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Yogun calisma sartlarim igerisinde beni sabirla destekleyen esim Fatos’a, aileme ve

ailemize yeni katilan kizim Eyliil’e sonsuz tesekkiirler.



OZET

Migrenli Hastalarda Cizgili Patternlerin Gorsel Uyarilmis Potansiyeller Uzerine Etkisi,
Dr. Hiiseyin Biiyiikgol, Uzmanhk Tezi, Konya 2014

Bu calismada; Migrenli hastalarda ¢izgili patternlerin Gorsel Uyarilmis Potansiyeller
ilizerine etkisi arastirilmas1 amaglanmustir.

Genel Noroloji veya Bas Agrisi Poliklinigine bagvuran, ICHD-II Kriterlerine gore
migren tanisi alan, 18-50 yas araliginda yer alan 50 olgu anket formu duizenlenerek guruplara
ayrildi. Olgulara standart kosullarda ve 1 dakika izletilen yiiksek kontrasli resim sonras1 VEP
kayitlamas1 yapildi. Once sol gdz daha sonra sag goz stimiile edilerek yapilan bu
kayitlamalatin P100 latanslar1 degerlendirildi.

1-Ataklar biiylik oranda ¢ift tarafli olan hastalar, 2-Atak sirasinda odanin 1s181m
kapatan hastalar, 3-Atak sirasinda odanin perdesini kapatan hastalar, 4-Interiktal donemde de
fotofobisi olan hastalar, 5-Parlak 1s1k ya da asir1 aydinlik ortamda ataklari tetiklenen hastalarin
sol gbzde P 100 latanslarinda uzama tespit edildi.

Sonug olarak P100 latans uzamasi interiktal donemde de fotofobi yakinmasi olan
hastalarin 1518a ve yiiksek kontrastli ¢izgili patternlere bakmaktan neden digerlerine gore daha

fazla rahatsizlik duyduklarini agiklayabilmektedir.



SUMMARY

Striped Patterns To Impact On Visual Evoked Potential In Patients With Migraine,
Dr. Hiseyin Buytkgol, Specialist Thesis, Konya 2014

In this study; Striped Patterns investigate the effect visual evoked potentials of the study
aimed in patients with migraine.

Admitted to General Neurology and Headache Clinic, According to the ICHD-II criteria with
the diagnosis of migraine, between the ages of 18-50, Created 50 cases questionnaire and
were separated into groups. VEP were performed registered for patients at standard conditions
and after high a contrast image. First right eye then left eye were stimulated and P100
latencies were evaluated.

1- Episodes mostly double-sided on patients, 2- Patients want to turn off the room light
during an episodes, 3- patients want to close the curtains of the room during an episodes, 4-
The photo-phobic patients in during the interictal, 5- In bright light or extremely bright
conditions triggered episodes of patients increased latency of P 100 was detected in the left
eye.

As a result interictal P100 latency can explain look at striped pattern of light and high-contrast

in patients suffering from photophobia cause of the discomfort more than others.



ICINDEKILER

TEZKAPAGL... ...t oo e e e e e e e s
TICKAPAK ..o
TESEKKUR.......ooiitiiiiii it e e e e,
O ZE T e e e

SUMMARY

ICINDEKILER.......coooii i N

Sayfa No

TABLO DiZiNi

2.1.MIGrenin TanIMIL. .. ......oooin et et et e e e et e e et e e e e e eaeeaeaenaens
2.2.MiIgrenin TariNGeSE ....vv i et i e
2.3. Migrenin EpidemiyolOJiSi........coouiieieiie it e e e
24 MIgremin TanISL........oooiiii i e e e
2.4.1.Migrenin KIiniK OzelliKIBri. .. ........u. e
2.4.2.Migren TetiKIEYICHErI. ... e e e e e e e e e
2.4.3.Migren SIflamast............o.oiiei i

2431 AURASIZ MIGREN. ...ttt e

2.4.3.2. AURALI MiGREN

SEKIL DIZINI........ooi
LGIRIS ..o
2.GENEL BILGILER. ... ..ot e e

2.4.3.2.1. Ozgiin Aurall MAGIeN............oouiieiiiiiie it ceeeee e eeeaee e

2.4.3.2.2. Ozgiin Aurali-Migrene Benzemeyen Bas agrisi
2.4.3.2.3. Bas agrisiz Ozgiin Aura

2.4.3.2.4. Ailesel Hemiplejik Migren (AHM).......oooiiiii i e e
2.4.3.2.5. Sporadik Hemiplejik Migren.........ccooviiii i i i

2.4.3.2.6. Baziler Migren.....
2.4.3.3 Retinal Migren

2.4.3.4 Cocukluk Caginin Cogunlukla Migren Onciilii Olan Periyodik Sendromlarr..
2.4.3.4.1. Periyodik KUSMalar..........c..ouuieiieie i e e e e e

2.4.3.4.2. Abdominal Migren

14



2.4.3.4.3 Cocukluk Déneminin Iyi Huylu Paroksismal Vertigosu.....................15
2.4.3.5. Migren Komplikasyonlari.................oooiiiiiiiii e 15
2.5. Migrenin genetigi ve patofizyolojisi......................coooiiii 16
2.5.1. Migren GenetiSi..........cooiiiiiiiiieie e e i e e e ene e LT
2.5.2. Migren Patofizy0lojiSi......cc.uvuuiriieie i i e e e e ea 0018
P AV, [ To =] o T =T F= Y P 20
2.6.1. AtaK TeAAVISI. .. .cuve it et e e e a2 20
2.6.2. Profilaktik TedaVi........covuiie e e e 24
3. Gorsel Uyarilmis Potansiyel (VEP)............coooi i 27
3.1. Gorsel Uyarilmus Potansiyel Tanim.....................cooiiiiiiii e 27
3.2. VEP Kayit Prosediirleri...............coooii i 28
3.3. VEP’in Degerlendirilmesi................coooiiiiiii i e 29
3.4.VEP’I EtKileyen FaKtOrler... ... ..o e e e e e e e aa s 30
3.5. Patolojik Faktorler ve HastahiKlar..................oooiiii e, 31
4. MATERYAL VE METOD ... .o e e e e e e e 33
5 BUL GUL AR . .. e e e 37
B. TA R T IS M A . .o e e e e e e e e e e e 63
7 S ONU . e e e e 65
O E K L E R ... e 78

vii



KISALTMALAR
MO

IHS

MS

CADASIL

AHM
CGRP
SP
NKA
TNC
PET
fMRI
BKA
5-HIAA
5-HT
SPECT
NMDA
MAO-A
SSRI
SNRI
ACE
NSAIl
COX2
VEP
PR
GUP
ASA
DHE
ICD Il
sC

:Milattan Once
: Uluslararas1 Bas agris1t Komitesi
:Milattan Sonra

: Serebral Otozomal Dominant Arteriopati ile Subkortikal Infarkt ve

Lokoensefalopati

: Ailesel Hemiplejik Migren

:Kalsitonin geni ile Iliskili Peptid

:Substans P

:Norokinin A

:Trigeminal Nukleus Caudalis

:Pozitron Emisyon Tomografi

:Fonksiyonel manyetik rezonans goruntileme
‘Beyin Kan Akimi

: 5-hidroksiindolaasetik asit

: 5-Hidroksi Triptamin

:Tek Foton Emisyon Bilgisayarli Tomografi
: N-Metil-D-Aspartat
:Monoaminoksidaz-A

:Selektif Seretonin Reuptake Inhibitorii
:Selektif Noradrenalin Reuptake Inhibitorii
:Anjiotensin Converting Enzimi

‘Non Steroidal Antiinflamatuvar Ilaglar
:Siklooksijenaz 2

:Visual Evoked Potentials

:Pattern Reversal

:Gorsel Uyarilmis Potansiyel
‘Asetilsalisilik Asit

:Dihidroergotamin

:International Classification Of Disorders 11
:Subkutan

viii



IM
TCA

LED
BA

:Intraventz
‘Intramiskiiler

‘Trisiklik Antidepresan

: Light Emitting Diode
:Bas Agrisi



TABLO DIiZIiNi Sayfa No

Tablo A.Migrende Goriilen Prodrom Donem Semptomlar...........ccovvevveiieiievie e vnienenn 5
Tablo B.Migren Smiflamasi Uluslararas1 Bag Agrist Smiflandirmast..............c.oovveenn .. 9
Tablo C. Migren Atak Tedavisinde Kullanilan Ajanlar......................cooeoiiiiiiinnn. 21
Tablo D. Migren Profilaksisinde Sik Kullanilan laglar................ccoooeveiiiiiiiinininnn, 25
Tablo E.Pattern Reversal VEP Incelemesinde Normal Degerler..................cc.cevenn... 31
Tablo F.Baz1 Hastaliklarda Ortaya Cikan Patern VEP Bulgulari.....................o....e. 31
Tablo 1. Migren Hastalariin Egitim Diizeyi Dagilimi..............c.ooiiiiiii i cnne, 38
Tablo 2. Migren Hastalarinin Medeni Durum Dagilimi.............oooooviiiiiiiin e, 38
Tablo 3. Migren Hastalarindaki Migren Stiresi Dagilimi............ccooeviiiiiininninann.n. 38
Tablo 4. Migren Hastalarindaki 1 Aydaki Migren Atak Sikligi Dagilimu....................39
Tablo 5. Migren Hastalarindaki Migren Atak Siiresi Dagilimit.......................oet 39
Tablo 6. Bas Agrisi ile Parlak Isik Arasindaki EtKi............ccoooiiii i, 39

Tablo 7. Migren Hastalarindaki Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen
Resim Sonrasit Sol P100 Latanst Dagilimi.............c.ccoviviiiiiii i 40
Tablo 8. Migren Hastalarindaki Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen
Resim Sonrast Sag P100 Latanst Dagilimi..........cooviiiiiiiiiii i e, 40
Tablo 9. Migren Siiresi 5 Yildan Az Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn
Siireyle Izletilen Resim Sonrast Sol P100 Latansi...............eeveeveeeeereereereenennnnnnnnndl
Tablo 10. Migren Siiresi 5 Yildan Az Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn
Siireyle Izletilen Resim Sonrast Sag P100 Latanst.............cc.vevvveeeneeivneeeeennnnne.. 41
Tablo 11. Migren Siiresi 5 Y1l ve Ustii Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn
Siireyle Izletilen Resim Sonrast S0l P100 Latansi..............uvenvvnvenveneeneenennennennnn 42
Tablo 12. Migren Siiresi 5 Y1l ve Ustii Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn
Siireyle Izletilen Resim Sonrast Sag P100 Latanst.............c..vvvvreeenveirneeeneennnnnn.. 42
Tablo 13. Ayda Migren Atak Sayisi 3’den Az Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen
ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonrast Sol P100 Latanst..........c..eevvvvnrennennnnnnn. .43
Tablo 14. Ayda Migren Atak Sayisi 3’den Az Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen
ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonrast Sag P100 Latanst................ccoevvvvneennnnn... .43



