين در درمان ميگرن مشاهده شد. نتايج اين مطالعـه  
و  d'Amato ي نظر اثربخشي فلوكستين در درمان ميگرن با مطالعـه  از

هر چند در مقايسه با سديم والپروات،  .)11(همكاران مطابقت داشت 
اين تأثير كمتر بود. علاوه بر اين، فلوكستين از نظر خاصـيت درمـاني   

توانـد ناشـي از    نتايج مثبتي بر سندرم خستگي مزمن داشـت كـه مـي   
به سندرم  پاتوژنز احتمالي افزايش حساسيت سروتونيني در افراد مبتلا

. در ساير مطالعات، اثر فلوكسـتين در درمـان   )7(خستگي مزمن باشد 
  ).16-17(سندرم خستگي مزمن با دارونما تفاوتي نداشته است 

يكي از عـوارض اصـلي داروي فلوكسـتين، عـوارض گوارشـي      
درصـد   20ديد آن براي بيمار است. در تحقيق حاضر نيز در حدود ش

كنندگان با اين عوارض مواجه شدند و اعـلام داشـتند كـه      از مصرف

تمايلي به مصرف طولاني مدت اين دارو ندارند. اين موضـوع، خـود   
  مدت فلوكستين باشد. تواند عاملي محدود كننده در مصرف طولاني مي

ي كـه بـا اسـتفاده از داروي فلوكسـتين     لازم به ذكر اسـت افـراد  
اسـتاندارد   ي نامـه  بهبودي زيادي حاصل كرده بودند، بر اساس پرسش

Beck )Beck depression inventory ــورد ) از نظــر افســردگي م
 چهـار  سـؤال  21 شـامل  نامـه  پرسـش  بررسي مجدد قرار گرفتند. اين

 رود. مي كار به افسردگي شدت و حضور تعيين براي و است اي گزينه
 اعتبـار . باشد مي شديدتر افسردگي ي دهنده نشان آن، در بالاتر نمرات
 مطالعـات  در افسـردگي  ارزيابي براي نامه پرسش اين فارسي ي نسخه
  . نتـايج حـاكي از آن بـود كـه در حـدود      )18( است شده تأييد پيشين

افسردگي متوسط رو بـه بـالا    ي زمينه درصد اين افراد، داراي پيش 60
، امتيـاز بـالايي   Beckنامـه افسـردگي    بودند و از لحاظ امتياز پرسـش 

شود كه علت بهبود ميگرن در ايـن   ه ميگرفتند. بنابراين، حدس زد مي
  بيماران، كاهش علايم افسردگي بوده است.

هاي مشابه، به تأثير مثبت فلوكستين در ميگرن همـراه   در پژوهش
 Finocchi ي . در مطالعـه )19( است شده اشاره يافسردگ يها نهيزم با

 همـراه بـا افسـردگي    گـرن يم درمـان  در دارو نيبهتـر نيز  و همكاران
 Selective serotonin reuptake inhibitors يداروها گروه ،ياساس

)SSRIs (پـژوهش   نيا جينتا با كه  اند شده يمعرف نيفلوكست جمله از
 .)20(مطابقت دارد 

بـالا و   ي با توجه به نتايج حاصل از اين مطالعه كه با حجم نمونه
احتمـالي صـورت پـذيرفت و     ي حذف اثـر عوامـل مخـدوش كننـده    

آن با ساير تحقيقات انجام شـده، بـه عنـوان يـك      ي همچنين، مقايسه
هـر دو دارو اثـر مثبتـي در درمـان     توان گفت كـه   گيري كلي مي نتيجه

، امـا اسـتفاده از سـديم    دارنـد م با سندرم خسـتگي مـزمن   أميگرن تو
اثربخشـي   ،. همچنـين دهـد  دسـت مـي  ي را به بهتر ي والپروات نتيجه

افسردگي بيشتر مشهود بود كـه بـا    ي فلوكستين بيشتر در افراد با زمينه
ساير مطالعات مبني بر كـاربرد فلوكسـتين در درمـان ميگـرن      ي نتيجه

  همراه با افسردگي مطابقت دارد.
  

  تشكر و قدرداني
عمومي است كه اي پزشكي  ي دكتري حرفه نامه اين مقاله حاصل پايان

آوري دانشـگاه   در معاونت تحقيقات و فـن  393292ي طرح  با شماره
هاي علمي و مالي  علوم پزشكي اصفهان به تصويب رسيد و با حمايت

دريـغ و همـه    هـاي بـي   اين معاونت اجرا شد. پژوهشگران از حمايت
  .نمايند ي ايشان سپاسگزاري مي جانبه
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A Comparison between Sodium Valproate and Fluoxetine in Patients with 

Migraine Headaches and Chronic Fatigue Syndrome 
 

Majid Ghasemi1, Mahdis Khazaeli2, Fariborz Khorvash3, Samira Mirzaei2 
 
Abstract 
Background: Migraine is one of the most common causes of headache characterize by pulsatile headache. Most 
patients with migraine experience chronic fatigue syndrome. This syndrome includes chronic fatigue for at least 
6 months with neurological symptoms and muscular pain. One of the first line agents in migraine treatment is 
sodium valproate. In addition, usage of fluoxetine as a prophylactic treatment of migraine has been effective in 
recent researches. In this research, a comparison between sodium valproate and fluoxetine in treatment of 
patients with migraine and chronic fatigue syndrome was done.  

Methods: In this clinical trial study, 64 patients with migraine and chronic fatigue syndrome were enrolled. 
They were divided into two equal groups of 32 participants. Each group took one of the fluoxetine (20 mg daily) 
or sodium valproate (400 mg daily) for 8 weeks. The groups were compared in aspect of intensity score and 
frequency of headaches. Student's t and ANOVA statistical tests were used to analysis the results. 

Findings: The mean headache intensity score decreased in both sodium valproate and fluoxetine groups by 
34.83% and 22.82%, respectively. In addition, the mean headache frequency decreased in both fluoxetine and 
sodium valproate groups by 23.68% and 40.54%, respectively. 

Conclusion: It could be understood that both sodium valproate and fluoxetine are effective in treatment of 
migraine with history of chronic fatigue syndrome, yet sodium valproate was more effective. The effectiveness 
of fluoxetine was obvious in patients with depression history. 
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