Tablo 15. Ayda Migren Atak Sayis1 3 ve Ustii Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen
ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latanst..................ccc.uuvuvee.......44
Tablo 16. Ayda Migren Atak Sayis1 3 ve Ustii Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen
ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonrast Sag P100 Latanst..............ccevvvvvevvennnn.n.. 44
Tablo 17. Agris1 Tek Tarafli Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle
Izletilen Resim S0l P100 Latansi........c.uueveeeeeeieeiieiieiseeseeeeeeeeiieeineeneeeaeeneenn. 4B
Tablo 18. Agrist Tek Tarafli Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Sireyle
Izletilen Resim Sag P100 Latansi........cuveueuienieeeieeeeieeieeieeiee e e e e ee e e eeee e, 45
Tablo 19. Agrisi Cift Tarafli Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle
[zletilen Resim Sonrast Sol P100 Latansi............c..eeeeeueeineiirieeeeeeeeieeiieiinennnne... 46
Tablo 20. Agrisi Cift Tarafli Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle
[zletilen Resim Sonrast Sag P100 Latansi............ccueereveeereereeseeneeserserseeseeseenens.. 46
Tablo 21. Agn Siiresi 24 Saatten Kisa Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn
Siireyle Izletilen Resim Sonrast Sol P100 Latansi.............ccevveeuvivreenieiinaeenennnn. 47
Tablo 22. Agn Siiresi 24 Saatten Kisa Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn
Siireyle 1zletilen Resim Sonrast Sag P100 Latanst..........c.oovveeeeeieeieeieeieeieeeeeeenn A7
Tablo 23. Agn Siiresi 24 Saat ve Ustii Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn
Siireyle Izletilen Resim Sonrast Sol P100 Latansi.............ccc.c.eeeuieivreeenieiineennnn... .48
Tablo 24. Agn Siiresi 24 Saat ve Ustii Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn
Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latanst..........cceeevevveeieeieeieeeeeieeeeenn. ... 48
Tablo 25. Basiniz Agridiginda Odanin Isigin1 Kapatmaniz Gerekir mi? Sorusuna Evet Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonrasit Sol P100
I 1 1 PP |
Tablo 26. Basiniz Agridiginda Odanin Isigin1 Kapatmaniz Gerekir mi? Sorusuna Evet Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonrasi Sag P100
I 1 1 D PP PP 1o
Tablo 27. Basiniz Agridiginda Odanin Is1gin1 Kapatmaniz Gerekir mi? Sorusuna Hayir Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sol P100
I 3§ 1 P 1 0
Tablo 28. Basiniz Agridiginda Odanin Isigim1 Kapatmaniz Gerekir mi? Sorusuna Hayir Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sag P100
I 711 1 PP PUPRPRII 1 0

Xi



Tablo 29.Basiniz Agridiginda Odanin Perdesini Kapatir misiniz? Sorusuna Evet Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonrasi Sol P100
I 1721 11 D PP PUPPPR o )
Tablo 30.Basiniz Agridiginda Odanin Perdesini Kapatir misiniz? Sorusuna Evet Diyen
Hastalarmn Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sag P100
I 1721 11 D PP PUPPPR o i
Tablo 31.Basmiz Agridiginda Odanin Perdesini Kapatir misiniz? Sorusuna Hayir Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sol P100
I 3§ 1 PR s V4
Tablo 32.Basmiz Agridiginda Odanin Perdesini Kapatir misiniz? Sorusuna Hayir Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sag P100
I 3§ 1 PR s V4
Tablo 33.Basiniz Agrirken Yorgani Basiniza Ceker misiniz? Sorusuna Evet Diyen Hastalarin
Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latans1..53
Tablo 34.Basiniz Agrirken Yorgani Basiniza Ceker misiniz? Sorusuna Evet Diyen Hastalarin
Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latansi1..53
Tablo 35.Basimiz Agrirken Yorgani Basiniza Ceker misiniz? Sorusuna Hayir Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sol P100
I 1 721 1 PP+ -
Tablo 36.Basimiz Agrirken Yorgani Basiniza Ceker misiniz? Sorusuna Hayir Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sag P100
I 1721 1 PP+ -
Tablo 37.Basiniz Agridiginda Giines Gozliigii Kullanma Ihtiyaci Duyar misiniz? Evet Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sol P100
I 3§ 1 N o
Tablo 38.Basiniz Agridiginda Giines Gozliigii Kullanma Ihtiyaci Duyar misiniz? Evet Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonrast Sag P100
I 3§ 1 N o
Tablo 39. Basiniz Agridiginda Giines Gozliigii Kullanma Ihtiyact Duyar misiniz? Sorusuna
Hayir Diyen Hastalarm Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonrasi
Yo I O[O I 1 ) PP 56
Tablo 40. Basiniz Agridiginda Giines Gozliigii Kullanma Ihtiyact Duyar misimz? Sorusuna
Hayir Diyen Hastalarm Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Suireyle izletilen Resim Sonrasi
N F gl e O I 11 1 D TIPS Y 4

xii



Tablo 41.Bas Agrist Olmadiginda da Parlak Isik yada Asirt Aydinlik Ortamlarda Rahatsiz
Oldugunuzu Hisseder misiniz? Sorusuna EVET Diyen Hastalarin Standart Kosullarda
Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latanst...........................57
Tablo 42.Bas Agrist Olmadiginda da Parlak Isik yada Asir1 Aydinlik Ortamlarda Rahatsiz
Oldugunuzu Hisseder misiniz? Sorusuna EVET Diyen Hastalarin Standart Kosullarda
Cekilen ve 60 sn Siireyle zletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latansi.......................... 58
Tablo 43.Bas Agrisi Olmadiginda da Parlak Isik yada Asirn Aydinlik Ortamlarda Rahatsiz
Oldugunuzu Hisseder misiniz? Sorusuna HAYIR Diyen Hastalarin Standart Kosullarda
Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonrasi Sol P100 Latanst.......................... 59
Tablo 44.Bas Agrisi Olmadiginda da Parlak Isik yada Asirn Aydinlik Ortamlarda Rahatsiz
Oldugunuzu Hisseder misiniz? Sorusuna HAYIR Diyen Hastalarin Standart Kosullarda
Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latansi.......................... 60
Tablo 45. Parlak Isik ya da Asirt Aydinlik Ortamlar Bas Agriniz Yokken Ortaya Cikmasina
Yol agar m1? Sorusuna EVET diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Sureyle
Izletilen Resim Sonrast Sol P100 Latansi...............eeeeeneeueiineeseeeeeeeeaiesinennnns....60
Tablo 46. Parlak Isik ya da Asirt Aydinlik Ortamlar Bas Agriniz Yokken Ortaya Cikmasina
Yol agar mi1? Sorusuna EVET diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Sireyle
Izletilen Resim Sonrast Sag P100 Latansi.............coevveeuueiireeeuieiiseeenieiineeeeninn...61
Tablo 47. Parlak Isik ya da Asirt Aydinlik Ortamlar Basg Agriniz Yokken Ortaya Cikmasina
Yol Acar mi1? Sorusuna HAYIR Diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn
Siireyle Izletilen Resim Sonrast S0l P100 Latanst...............vvevenvenvenernerneenennennennnn..62
Tablo 48. Parlak Isik ya da Asirt Aydinlik Ortamlar Basg Agriniz Yokken Ortaya Cikmasina
Yol Acar mi1? Sorusuna HAYIR Diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn
Siireyle Izletilen Resim Sonrasi Sag P100 Latanst............ccevevveeieeieeieeiieiaeieeieenn..62

Xiil



SEKIL DiZiNi Sayfa No

Xiv



1.GIRIS

Migren, norolojik, gastrointestinal ve otonom degisikliklerin ¢esitli kombinasyonlarda
eslik ettigi, primer epizodik bir bas agris1 bozuklugudur(Lipton ve ark 2001). Otonomik sinir
sistemi disfonksiyonu ve olgularin 1/3’iinde goriilen aura semptomlari yeti yitimine yol acabilen
bu bas agrisimin tipik O6zellikleri olarak bilinmektedir(Ferrari 1998). Norolojik hastaliklar
icerisinde yetigkinlerde yasam boyu prevalansi kadinlarda %33, erkeklerde ise %13 olarak
bildirilmektedir(Stewart ve ark 1994). Nedenini agiklamaya yonelik ¢esitli hipotezler bulunmakla
beraber, patofizyolojisi tam olarak agiklanamamustir.

Migren agrisinin patofizyolojisi, genellikle serotoninerjik ve adrenerjik agri modile eden
sistemleri i¢ine alanndrovaskiiler teoriye gore agiklanmaya calisilmistir. Burada ataklarin ortaya
cikisinin beynin asir1 duyarliligt (kortikal eksitabilite) ile iliskiliolabilecegi ve olasilikla beyin
sapindaki bazi yapilarin atak siirecini baslattigi 6ne siiriilmektedir(Goadsby ve ark 2008).Bu
surecte gelistigi kabul edilen kortikal yayilan depresyonun migren aurasi ve bas agrisi igin
patofizyolojik tetikleyici oldugu, bu sirada basta eksitator ve inhibitdér ndrotransmitterlerin
salmmminin gergeklestigi; tim bu olaylarin kortikal eksitabilitede degisimlere neden oldugu
disiiniilmektedir(Eikermann-Haerter ve ark. 2008).

Bu verilere dayanarak, hem migren patofizyolojisini aydinlatmak ve hem de taniyi
destekleyici objektif bir kriter bulmak amaciyla gorsel uyandirilmis potansiyel c¢alismalari
yapilmistir(Mulleners ve ark. 2001, Afra ve ark. 2000, Shiabata ve ark 2005). Bu g¢alismanin
amaci, gorsel kortikal yoldaki olas1 elektrofizyolojik degisiklikleri aragtirmaktir.



2.GENEL BILGILER
2.1.Migren Tanim

Migren, bilinen eski hastaliklardan biridir.Migren sézciigii yarim bas agris1 anlamindadir
ve Fransizca kokenlidir(Vass ve ark. 2001, Silberstein ve ark. 2004, Bradley ve ark. 2000).
Migren, ndrolojik, gastrointestinal ve otonom degisikliklerin ¢esitli kombinasyonlarda eslik ettigi,
primer epizodik bir bas agrisi bozuklugudur. Migren ayni zamanda ‘“genetik olarak yatkin
bireylerde, santral sinir sistemindeki siklik de§ismelere veya bir takim wuyarilara bagh
norovaskiiler reaksiyonlarin iirlinii olarak araliklarla gelen bag agrisidir” seklinde de tanimlanabilir

(Lipton ve ark 2001).
2.2.Migrenin Tarihgesi

Bas agrisina dair kaynaklar milattan 6nce (M.O.) 3000 yilina kadar uzanmaktadir.
Yaymlanmis en eski kaynak bir Stimer epik siiridir(Unger ve ark 2006). Milattan énce (M.O.)
7000-3000 yillarina ait neolitik insan kafataslarinda, bir cisimle kafatasinin delindigi
“trepanasyon”ad1 verilen bir islemin uygulandigina dair izlerin bulundugu bilinmektedir(Lyons ve
ark 1978). M.O. 1200 den kalma eski Misir bas agrisi recetesi olan ve M.O. 2500” den kalma tibbi

b

dokimanlara dayandigi sdylenen “Ebers Papiriisii” migren, nevralji ve saplanici bas agrilarini
tamimlamaktadir(Critchley ve ark. 1967). Sonraki ddnemlerde,Mezopotamya

eslik eden gorsel bozukluklar tarif edilmistir. Milattan 6nce 400 yillarinda Hipokrat migrenden s6z
etmigtir(Goadsby 1997). Hipokrat bas agrisinin egzersizle veya cinsel iliski ile tetiklenebildigine,
migrenin mideden basa yiikselen gazlardan kaynaklandigina ve kusma ile bas agrisinin kismen
rahatlayabildigine inanmaktaydi(Lance 1982). Milattan sonra 215-300 yillar1 arasinda yasayan
Celsus sarap i¢cmenin, soguga ya da sicaga maruz kalmanin migreni baslatacagini belirtmistir.
Milattan sonra ikinci yiizyilda Kapadokya’da yasayan Aretaeus siklikla basin bir tarafinda
hissedilen, bulant1 ile birlikte olan ve agrisiz donemlerin takip ettigi bir bas agris1 tanimlamistir.
Bu klasik tanim ile Aretaeus migrenin kasifi olarak kabul edilmektedir(Telt-Hansen 2009). 1778
yilinda Fothergill migrenin tipik aurasini veya migren rahatsizligin1 tanimlarken ilk kez
"fortifikasyon spektrumlar1”" terimini kullanmigtir. Bunun nedeni ise, gorsel auranin burclardan
olusan bir kale ile gevrili bir kasabay1 andirmasidir. Liveing 1873’de migren hakkinda "Megrim,
Bulantil1 Basagris1 ve Iliskili Bazi Bozukluklar Uzerine" kitabinda migrenin néral teorisini ortaya
koymustur. 1900 yilinda Deyl ve Spitzer basagrisinin etyolojisine yonelik bazi tezler one
stirmiislerdir. 1938 yilinda Graham ve Wolff ergotamin ilacinin kan damarlarin1 daraltarak etkili

oldugunu gostermis ve bunu migrenin damarsal teorisine bir kanit olarak kullanmislardir. 1944

2

“da bas



yilinda Lauritzen ndrojenik teoriyi sunmustur. 1988 yilindan Once bas agrist siniflama
sistemlerinin (1962 Ad-Hoc Komitesi) belli kurallar1 ve isimlendirme biitiinliigi yoktu. 1988
yilinda Uluslararas1 Basagrisi Toplulugu (IHS) bas agrisi tanisinda standart olacak ve ozellikle
klinik arastirmalarda kullanilacak bir siniflama sistemi olusturdu. IHS kriterleri yaygin
uluslararasi destek bulmustur(Headache Classification Committee of the International Headache
Society 1988).

2.3.Migrenin Epidemiyolojisi

Migren genel popiilasyonun %12’sini etkilemekle birlikte, kadinlarda erkeklere goére 3
kat fazla oldugu bilinmektedir(Lipton ve ark. 2001, Izzati-Zade ve ark. 2008, Pietrobon 2005 ).
Migrenin ortalama baslangi¢ yasinin 6’ya kadar diisebilecegi bildirilmistir. 13 yasindan 6nce
cinsiyet farkinin olmadigi, ergenlik ile birlikte kadinlardaki sikliginin arttigi tespit edilmistir.
Migrenin ortaya ¢ikisi adolesan ¢aginda veya 20’li yaslarda yogunlasmaktadir(Saymour 1991).
Ancak 40 yasindan sonra da migren baslangici bildirilmektedir(Saymour 1991, Gilroy 2000).
Hastalarin %15°1 yilda 8 ila 14, %9’u ise 14’ten fazla atak gecirir. Atak siddeti hastalarin
%85’inde agir, %15’inde ise hafiftir(Solomon 1993). Remisyonlar genellikle 5.ve 6. dekadlarda
olup, kadinlarda menapoz ile biiyiik oranlarda dizelme gorulmektedir(Saymour 1991). 2006
yilinda Avrupa’da yapilan epidemiyoloji calismasinda, migren prevalanst %9.6 ile %?24.6
(ortalama %13.7) olarak bulunmustur. Kadinlarda bu oran %6.9-%25 (ortalama %216.6),
erkeklerde ise %2.7-%13 (ortalama %7.5) olarak tespit edilmistir(Stovner ve ark 2006).
Ulkemizde gergeklestirilen cok merkezli bir bas agris1 epidemiyolojisi ¢alismasinda ise 15-55 yas
grubunda migren prevalanst %16.4 olarak bulunmus olup bu oran kadinlar i¢in %21.8, erkekler
icin %10.9°dur(Siva 2002). Migren prevalansi irklara gore degisim gosterebilir. Ornegin, migrenli
kadinlar arasinda yapilan bir ¢alismada, Kafkas kdkenli beyazlarda bu oran %20.4 iken, siyahlarda
%16.2 ve Asyalilarda %4.8 bulunmustur. Yapilan bagka bir calismada, beyaz Amerikalilarda
migren prevalansi %20.4, Afrika kokenli Amerikalilarda %16.2 ve Asya kokenli Amerikalilarda
%09.2 olarak bulunmustur(Lipton ve ark 2001).

Migren, 6grenim dizeyi dustk ve dul olanlarda daha yiiksek oranda goriiliirken, kirsal
veya kentsel yasam arasinda onemli bir prevalans farki gézlenmemektedir(The Turkish Headache
Epidemiology Study Group 1998, irke¢ 2003). Migrenin ailesel dzelligi iyi bilinmektedir. Nitekim
aile bireylerinden birinde migrenin var olmasi, o ailenin diger fertlerinde migrenle karsilasilma
olasiligini, ailesinde migreni olmayanlara gére 2—4 kez daha arttirmaktadir. Son yillarda yapilan
cesitli calismalarda, migrenin %70 ve %80 oraninda heredite ile iligkili oldugu yoniinde sonuglar

elde edilmistir(irkeg 2003).



2.4.Migrenin Tanis1
2.4.1.Migrenin Klinik Ozellikleri

Migren tanis1 6ykiiye dayanarak konulur. Fizik muayene, norolojik muayene, laboratuar
ve gorlnttleme incelemeleri normaldir. Muayene ve diger incelemeler baska bir hastalig
diglamak igin yapilir(Winner 2004).

Migren, agri siiresi 4-72 saat arasinda degisen, ataklar halinde gelen, idiyopatik ve
tekrarlayici bir bas agris1 sendromudur. Agr1 hastalarin 2/3’sinde tek tarafli, 1/3’iinde iki tarafli ya
da bagin tiimiindedir. Siirekli bagin bir tarafini tutabilecegi gibi, ataklarda taraf degistirilebilir, ayni
atak sirasinda bir taraftan diger tarafa gecebilir. Ataklar arasinda hasta tamamen normaldir. Ataga
gecici fokal nérolojik semptomlar eslik edebilir(Silberstein ve ark. 2004, Bradley ve ark. 2000).

Blau bir migren atagi i¢in bes donem tanimlamistir(Joseph 2005):

1.Prodromal D6nem: Prodromal semptomlar migren hastalarinin %20 ila %60’1in da goruldr.
Semptomlarin bas agrisindan ortalama 3 saat 6nce basladig1 ancak giinler 6ncesinde de Oncii
belirtiler gordlebildigi belirtilmektedir. Bunlar kisiden kisiye ¢ok degiskenlik gosterebilirken
hastalar genelde duygudurum veya davranislarinda ani ortaya ¢ikan fiziksel, psikolojik, ndrolojik
veya otonomik oOzellikler gdsterebilen c¢esitli degisikliklerden yakinirlar. Yorgunluk (%72),
konsantrasyon giigliigii (%51) ve ense sertligi (%50) en sik goriilen oncii belirtilerdir. Depresif
duygudurum, asir1 uyku, huzursuzluk, konuskanlik, 6fori, hiperaktivite, fotofobi, fonofobi,
esneme, istahsizlik, susama, sik idrara ¢ikma, sivi retansiyonu, diyare, konstipasyon, 151k ve sese
hassasiyet, isiime hissi goriilen diger prodromal belirtilerdir. Bu belirtilerin limbik sistem,
sirkadiyen ritmleri diizenleyen hipotalamusun suprakiazmatik ve diger beyin sap1 niikleuslarinda

olusan degisiklerden koken aldig1 diisiiniilmektedir(Tfelt-Hansen 2009).



TABLO A:Migrende Gorulen Prodrom Dénem Semptomlari

. Asir1 duyarlilik, tepkisellik, depresif duygudurumu, 6fori

. Durgunluk, donukluk, konsantrasyon ve dikkatte azalma, distincede
yavaslama

. Kelime bulma gii¢liigii, konusurken takilma

. Artmis 151k-ses-koku duyarlilig

. Esneme, uyuma istegi, halsizlik

. Ense sertligi

. Aclik, tatl yeme istegi, istah artig1 veya istahsizlik

. Asir1 su igme, viicutta su tutulmasi, sik idrara ¢ikma

. Karinda sislik hissi, kabizlik veya ishal hali

2.Aura: Aurali migren ataklari, migrenlilerin %10’unda goriiliir. Bir migren ataginin oncesinde,
beraberinde veya nadiren sonrasinda ortaya ¢ikan fokal norolojik belirtiler (pozitif veya negatif)
olarak tanimlanmaktadir(International Headache Society 1988).

Aura doneminde kortikal veya beyin sap1 disfonksiyonu ile uyumlu semptomlar ortaya
cikmaktadir. Aura semptomlar1 genellikle 5-20 dakika icerisinde gelismekte ve bu sire 60
dakikay1 gegmemektedir(Liv ve ark 1995).

En sik karsilasilan semptomlar gorsel olup, bunlar: hallisinasyonlarla giden pozitif
semptomlar, ya da gérme alani1 iginde kismi veya tam olabilen gorme defektleri seklindeki negatif
fenomenlerdir(skotomlar)(Siva 2002). Gorme alanlart i¢inde hemianopik 06zellikte ugusan
parlak/isikli noktalardan, kirik ¢izgilerden, bazen de parlayip sonen basit sekillerden (fotopsi)
ibaret basit tip gorsel hallisinasyonlar pozitif gorsel belirtilerdir. Parlak, 1gikl1 seritler veya zik zak
cizgiler (“teichopsia”, “fortification spectra”) seklinde de olabilirler(Siva 2002, Mac Gregor
2004). Bunlarin disinda gorsel illiizyonlar da tanimlayan hastalar vardir. Cisimlerin boyutlar
farkl1 algilanabilir, bu durum Lewis Carol’in kitabina ithafen “Alice Harikalar Diyarinda
Sendromu” olarak adlandirilmigtir(Silberstein ve ark. 2004 , Swanson ve ark. 2000).

Gorsel aura semptomlarmin oksipital lob gorme korteksinin disfonksiyonu sonucu

gelistigi ve serebral yayilan depresyonun baslangi¢ donemi ile uyumlu oldugu dusunulmektedir.



Diger aura semptomlarinin gelismesi de ilgili kortikal yapilarin benzer sekilde etkilenmesi ile
aciklanmaktadir. Somatosensoriyel aura genellikle bir el-kol ve ayn1 yiiz ve dil yariminda gelisen
uyusukluk, karincalanma veya ignelenme hissi seklinde ortaya ¢ikar(‘cheirooral’
veya‘dijitolingual’ parestezi). Bu bazen tek bir viicut yarisini tutan kuvvetsizlik hissi seklindede
goriilebilir. Kimi zaman yanliglikla iskemik bir atak veya epilepsi olarak degerlendirilebilir.
Hastanin muayenesinde gii¢ kaybi1 goriilmez(Leao 1944). Konusma bozukluklar1 gergek bir
afaziden ziyade kelime bulma gucligl, tutukluk veya dizartri seklindedir. Vertigonun da aura

olarak gorulebilecegi bildirilmistir(Siva 2002).

3.Bas Agnisi:Bas agrisinin sekli, siiresi, siddeti ve eslik eden bulgular1 hastadan hastaya veya
ataktan ataga degisebilir. Bununla birlikte ¢ogunlukla agr1 baslangicta tek yanli olup ilerleyen
saatlerde diger yana da yayilabilir ya da aynm1 yanda devam edebilir. Hastalarin %30’unda ise
baslangictan itibaren iki yanli baslar. Migren bas agris1 giindiiz ve gece her zaman ortaya
cikabilirse de, en sik sabaha karsi ile 0glen arasinda baglamaktadir. Yavas yavas baslayip, 2—-12
saat icerisinde maksimum siddete ulasir. Daha sonra yavas yavas azalarak sonlanir. Tedavi
edilmemis bir migren ataginin ortalama siiresi 24 saattir. Eriskinlerde 4-72 saatarasinda,
cocuklarda ise 1-48 saat arasinda degisebilmektedir(Brandes 2009). Dort saattenkisa siiren ya da
72 saatten uzun stiren agri ataklari da bildirilmektedir(Brandes 2009, Jensen ve ark. 1986).

Hastalarin ¢ogunda zonklayici bir agr1 vardir. Genellikle orta-agir siddettedir ve fiziksel
aktiviteyle artis gosterebilmektedir. Bas agrisina en sik eslik eden bulgular; bulant1 ve kusmadir.
Bulant1 hastalarin %90’1nda goriiliirken, kusma %50’sinde goriiliir. Hastalar tipik olarak 151k ve
sesten rahatsizlik duyarlar. Bas agris1 sirasinda goriilebilecek diger sistemik belirtiler arasinda;
bulanik gdérme, burun tikanikhigi, istahsizlik, aglik, diyare, karin agrisi, poliiiri, solukluk veya daha
nadir olarak kizariklik, sicaklik veya sogukluk hissi, lisiime veya titreme, terleme, carpinti veya
bosluk hissi, bag donmesi, goz altlarinda lokalize 6dem, kafa derisinde duyarlilik, 6nceden belirgin
olmayan arter veya venin belirgin hale gelmesi, ensede sertlik veya hassasiyet yer almaktadir
(Jensen ve ark. 1986).

4.Rezolusyon ve Postdromal Donem: Agriyi takip eden donemdir. Bu evrede hastada yorgunluk,
bitkinlik, tedirginlik, bazen de asir1 iyilik hissi de olusabilir. Bu evre saatler veya giin boyu
stirebilir. Migren bas agrisinin neden oldugu yetersizlikler hesaplanirken agridan sonraki bu
dénem de goz onitinde bulundurulmalidir. Ciinkii bas agrisinin olmadigi bu evrede hasta postdrom

belirtileri nedeniyle hala normal giinliik fonksiyonlarina donemeyebilir(Curter 1992, Ertas 2003).



2.4.2.Migren Tetikleyicileri

Migrenli kisiler bazen nedensiz olarak bas agris1 ataklarinin ortaya ¢iktigini ifade ederler.
Bununla birlikte atagir davet eden g¢oklukla i¢ (hormonal degisimler gibi) veya dis (koku, hava
degisimi gibi) bir veya birkag tetikleyici neden bulunur. Her migrenli, tetikleyicilere ayni derecede
duyarli olmayabilir. Bazi migrenlilerde tek bir tetikleyici ile migren atagi baslayabilirken
bazilarinda birkag¢inin birlikte bulunmasiyla ancak atak olusabilir(Curter 1992, Ertas 2003).

Kelman 1750 migren hastasin1 (%84’ kadin) bu tetikleyici faktdrler agisindan
sorgulamistir. Hastalarin %76’s1 ¢esitli tetikleyici faktorler bildirmislerdir. Bu faktorler azalan
yiizdelik sirasiyla; stres (%80), kadinlarda hormonlar (%65), a¢ kalmak (%57), hava durumu
(%53), uyku bozukluklar1 (%50), parfiim ya da koku (%44), boyun agris1 (%38),parlak 151k (%38),
alkol (%38), sigara dumani (%36), ge¢ yatma (%32), sicak (%30), baz1 gidalar (%27) ve fiziksel
aktivitedir (%22)(Kelman 2007). Gidalar migrenlilerin kiigiik bir kisminda tetikleyicidirler ve
bunlar i¢inde peynir, alkol (6zellikle kirmizi sarap), nitrath besinler sayilabilir(Ertag 2003).

Kadin seks hormonlariyla migren arasinda bir iliski s6z konusudur. Migren ¢ocuklukta ve
ileri yaslarda siklig1 cinsiyet farki goézetmezken kadinlarin dogurgan oldugu yaslar boyunca
gorilme sikhig1 erkeklerden yiiksek olarak devam eder. Menstruasyon, oral kontraseptifler,
hormon replasman tedavisi, gebelik ve postpartum donemde ortaya ¢ikan hormon degisiklikleri
migrenin seyrinde degisimlere neden olabilir. Gebelik veya oral kontraseptiflerle oldugu gibi,
yiiksek Ostrojen diizeyleri ile tetiklenen migren ise siklikla aurali migrendir. Oral kontraseptif
kullanim1 migreni iyilestirebilir, kotiilestirebilir veya etkilemeyebilir. Menopozla birlikte migren
ataklarmin siddeti ve sikligi coklukla azalir veya migren tiimiiyle kaybolur. Gebelikte
migrenlilerin %70 kadarmin migren ataklar ikinci ve {i¢iincii trimesterde azalir veya kaybolur.
Migren hikayesi olan kadinlarin %58’inde postpartum dénemi i¢inde migren ataklari tekrar
baslar(Ertas 2003).

Migren, ortaya cikisinda genetik ve ¢evresel faktorlerin birlikte rol oynadigi bir
hastaliktir. Migrenlilerin %70’inin yakin aile bireylerinde bir veya birka¢ kiside migren tipi bas
agrist ataklar1 bulunabilmektedir. Aurali migrenlilerin birince derece akrabalarinda aurali migren
olma olasilig1 topluma gore 3.8 kat fazla, aurasiz migrenlilerin birinci derece akrabalarinda ise
aurasiz migren olasihigi 1.9 kat fazladir(Russell ve ark. 1995). Bununla birlikte genetik tek
belirleyici olmayip, tek yumurta ikizlerinin biri migrenli iken digeri olmayabilir. Motor aural1 bir
migren tliri olan familyal hemiplejik migren olgularinin yaklasik yarisinda CACNA1A gen
mutasyonu saptanmistir. Ayrica ayn1 mutasyon, familyal hemiplejik migrenli olgularin yalnizca

aural1 veya aurasiz migreni olan yakinlarinda da saptanmistir(Harno ve ark. 2003).



2.4.3.Migren Simflamasi-Migrende Tam Olgiitleri

Ik bas agris1 simiflamasi Ad-Hoc Committee tarafindan 1962 yilinda yapilmistir.
Migrenin nedeni tam olarak bilinmediginden siiflandirmasi tanimlayici terimlere dayanmaktadir.
Migren tanisi i¢in 1988 yilinda THS tarafindan kriterler tanimlanmistir, ancak bazi olgular
migrenli olduklari halde bas agrisi kriterleri bu kriterleri karsilamamaktadir. 2004 yilinda
yayinlanan yeni siniflamada 6zellikle migren bas agrilarindaki degisiklikler dikkati cekmektedir.
Bu gruplamada tan1 zorlugu yasanilan, kismen olgiitleri karsilayan, kismen karsilamayan gruplar,
gerek aurali gerekse aurasiz migrende ‘olasi’ adi altinda toplanarak bunlara ait tani Olgiitleri
olusturulmustur. Cocukluk ¢agi migren ataklarinda abdominal migren alt basligi eklenerek, yine
migren komplikasyonlari igerisinde kronik migren, iskemi olmaksizin direncli aura ve migrenin
uyardig@i epileptik nobetler olarak yeni alt basliklar yer almistir(Headache Classification

Subcommittee of the International Headache Society 2004).



Tablo B: Migren Siniflamast Uluslararasi BagAgrist Siniflandirmasi [International
Classification of Headache Disorders-ICHD-11] (2004)’na gore

1. Aurasiz Migren

2. Aurah Migren

2.1.0zgiin Aurali Migren
2.2.Non-Migren Bas Agrili Ozgiin Aura
2.3.Bas Agrisiz Ozgiin Aura

2.4.Ailesel Hemiplejik Migren (AHM)
2.5.Sporadik Hemiplejik Migren
2.6.Baziler Migren

3. Migrenin Yaygin Onciilleri Olabilecek Cocukluk Caginin Periyodik Sendromlari
3.1.Tekrarlayict Kusma Ataklari
3.2.Abdominal Migren

3.3.Cocukluk Cagimin Iyi Huylu, Paroksismal Vertigosu
4. Retinal Migren

5. Migren Komplikasyonlar
5.1.Kronik Migren

5.2.Migren Statusu

5.3.iskemi Olmaksizin Direngli Aura
5.4.Migrene Bagl infarktlar
5.5.Migrene Bagli Epileptik Nobetler

6. Olas1 Migren

6.1.0las1 Aurasiz Migren

6.2.0las1 Aural1 Migren

6.3.0las1 Kronik Migren

2.4.3.1 AURASIZ MIGREN
Aurasiz migren tiim migrenlilerin yaklasik %90’1n1 olusturur(Curter ve ark. 1992, Baloh 1997).

Tam Olgiitleri:




A. B ve D olgiitlerini karsilayan en az 5 atagin bulunmasi
B. 4-72 saat siliren bas agris1 ataklarinin (tedavi edilmemis ya da basarisizca tedavi edilmis)
olmasi,
C.Asagidaki en az iki 6zelligi iceren bas agrisinin bulunmasi:
1. Tek tarafli yerlesme,
2. Pulsatil nitelikte olma,
3. Orta veya siddetli yogunlukta agri,
4. Ginlik fiziksel aktivite ile alevlenme veya bu aktivitelerden kaginmaya neden olma
(ylirime veya merdiven ¢ikma gibi ).
D. Bas agris1 sirasinda asagidakilerden en az birinin bulunmast:
1.Bulant1 ve /veya kusma,
2. Fotofobi ve fonofobi.
E. Bagska bir bozukluga bagli olmama:
1. Oykai, fiziksel ve norolojik muayene sekonder bir bas agrisini diisiindiirmemeli,
2. Oykii ve/veya fiziksel ve/veya ndrolojik muayene sekonder bir bas agris1 nedenini
diisiindiirse bile uygun incelemelerle boyle bir olasiligin dislanmis olmasi,
3. Bas agrisinin sekonder olarak agiklanabilecegi bir nedenin varligina ragmen migren
ataginin bu nedenden Once ortaya ¢ikmis olmasi/ikisi arasinda zamansal iligki

kurulamamasi.

Migren daha ¢ok sabahlar1 baglarsa da, hatta bazen hastay1 sabaha karsi uyandirabilirse
de, giinlin herhangi bir aninda baslayabilir. Ataklarin siklig1 degiskenlik gdsterir. Bir migrenli
ayda ortalama bir veya iki kez basagrisi ¢ekebilir. En az bes atak gecirmis olma zorunlulugunun
getirilmesindeki neden, beyin tiimorlerinden siniizit ve glokoma kadar pek¢ok organik hastaligin

migreni taklit eden bas agrilarina yol acabilmesidir(Silberstein ve ark. 2004).

2.4.3.2. AURALI MIGREN

Genellikle 5-20 dakika i¢inde kademeli olarak gelisen ve 60 dakikadan kisa siiren,
serebral korteks veya beyin sapinda lokalize edilebilen ve aura olarak adlandirilan norolojik
semptomlar bas agrisina Onciiliik veya eslik eder(The International Classification of Headache
Disorders 2004). Aurali migrende goriilebilen bas agrist ve iliskili diger belirtiler aurasiz
migrendekine ¢ok benzer. Aurali migreni olan hastalarin pek cogunda aurasiz migren ataklar1 da
gortlebilir. Aura siklikla 20-30 dakika siirer ve tipik olarak bas agrisindan 6nce olur, ancak

nadiren sadece bas agris1 sirasinda da goriilebilir. Gegici iskemik atagin aksine, migren aurasi
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yavas yavas ortaya ¢ikar ve hem pozitif (151k parlamalari, karincalanmalar gibi) hem negatif
(skotom, uyusma gibi) belirtiler gosterir. Aura tipik ve hep ayni 6zellikleri gdsteriyorsa, arkadan
gelen bas agris1 yukarida tanimlanan migrendz ozellikleri gostermese de aurali migren tanisi kesin
olarak konulabilir. Dahasi, tipik migren aurasi, kiime basagrisi gibi diger bas agrisi tipleriyle de

birlikte gorulebilir.
Aurali Migren Tani Kriterleri:
A.B- D kriterlerini dolduran en az iki atak gecirmi solmak.

B. Motor giigsiizliikk olmaksizin, aura semptomu olarak asagidakilerden herhangi birinin varligt:
1. Tam duzelen pozitif ve/veya negatif gorsel semptomlar,
2. Tam duzelen pozitif ve/veya negatif duysal semptomlar,

3. Tam duzelen disfazik konusma bozuklugu,

C.Asagidakilerden ikisinin varlig
1. Homonim gorsel semptomlar ve/veya unilateral duysal semptomlar,
2. Bu aura semptomunun 5 dakika veya daha uzun slrede gelismesi

3. S6z konusu semptomun 5 ile 60 dakika aras1 siirmesi

D) Aurasiz migren tani kriterlerini dolduran bas agrisinin aura sirasinda veya auradan sonraki 60

dakika icinde baslamasi

E) Altta yatan baska bir sistemik veya norolojik hastaligin olmamasi.

2.4.3.2.1. Ozgiin Aurah Migren
Gorsel, duysal veya konusma ile ilgili belirtileri igeren tipik auradan olusur. Kademeli
gelisme, 1 saatten daha uzun siirmeme, pozitif veya negatif 6zelliklerin karigimi1 ve tamamen geri

doniiglii olma yaninda aurasiz migrene ait Olciitleri kargilayan bas agrisi ile iligkili auray1 tanimlar.

2.4.3.2.2. Ozgiin Aurah-Migrene Benzemeyen Bas agrisi
Gorsel, duysal veya konusma ile ilgili belirtileri igeren tipik auradir. Kademeli gelisme, 1
saatten daha uzun slirmeme, pozitif ve negatif 6zelliklerin karigimi ve tamamen geri doniistimlii

olma yaninda aurasiz migrene ait Ol¢iitleri tam karsilamayan bas agrisi ile iliskili aurayr tanimlar.
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2.4.3.2.3. Bas agrisiz Ozgiin Aura

Gorsel, duyusal ve/veya konusma ile ilgili belirtileri igeren tipik auraya bas agrist eslik
etmez. Burada bas agris1 ya hi¢ gelismez ya da auradan sonraki 60 dakika icerisinde baslamaz.
Bas agrisiz auralar, siklikla aurali migreni olan hastalarda goriiliir. Epizotlar hemen hemen her yas
grubunda fakat siklikla 40 yasindan sonra baslar.

Bu migren tipinde genellikle bas agris1 olmadan aura ile birlikte, periyodik rekiirrensler
halinde bedensel bozukluklar gorilebilir(Bradley ve ark. 1998). Migren ekivalanlari olarak bilinen
bu belirtiler; karin agrisi, bulanti, kusma, diyare, nobetler halinde ates ylikselmesi, tasikardi,
benign paroksismal vertigo nobetleri, ekstremitelerde lokalize agrilar ile konflizyon, letarji,
davranis bozukluklar gibi psisik ekivalanlar seklinde ortaya cikabilir. Dikkatli alinacak hikaye ve
1yl bir muayene ayirict tanmi agisindan onemlidir. 40 yas {lizerindeki hastalarda bu tip migren ile
diger tromboembolik gecici iskemik ataklar1 belirleyecek ayirici tani zor olabilir ve ileri

incelemeleri gerektirebilir(Bradley ve ark. 1998, Bolay ve ark. 2005).

2.4.3.2.4. Ailesel Hemiplejik Migren (AHM)

Kas giicii kaybi seklinde aurasi olan migren bas agrisidir. En az bir tane birinci veya
ikinci derecede yakinlarinda motor giigsiizliik seklinde aurasi olan migren bas agrisinin bulunmasi
bu taniy1 diisiindiirmelidir. Bu migrenin patofizyolojisi muhtemelen tipik aurali migren ile aymidir
(Bradley ve ark. 1998, Bolay ve ark. 2005, Uchini ve ark. 1995).

Otozomal dominant kalitim gdsterir ve penetransi degiskendir. Aura, degisebilen siddette
motor zaafla karakterizedir. Bu sendromda aurasiz migren, tipik aurali migren ve uzamis aurali
agir epizotlar (birkag giin - birka¢ hafta), ates, BOS’ta pleositoz, menenjizm, uyaniklik kusuru
(konflizyon - derin koma) goriilebilir. Hafif bir kafa travmasiyla tetiklenebilir.

AHM ailelerinin % 20’sinde hastalarda nistagmus ve progressif serebellar ataksi
bulgular1 migren ataklarindan bagimsiz olarak bulunabilir. Bas agrisi hemipareziden Once
goriilebilir veya hi¢ olmayabilir. Hemiparezinin baslangict ani olup bir inmeyi taklit

edebilir(Whitty 1986).
2.4.3.2.5. Sporadik Hemiplejik Migren

Sporadik formunda yukarida tanimlanan 6zellikler aile dykiisii olmaksizin en az iki kez

yasanmis olmalidir. Diger nedenler dislanmalidir(Olesen ve ark.2004).
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2.4.3.2.6. Baziler Migren (Bickerstaff Migreni-Baziler arter migreni)

1961°de Bickerstaff tarafindan tanmimlanmis, nadir goérilen bir migren tipidir. Baziler
migren diyebilmek igin, motor zaaf olmaksizin her iki oksipital hemisferden ve/veya beyin
sapindan kaynaklanan aura belirtilerini igeren migren atagi olmalidir. Prodromal donemde diplopi,
ataksi, dizartri, nadiren de suur bozuklugu olabilir. Vertigo, bilateral tinnitus ve bazen de bilateral
parezi ve paresteziler gorulebilir. Bu semptomlar anksiyeteve hiperventilasyonla beraber

olabilmektedir(Headache Classification Committee of the International Headache Society 1988).

TANI OLCUTLERI:

A. B-D dlgutlerini tamamen dolduran en az iki atak olmali.

B. Kas giicii kayb1 olmaksizin aura asagidaki tamamen geri dontsumli belirtilerin en az iki
tanesini icermeli:

. Dizartri

. Vertigo

. Tinnitus

. Isitme kayb1

. Diplopi

. Her iki gbzde temporal ve nazal gérme alanlarini igeren gorsel belirtiler

. Ataksi

. Bilin¢ duizeyinde bozulma

© 00 N o o B~ W N -

. Es zamanl iki yanli paresteziler

C. Asagidakilerden en az bir tanesi olmali:

1. Bes dakika veya daha fazla siirede gelisen en az bir aura belirtisi ve/veya 5 dakika
veya daha fazla strede ard arda gelisen farkli aura belirtileri

2.Her belirti 5-60 dakika strmeli.

D. Aura sirasinda veya aurayi izleyen 60 dakika i¢inde aurasiz migren i¢in olan tim B ve D

Olcatlerini tagiyan bas agrisi

E. Baska bir organik hastalik isareti olmamali.
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2.4.3.3 Retinal Migren
Migren atagi boyunca ya da sonrasinda monokiiler skotom veya korliik eslik edebilir(Lee
ve ark. 1996). Genellikle gegicidir, fakat retinal arterin dal tikanmasina bagl kalict gérme

bozuklugu nadir olarak bildirilmektedir(Beversdorf ve ark.1997).

TANI OLCUTLERI:

A. B ve C’yi karsilayan en az iki atak,

B. Atak sirasinda tamamen geri doniisiimlii olan monookiiler gorsel olaylarin (Sintilasyonlar,
skotomlar, korliik vb.) olmasi (muayene veya hastanin atak sirasinda mevcut durumu gizmesi ile
dogrulanan)

C.Aurasiz migren oOlgiitlerini karsilayan basagrisinin aura sirasinda ya da 60 dk.i¢cinde baslamasi,
D. Ataklar arasinda normal oftalmolojik muayene,

E. Baska bir hastaliga bagl degildir.

2.4.3.4 Cocukluk Cagimin Cogunlukla Migren Onciilii Olan Periyodik Sendromlar

2.4.3.4.1. Periyodik Kusmalar
1988 siniflamasinda yoktu. Tekrarlayan bulanti ve kusma ataklari vardir.Bu ataklar
birbirinin aynisidir. Atak sirasinda halsizlik ve solukluk vardir. Cocuk ataklar arasinda normaldir.

Tespit edilebilen herhangi bir gastrointestinal sistem hastalig1 yoktur.

Tam Olgciitleri:

A. B ve D’ ye uyan en az 5 atak,

B. Tekrarlayan ataklar, yogun bulant1 ve kusma 1 saat — 5 giin devam eder,
C. Ataklardaki kusma en az saatte 4 kez olur ve 1 saat surer,

D. Ataksiz donemde normaldir,

E. Bagka bir hastaliga bagli degildir.

2.4.3.4.2 Abdominal Migren
Idiyopatik tekrarlayan bir bozukluktur.1-72 saat siiren karin agris1 vardir. Agr1 orta agir
siddettedir ve vazomotor belirtilerle, bulanti ve kusma ile iliskilidir. GIS veya renal hastalik

Oykisl yoktur.
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Tam Olgiitleri:

A. B-D’ yi karsilayan en az 5 atak olmali,

B. 1-72 saat siiren karin agrisi,

C. Karin agris1 agagidaki 6zelliklerden tlimiinii karsilamali:
1. Orta hatta gbbek etrafinda yerlesim,

2. Kiint vasifli,

3. Orta-agir siddetli,

D. Agn sirasinda asagidakilerden en az 2’sinin olmasi:
1. Istahsizlik,

2. Bulanti,

3. Kusma,

4. Solukluk,

E. Bagka bir hastaliga bagli olmamali.

2.4.3.4.3 Cocukluk Déneminin Iyi Huylu Paroksismal Vertigosu
Kisa siireli bas donmesi ataklar1 olur. Uyaric belirtiler yoktur.Kendiliginden gecer. Bazi

ataklarda bas agris1 ile birlikte iliskili olarak nistagmus veya kusma goriilebilir.

Tam Olgiitleri:

A. B-D’ yi karsilayan en az 5 atak

B. Dakikalar veya saatler i¢inde kendiliginden gecen ¢oklu agir bag donmesi ataklari

C. Norolojik muayene, odyometrik testler ve vestibuler fonksiyonlar ataklar arasinda normaldir

D. EEG normaldir.

2.4.3.5. Migren Komplikasyonlari
Kronik Migren

Ilag asir1 kullanimi olmaksizin 3 aydan uzun siireli, ayda 15 giin veya daha fazla ortaya
¢ikan migren bas agrisidir(The International Classification of Headache Disorders 2004). Kronik
migren hastalarinin ¢ogu kadindir ve %90’1nda aurasiz migren 6ykiisii vardir(Mathew 1993). Bas
agrilar1 giderek siklasir ve tipik migrene gore fotofobi, fonofobi, bulanti gibi iligkili belirtilerin
hem siddeti hem siklig1 azalir. Hastalarda sekilsel olarak kronik giinliik gerilim tipi bag agrisina
benzeyen giinliik veya neredeyse glinliik olan bag agrilar1 ortaya ¢ikar. Klinik temelli caligmalarda

kronik migrenli hastalarin yaklasik %80’inde semptomatik tedaviyi kotiiye kullanim vardir.
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Kotliye kullanilan ilacin kesilmesi ile siklikla bas agris1 diizelir, fakat bu durum uzun zaman

alabilir (Mathew 1993).

Migren Statusu

Tedavi edilsin veya edilmesin bir migren ataginin 72 saatten uzun stirmesidir. Siddetli ve
stirekli bir bas agris1 ve siklikla eslik eden 1srarli bulanti kusma ataklar1 vardir(The International
Classification of Headache Disorders 2004). Migren statusunu tetikleyen faktorler oldugu gibi
akut norolojik bir duruma sekonder de gelisebilir. Migren statusundaki hastalara agresif tedavi

gerekmektedir.

Infarktsiz Israrh Aura
Aurali bir migrenli hastada bir veya daha fazla aura belirtisinin infarktin radyografik
kanitlar1 olmaksizin bir haftadan uzun siire israr etmesi disinda, 6nceki ataklarin aynisidir (The

International Classification of Headache Disorders 2004).

Migrenéz Infarktlar

Auralt migreni olan hastalarda bir veya daha fazla aura belirtisinin 60 dakikadan uzun
stire 1srar etmesi yaninda ndrogdriintiilemeyle uyumlu bir alanda iskemik alanin gdsterilmesi ile
tan1 konur(The International Classification of Headache Disorders 2004). Fakat migrendz infarktl

hastalar mutlaka diger vaskiiler nedenler agisindan da iyi degerlendirilmelidirler.

Migrenin Tetikledigi Nobetler

Bunlar aurali bir migrenin tetikledigi nobetlerdir. Bir epileptik atagin tani oSlgiitlerini
karsilayan bir nobet, migren aurasi sirasinda veya auradan sonraki bir saat i¢inde olusur. Migren
ve epilepsi, paroksismal beyin bozukluklarmin ilk ornekleridir. Migren benzeri basagrilari
postiktal donemde oldukca sik goriiliirken bazen bir epileptik nobet migren atagi sirasinda veya
atagin ardindan olusabilir. Bu duruma migralepsi de denir (The International Classification of
Headache Disorders 2004).

2.5. Migrenin Genetigi ve Patofizyolojisi

Migren santral sinir sisteminin degisik uyaranlara verdigi bir santral yanit olarak
diisiiniilebilir. Hastalarin bu ataklar i¢in diisiik bir esigi vardir. Bu esik genetik olarak
belirlenmektedir. Ayrica birgok faktdr bu esik iizerinde etkilidir. Ornegin dis uyaranlar,hormonlar,

ilaclar gibi.
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2.5.1. Migren Genetigi

Uzun yillardir pek c¢ok calisma ile migrenin ailesel gecis ozellikleri, ikizler arasinda
migren birlikteligi ve migrenin belli kromozom bdlgelerine baglanti gosterip gostermedigi
incelenmistir. Kontrollii ¢aligmalar migrenli bireylerin(probandlar) akrabalari arasinda ailesel
migren riskinin artmig oldugunu gostermektedir. Eski caligmalarda rolatif risk 1.5 ila 19.3 arasinda
bildirilmistir(Russell 2001). Yakin tarihli topluma dayali migren aile ¢alismasinda; Russell ve
Olesen(Russell ve ark.1995) ICHD (1988) kriterlerini kullanmiglar ve aurali migrenli bireylerin
birinci dereceden akrabalarinda aurali migren riskinin dort kat, aurasiz migreni bulunan bireylerin
birinci dereceden akrabalarinda ise aurasiz migren bulunma riskinin 1.9 kat daha yiiksek oldugunu
gostermislerdir. Yapilmis olan bilimsel caligmalarda; aurasiz migrene, hem ¢evresel hem de
genetik faktorlerin; aurali migrene ise daha ¢ok genetik faktorlerin neden oldugu ortaya
konulmaktadir(\Wessman ve ark. 2007).

Mulder ve arkadaslarinin 6 lilkede GenomeEUtwin projesi kapsaminda toplam 29717 ikiz
cifti iizerindeki migren prevalansi ve genetik gecisi ilgili yaptiklar1 calismada genetik gecis
Ozelligi %34-%57 olarak bulunmustur. Danimarka’daki ikiz g¢alismasinda ise, migren teshisi
konulan hastalarin dizigotik ikizlere gore monozigotik ikizlerde daha yiiksek oranda bulunmasi;
hem aurali hem de aurasiz migren patogenezinde genetik faktorlerin biiyiik oOlciide katkida
bulundugunu dogrulamaktadir.

1993’te 19912 kromozomu (zerinde serebral otozomal dominant arteriyopati,subkortikal
enfarkt ve lokoensefalopati (CADASIL) ile karakterize bir hastalik tanimlanmistir. Demans,
nobetler ve subkortikal enfarktlara ek olarak migren, bu hastaligin belirgin bir 6zelligidir(Joutel ve
ark. 1993). CADASIL ve migren arasindaki iliski ailesel hemiplejik migrenin (AHM) kromozom
19 ile baglantisin1 arastirmada ilham kaynagi olmustur ve AHM’nin kromozom 19p13 (izerinde
bulunmasini saglamistir. Test edilen ailelerin  %350’si bu genomik bdlgeyle baglanti
gostermektedir. Beyin-spesifik P/Q-tip kalsiyum kanal alfal-subunit geni (CACNL1A4)
mutasyonlart AHM aile agaciyla ilgilidir. Bu genkromozom 19p13’te yer alir(Joutel ve ark. 1993).
AHM, aural1 migrenin nadir bir genetik alt tipiolmasina ragmen, aurali veya aurasiz tipik migrenle
klinik benzerlikleri, en azindan aym fizyopatoloji ile ortaya c¢ikmalar1 olasiligini akla
getirmektedir. AHM’nin genetik lokiisunun bulunmasi molekiiler genetik ¢aligmalara ilgiyi artirdi.
Fakat 19p13 bolgesiile tipik migren arasinda bag kurma calismalart celiskili sonuglar Gretti. Bir
calismadahem kromozom 19 CACNLIA4 geni hem de ona yakin baska bir gen familyal
hemiplejik migrenle iligkili bulunmustur. Migrenin genetik olarak heterojen oldugu gosterilmistir
(Stewart ve ark. 1995).
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2.5.2. Migren Patofizyolojisi

Migren bag agrisi, genetik yatkinligi olan bireylerde santral sinir sisteminin endojen veya
eksojen cok cesitli uyaranlara verdigi santral bir yanit olup; néronal ve vaskiiler ¢esitli olaylar
zinciri sonucu ortaya cikmaktadir(Sanchez-del-Rio ve ark. 2004). Migrenin patofizyolojisini
aciklamak i¢in olusturulan ilk bilimsel hipotez, klasik vaskiiler teoridir. 1930 yillarinin sonunda
ilk kez Harold Wolff, migren atagi sirasindaki hastalarin temporal arter caplarini 6lgmiis ve
arterlerin dilate olduklarini bulmustur. Fakat sonraki yillarda elde edilen yeni bilgilerin 1s18inda,
migren patofizyolojisinde Kklasik vaskuler teoriden tamamen uzaklasilmis ve nérovaskiiler teori
gelistirilmistir(Sanchez-del-Rio ve ark. 2004).

Norovaskiiler teoride ise trigeminovaskiler sistemin aktivasyonu sonucu vazoaktif
peptidlerin salinmasina bagli olarak vaskiiler degisiklerin oldugu savunulmaktadir. Bu olaylar
sonrasinda agriya duyarli yapilarda kan damarlarinin dilate olmasi ndrojenik inflamasyonu
artirmakta ve trigeminal sinir akivasyonu ile agriya yol a¢maktadir(Silberstein 2004, Goadsby ve
ark. 2002). Trigeminal sinir oftalmik dali araciligiyla pia, araknoid ve duramaterdeki damarlari,
intrakraniyal damarlarin proksimalini yogun bir bi¢cimde innerve etmektedir. Bu perivaskiiler
innervasyon nedeniyle meninksler ve biiyilk damarlar agriya duyarli iken bundan yoksun beyin
parankiminde ise agr1 duyusu bulunmamaktadir. Kiigliik ¢apli trigeminal aksonlarin bir kismi
dallara ayrilarak hem orta serebral arteri hem de dural damarlar1 innerve etmektedir(Mayberg ve
ark. 1981, Feindel ve ark.1960). Trigeminal sinirin aktivasyonu bir yandan da antidromik olarak
icerdigi noropeptidlerin (CGRP, SP, NKA) perivaskiiler alana salinmasi ile vazodilatasyon, kan
akimi artis1 ve protein ekstravazasyonuna yani ndrojenik inflamasyona neden olmaktadir.

Bu vazodilatasyon ve 6dem perivaskiiler trigeminal aksonlarin daha fazla uyarilmasina ve
daha fazla agriya yol agmaktadir. Bugiin migren modellerinde nérojenik inflamasyonun varligi
gosterilmistir ve etkin bir terap6tik ilag olan triptanlarla nérojenik inflamasyon bloke edilmektedir
(Feindel ve ark.1960, Moskowitz 1992 ).

Agrmin Trigeminal Nucleus Caudalis (TNC) den rostral beyin bdolgelerine iletilmesi
sirasinda beyin sapindaki superior salivator niikleus uyarilmakta, pterigopalatin ve otik ganglia
aracihig1 ile parasempatik aktivasyona (Nitrik Oksit ve Vazoaktif Intestinal Peptid salinimi) ve bu
yolla da vazodilatasyona neden olmaktadir. Kiime bas agris1 ve paroksismal hemikraniya gibi
trigemino-otonomik bas agrilarinda en yogun bigimde ifade edilen refleks parasempatik
aktivasyonun, migrende de daha kisith olarak aktive olduguna dair deneysel ve klinik bilgiler
bulunmaktadir(Buzzi ve ark.1990). Ust servikal koklerden gelen duyu lifleri TNC’ deki duyu

lifleri ile interferans yapmaktadir ve bdyle bir iglevsel konverjans nedeniyle nosiseptif uyarilar
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boyuna veya yiiz ve kafadaki trigeminal reseptif alana yansiyabilmektedir. Beyin sapinda yer alan
yapilarin migren ataklari sirasinda aktive oldugu PET (Pozitron Emisyon Tomografi) ve fMRI
(Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme) ¢alismalar1 ile gdsterilmis, buna dayanarak beyin
sapinin migren jeneratoru olabilecegi 6ne surilmustir(Weiler ve ark.1995).

Lokus seroleus ve dorsal rafe nukleuslar1 gibi aminerjik beyin sapt nukleuslar1 serebral
kan akimimi diizenlemekte, kortikal noronal uyarilabilirligi etkileyebilmekte ve endojen agr
kontrol mekanizmalarin1 kontrol edebilmektedirler(Silberstein ve ark. 2004, Giir ve ark. 2003).
Mezensefalon dorsal raphe ¢ekirdeginin uyarilmasi deney hayvanlarinda beyin kan akimini (BKA)
arttirirken lokus seroleusun uyarilmasi ise BKA’n1 6zellikle en belirgin oksipital kortekste olmak
lizere azaltir ve es zamanli olarak ekstraserebral vazodilatasyona yol agar(Silberstein ve ark.
2004). Migrenin norofarmakolojisi ile ilgili yapilan ¢alismalarda pek ¢ok kanit serotonin ve
migren arasinda bir iligki bulundugunu disindirmektedir.

Migren atag: sirasinda idrarda serotoninin baglica metaboliti olan 5-hidroksiindolaasetik
asit (5-HIAA) atilimimin arttig1 ve bununla birlikte trombositlerdeki 5-HT diizeyinin hizla diist(igl
de bilinmektedir(De Belleroche ve ark. 1993). Dahasi, 5-HT diizeyinin azalmasi migren atagini
bagslatabilirken, intravendz 5-HT ile akut migren atagi sonlandirilabilinir. Ancak, trombositlerin
biyokimyasal degisikliklerde direkt bir rolu yoktur ve migren patogenezinde etkileri tam olarak
bilinmemektedir(Antony ve ark. 1967). Serotonin genis damarlarda vazokonstriktor, arteriyol ve
kapillerlerde vazodilatatdr dzellikleri olan bir norotransmitterdir. Ozellikle beyin sapinda yogun
olarak bulunmaktadir. Ancak diger néronal merkezlerde ve serebral kapillerlerde de yaygin olarak

bulunur(Supornsilpchai ve ark. 1990).

Aura Patofizyolojisi

Migren hastalarinin ¢ogu higbir zaman aura yasamazlar. Fakat 1sildayan skotom veya
diger norolojik bulgular oylesine dramatiktir ki bugiline kadar hep ilgi odagi olmustur. Migren
auras1 korteks boyunca 2-3 mm/dk hizla ilerleyen beyin kan akimi azalmasiyla iligkilidir(Olesen
ve ark. 1990). Kan akimindaki degisiklikler genellikle oksipital bolgeden baslar, ancak siklikla
oksipital poliin biraz Oniindedir. Ardindan beyin kan akimi azalma alan1 genisleyerek tiim
hemisferi igine alabilir. Yayilan oligemi damarsal alanlarla iliski gostermez ve vazokonstriksiyona
bagli olmasi pek miimkiin degildir. Oligeminin 6ncesinde bir hiperemi sathasi olabilir. Bu tiir bir
bulgu, kortikal yayilan depresyon isin i¢indeyse beklenebilecek bir bulgudur. Bu oligemi fazini
takiben, hiperkapniye karsi serebrovaskiiler cevabin kiintlesmis oldugu ancak otoregiilasyonun
korunmus oldugu bilinmektedir. Beyin kan damarlan yiiksek karbondioksit oranlar1 karsisinda

normal sekilde dilatasyon gostermezken kan basincindaki degisikliklere normal cevaplhdir.
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Yayilan depresyonda da bu patern gorilur (Lauritzen 1994). Olesen ve arkadaglari karotis
anjiyografisiyle tetiklenen migren ataklarin1 gézlemlemistir, ancak tek foton bilgisayarlt emisyon
tomografisiyle (SPECT) incelenen spontan migren ataklarinda da benzer degisiklikler
gortlmektedir(Anderson ve ark. 1988).
Aurali migren, glutamat ve muhtemelen aspartat gibi eksitatdr aminoasitleri i¢ine alan

bir noéronal hipereksitabilite hali ile iligkili olabilir (Curter ve ark. 1992, Baloh 1997). Beyin
magnezyum konsantrasyonunda azalma hem yayilan depresyondan hem de ndronal asiri
duyarlilasmadan sorumlu olabilecek N-Metil-D-Aspartat (NMDA) reseptoriiniin cevapliligini
artirabilir. Bag agris1 kortikal kan akimi1 heniiz az iken baglayabilir ve iki yanli akim degisiklikleri
ortaya cikabilir. Bu da agrinin olas1 bir vaskiiler degisiklikten kaynaklanabilmesi olasiligin1 ¢cok

azaltir.

2.6. Migren Tedavi

Etkin migren tedavisi dncelikle dogru tan1 konmasi ve hastaya gerekli bilgilerin verilmesi
ile baglamaktadir. Hastanin tanisini, belirtilerini, herhangi bir rastlantisal veya komorbid hastalik
varligi durumunu kapsayan bir tedavi plam1 yapilarak ve en rahatsiz edici belirtilere en uygun
miudahale seklini bulmaya ¢aba gosterilir. Farmakolojik tedaviler disindaki tedavi yaklasimlari
arasinda gevseme,’biofeedback’ ve diizenli bir yasam siirme, yeterli uyku alma, egzersiz yapma ve
tiitlinii birakma gibi davranissal girisimler yer almaktadir(Silberstein ve ark. 1994). ‘Biofeedback’
hastalar1 kognitif davranissal tedaviye dahil eden yararl bir yontemdir. Ozellikle ¢ocuklarda, gebe
kadinlarda ve stresin tetikleyici oldugu hastalarda yararlidir. Her ne kadar davranigsal girisimler
onemli ise de, hastalarin ¢ogunda asil tedaviyi ilaglar olusturur. Migren atagi basladiktan sonra
semptomlar hafifletmek veya sonlandirmak i¢in “akut atak tedavisi’ uygulanir(Mac Gregor 2004).
Migrenin siklik, siddet ve siiresini azaltmak, akut atak sirasindaki tedaviye yaniti artirmak,

islevselligi artirmak ve is gérmezligi onlemek i¢in ‘profilaktik tedavi’ uygulanir (Stephen 2004).

2.6.1. Atak Tedavisi

Migren akut atak tedavisi ataga gore ve atagi yasayan kisiye gore bicimlendirilmelidir.
Onceki tedavi gecmisi hem recete edilen ilaclar, hem de recetesiz alinan ilaglar acisindan
sorgulanmali, ila¢g asir1  kullanimmin veya bdyle bir riskin bulunup bulunmadig
degerlendirilmelidir. Cogu hastada ,6nleyici tedavi almakta bile olsalar ataklarin ¢ogunda akut
tedavi verilmesi uygundur. Tepki (rebound) bas agrilarinin ortaya ¢ikmasina izin vermemek igin

akut tedavinin haftada iki, en fazla ii¢ kezden sik verilmemesi gerekir. Ataklar seyrek oldugunda
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veya hasta uyumu sorun oldugunda akut basagrisi ilaglar1 en iyi yaklasimdir. Bir ilacin etkisiz
olduguna karar verilmeden o6nce en az iki atakta kullanilmalidir. Dozun yeterli oldugundan ve
herhangi bagka bir faktoriin araya girmediginden emin olunmalidir. Birgok genis randomize
plasebo kontrollii calismada tek ya da kombine migren atak tedavisinde ilag yararlanim kriterleri
belirlenmistir. Bunlar; ilagtan 2 saat sonra agrisizlik, orta dereceli yada siddetli bas agrilarinin

ilactan 2 saat sonra hafiflemesi yada tamamen gegmesidir.

Tablo C:Migren Atak Tedavisinde Kullanilan Ajanlar

Migren Atak Tedavisinde Kullamlan Ajanlar
Nonspesifik farmakolojik ajanlar

Parasetamol

NSAI(Non-Steroidal Antiinflamatuvar) Ajanlar

Opiatlar

Spesifik ajanlar

Ergot Deriveleri (ergotamin, dihidroergotamin)
Triptanlar(Sumatriptan, Zolmitriptan, Eletriptan, Rizatriptan,
Naratriptan Flavotriptan, Almotriptan)

Yardime ilaglar

Benzodiyazepinler, Antiemetikler

2.6.1.1. Nonspesifik Farmakolojik Ajanlar: Basit ve Kombine Analjezikler ya da NSAI’lar

Cogu hastada atak sirasinda alinan basit analjezikler migren atagin1 gecirebilir. Atagin
hissedildigi erken donemde ilag alinmasi alinan ilacin etkin olabilmesi i¢in etkin dozda alinmis
olmasi gerekmektedir. Bu grup igerisinde yer alan ibuprofen 400-800 mg, asetil salisilik asit 1000
mg, naproksen 500- 1000 mg, asetaminofen 1000 mg dozlarinda kullanilmasi &nerilmektedir. Bu
ilaglar tek basina ya da kombine olarak kullanilabilmektedirler. Beraberinde antiemetik ya da
gastrik motiliteyi arttirict ilaglarin kullanimi atagi gegirmeye yardimei olmaktadir. Ancak migren
atagmin siddeti ve ilaglara yanitinin her atakta farkli olabilecegi unutulmamalidir. Kullanilan
ilaglarin yan etkileri dikkate alinmali ve asir1 kullanimdan kaginilmalidir. Haftada 2-3 den fazla
kullanim koruyucu tedaviye yonelim agisindan uyarici olmahidir(D’Amico ve ark.2006).
Asetilsalisilik asit (ASA) ile yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada tek doz 1000 mg. efervesan tablet
verilmesi ile 2. saatte yanitlilik %55 (plasebo %36,8) bulunurken, 2.saatte tam iyilik ise %29
(plasebo % 16,7) bulunmustur(Lange ve ark.2000).
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NSAlI’lar ve diger opiat olmayan analjeziklerle yapilan bir ¢calismada aspirin, ibuprofen,
tolfenamik asit ve naproksen sodyumun migren agrisini gidermede plaseboya Ustiin oldugu
gorulmustdr(Silberstein ve ark.2004).

Yapilan baska c¢alismalarda asetaminofen, aspirin ve kafein kombinasyonunun
migrenlilerde bas agrisinin giderilmesinde plaseboya gore anlamli derecede ustin oldugu
gosterilmistir(Lipton ve ark.1998). NSAI’larin ana etki mekanizmasi siklooksijenaz enziminin iki
alt tipinden birinin secici inhibisyonu ile prostaglandin sentezinin 6nlenmesidir. NSAI’larin yan
etkileri arasinda gastrointestinal rahatsizlik, peptik iilser ve kanama, karin agrisi, kabizlik, diyare,
bulanti, nadiren paradoksik bas agrisi, basta bosluk hissi, uykuya egilim, kulak ¢inlamasi ve sivi

tutulmasi sayilabilir.

2.6.1.2. Barbitirat Hipnotikler

Bu grup ilaclarin kullanimi yan etkileri g6z oniine aliarak siirli tutulmali ve yakindan
izlenmelidir. Diger migren ilaglar1 yetersiz kaldigi durumlarda kullanilabilen ilaglardir. Tek bir
atakta hasta bir ya da iki tablet almalidir ve atak basina alinan ilag sayis1 alt1 tableti gegmemelidir.

En sik goriilen yan etki sedasyon ve bas donmesidir(D’Amico ve ark. 2006, Mathew 2005).

2.6.1.3 Opiyoidler

Diger ilaclar bas agrisinda yeterli degil ise basit analjeziklerle kombine olarak kodein
kullanilabilir. Ayrica sinirli da olsa propoksifen, butorfanol, meperidin, morfin, hidromorfin,
oksikodon gibi giiglii narkotik analjezikler sinirli olarak kullanilabilir. Haftada ortalama 2 kezden
fazla kullanilmamalidir. Istenmeyen yan etkisi sedasyondur.(D’Amico ve ark. 2006, Mathew
2005).

2.6.1.4.Spesifik Ajanlar: Ergo ve Dihidroergotamin

Analjeziklerin yeterli yarar saglayamadigi durumlarda ya da ciddi yan etkiler s6z konusu
oldugunda veya maliyet sorun yarattifinda orta-agir siddetteki migren ataklarinin tedavisinde
kullanilabilirler. Bir karsilastirilmali ¢calismada triptanlarin ergo alkaloidlerine gére daha etkin
oldugu gosterilmis ancak ergo preparatlar1 daha uzun yar1 6mrii olmasi ve daha diisiik rekiirrens
gOstermesi a¢indan avantajli bulunmustur(Diener ve ark. 2002, Christie ve ark. 2003). Dezavantaji
sistemik etkilerinin olmasi ve doz hakkinda kesin bir bilginin olmamasidir. Rektal uygulanim oral
uygulanimdan daha etkili olmaktadir. Ergotaminin rektal ve oral formlar1 Dihidroergotamin’in ise

oral, sublingual, nasal, subkutan ve intravendz formlar1 vardir. Ergotamin 2 mg/giin,
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Dihidroergotamin’in intramuskuler ve ya da intravendzformlari maksimum 3 mg/giin, intranazal
formlar1 ise 4 mg/ giin olarak uygulanmaktadir(Mathew 2005).

En sik goriilen yan etkileri bulanti, kusma, parestezi ve ergotizmdir. Kardiyovaskiler ve
serebrovaskiiler hastaliklarda, Raynaud hastaligi, arteriyel hipertansiyon, bobrek yetmezligi,
periferik damar hastaligi, gebelik ve laktasyonda kullanimi kontrendikedir. Dihidroergotaminin
ergotamine gore daha az yan etkisi vardir ve bas agrisi tekrarlama orani %20 den diisiiktiir.

Subkutan, intramuskiler veya intraventz olarak kullanilabilir.

2.6.1.5. Triptanlar

S5HT1B/1D agonisti olan triptanlar orta-siddetli migren tedavisi igin segilecek
ilaglardir(Silberstein 2000). Kraniyal vaskiiler yapilarda segici vazokostriksiyon yapabilmeleri
nedeniyle dilate kraniyal arterleri normal tonuslarina geri dondiirmeleri, perivaskiiler alanda
kalsitonin geniyle iligkili peptid (CGRP) gibi vazoaktif peptidlerin salinimini ve ndrojenik
inflamasyonu azaltmalar1 ve santral trigeminal sistem {izerindeki inhibitor etkileri temel etki
mekanizmalarini olusturur(Dodick 2004). Hastalarin sadece %50-60°1 triptan tedavisine yanit
verirler(Diamond ve ark. 2004). Ergo derivelerine gore bircok avantajlari vardir. En 6nemlisi iyi
planlanmis kontrollii ¢aligmalarla etkinliklerinin gosterilmis olmasidir. En 6nemli dezavantajlari
fiyatlarimin ~ yliksek ve kardiyovaskiiler hastalilk durumunda kullanimlarinin = sinirh
olusudur(Gladstone ve ark. 2004, Rapoport ve ark. 2006). Rutin klinik kullanimda sumatriptan,
naratriptan, eletriptan, rizatriptan, eletriptan, zolmitriptan, ve almotriptan olmak Uzere 6 triptan
vardir. Etkinlikleri atagin her doneminde olmakla birlikte erken evrede etkinlikleri daha yuksektir.

Subkutan sumatriptan en hizli etkili olan ve ilagtan 2 saat sonra rahatlama saglama (%80)
gibi en 6nemli etkinlik parametresi olan triptandir. Etkisi yaklasik 10 dakikada ortaya cikar. En
yiiksek rekiirrens hizi da sumatriptanda gézlenir. Karacigerde MAO-A ile metabolize oldugundan
MAO inhibitérii kullanan hastalarda sumatriptan oral ya da nazal sprey kullanimi goérece
kontrendikedir. Sumatriptan subkutan 6mg dozu ile ASA 1000 mg intravendz uygulamasinin
karsilastirildig bir ¢alismada sumatriptanin ASA’dan daha etkin oldugu ancak daha ¢ok yan etkisi
oldugu gézlenmistir(Diener ve ark. 1993).

Sumatriptan ve eletriptanla yapilan 2 karsilastirilmali calismada sumatriptan ve
eletriptanin ergotamin tartarata gore daha etkin oldugu saptanmistir (The Multinational Oral
Sumatriptan Cafergot Comparative Study Group 1991, Diener ve ark. 2002).

Bir triptana yanit vermeyen olgularda bir bagka triptan cesidinin yararli olabilecegi

gosterilmistir. Eger bir triptan zaman iginde etkinligini kaybederse (takiflaksi) bir bagka triptan
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verilmesi Onerilir. Hastada g0zlenen 3 ataktan 2 ya da 3’Unde iyi sonug alinirsa etkili olduguna
karar verilir. Ferrari ve arkadaslar tarafindan yapilan bir meta analizde almotriptanin tolerabilite
profili sumatriptandan {istiin, naratriptana yakin olarak saptanmistir. Naratriptan disinda tiimii,
yiiksek emilim oranlarina sahip olmalar1 nedeniyle hizli etkinlik gosterir. Ancak naratriptan diger
triptanlara gore diisiik yan etki oranlaria sahiptir. Frovatriptan diger triptanlara goére daha uzun
yar1 omrii ve daha diisiik bas agrisi rekiirrens hizina sahiptir(Ferrari ve ark. 2001).

En tipik problemleri bas agris1 rekiirrensinin (%15-40) gortlmesidir ve bu rekirrens
triptanlarda ve NSAID’larda, ergotamine gore daha yaygin olarak gozlenir(Evers ve ark. 2006).
Enjeksiyon bolgesinde agri, kizarma, sicaklik hissi, sicak basmalari, bas donmesi, ense agrisi,
disfori goriilebilir. Triptanlarin, iskemik kalp hastalifi, anjina, kontrolsiiz hipertansiyon ve
vertebrobaziler yetmezligi olan ve komplike migrenli (hemiplejik migren, baziler migren,

oftalmolojik migren gibi) hastalarda kullanimlar1 kontrendikedir.

2.6.2. Profilaktik Tedavi

Migrende profilaksi genel kural olarak sik migren atagi ge¢irenlere uygulanmakla beraber
tek belirleyici nobet sayisi degildir. Nobet tedavisine ragmen giinliik aktiviteleri engelleyen
ataklar; 2 -3 guin suren ve fonksiyon kaybina yol agan haftada iki veya daha fazla atak, daha
seyrek fakat ciddi fonksiyon bozukluguna yol acan ndbetler, ndbet ilaglarina yanitsizlik, ciddi yan
etkileri olan kisiler, hemiplejik migrenliler, kalic1 norolojik defisitli ataklar, haftada ikiden fazla
olan ataklar, giderek siklasan ataklarda proflaksi tedavisi baslanir(Ertag 2003).

Profilaksi i¢in, ana kullanim alanlar1 birbirinden ¢ok farkli bir ¢ok ila¢ kullanilmaktadir.
Bununla birlikte tiim ilaglar i¢in gegerli olan kurallar sunlardir; diisiik doz ile ila¢ kullanimina
baslanmali, yeterli siire kullanilmali, etkin olup olmadigina en az 8 hafta sonra karar verilmeli,
etkin bulundugunda en az 6 ay kullanilmali, profilaksi ile nobet sikliginda %50 veya daha fazla
azalma oldugunda tedavi etkin sayilmalidir(Ylcesan 2008). Eger oOnleyici tedavi gerekli ise,
kullanilacak ila¢g yan etki profilleri ve olasi komorbidite durumlari goz Oniine alinarak

secilmelidir(Silberstein ve ark. 2004).
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TABLO D:Migren Profilaksisinde Sik Kullanilan ilaglar

Beta-adrenerjik blokerler:
. Propranolol (40-240mg)

. Timolol (20mg a kadar)

. Nadolol (40-160mg)

. Metoprolol (50-200mg)

Trisiklik antidepresanlar
. Amitriptilin

. Nortriptilin

. Protriptilin

. Doksepin

Diger antidepresanlar
. SSRI’ler
. SNRI’ler

NSAID’ler ve COX2 inhibitorleri
. Naproksen, fenamat
. Valdekoksib

Antiepileptik ajanlar
. Sodyum valproat

. Topiramat

. Lamotrijin

. Levatirasetam

. Zonisamid

5-HT2 antagonistleri
. Metiserjid

. Metilergonovin

. Siproheptadin

. Pizotifen

Kalsiyum kanal blokerleri
. Verapamil
. Flunarizin

. Diltiazem

Ndrotoksinler
. Botilinum toksin tip A

Anjiyotensin inhibitorleri
. ACE inhibitorleri: Lisinopril

Anjiyotensin Il tip 1 reseptor blokerleri:

Kandesartan

Diger ajanlar

. Riboflavin

. Koenzim Q10

. Beyaz papatya yapragi
. Magnezyum

. Akupunktur

2.6.2.1. Beta-Blokerler

Proflaksi amaciyla en sik kullanilan ila¢ grubudur. Bu grup

degerlendirme, selektif beta-bloker

yapilmistir(Evers ve ark. 2006). Migrendeki etki mekanizmalar1 tam agikhiga kavusmamustir.
Ancak blytk olasilikla etkileri 1 aracili mekanizmalar tizerinden olmaktadir. Beta reseptor blogu
presinaptik beta reseptdrlerce yapilan norepinefrin saliniminin inhibisyonu ile sonuglanir. Bunun

yani sira siiperior servikal gangliyondaki ndrepinefrin sentezinde hiz kisitlayici rolii olan tirozin

ilaglar

metoprolol ve non selektif beta-bloker propranolol ile
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hidroksilaz aktivitesinde gecikmis azalmaya neden olurlar. Beta-blokerlerin etkileri olasilikla
santraldir(Arulmozhi ve ark. 2005). Beta-blokerler olgularin %60-80’inde, atak sikliginda %50
veya daha fazla azalma olustururlar(Ertas 2003). Ozellikle éncesinde akut stres reaksiyonu olan,
anksiyete, esansiyel tremor, hipertansiyonu ve anjinasi olan hastalarda tercih edilirler(Silberstein
ve ark.2004, Mathew 2005).

Beta-blokerler, gastrointestinal semptomlar (diyare, konstipasyon, meteorizm),
bronkokonstriiksiyon, egzersiz toleransinin azalmasi, uykuya egilim, yorgunluk, uyku
bozukluklari, kabuslar, depresyon, bellek bozukluklari, haliisinasyonlar ve lipit metabolizmasinin
bozulmasina yol agabilirler. Daha seyrek olarak impotans, ortostatik hipotansiyon, ciddi
bradikardi ve intrensek kas hastaliklarinda alevlenme yapabilir, hipoglisemi semptomlarini
maskeleyebilirler. Konjestif kalp yetmezligi, bronsiyal astim, Raynaud hastalifi ve insiiline
bagimli diyabeti olanlarda gorece kontrendikedir. Agir bradikardiler, ileri evre konjestif kalp
yetmezligi, aort stenozu, 2. ve 3. derece kalp bloklarinda, agir bronsial astimda ve agir

depresyonda ise kullanimlar1 kontrendikedir(Silberstein ve ark.2004, Mathew 2005).

2.6.2.2 Antidepresanlar

Bu ilaglar migren agrisina eslik eden depresyon, kaygi bozuklugu ve uyku bozuklugu
olan hastalarda oncelikle tercih edilirler. Trisiklik antidepresanlarin (TCA) yan etkileri arasinda
agiz kurulugu, sedasyon, istah artmasi, kardiyak toksisite ve ortostatik hipotansiyon
bulunmaktadir. Serotonin geri alim inhibitorlerinde (SSRI) ise yan etki olarak anksiyete,
uykusuzluk, sersemlik, titreme, terleme, anoreksi, bulanti, diyare, asteni, cinsel islev bozukluklar

gorilebilir(Silberstein ve ark.2004, Mathew 2005).

2.6.2.3. Antiepileptik ilaglar

Epilepsi, kaygi bozuklugu, manik depresif hastaliklarla migren birlikteligi oldugu
durumlarda ve profilakside beta-bloker kullaniminin sakincali oldugu durumlarda tercih
edilirler(Silberstein ve ark.2004, Mathew 2005). Valproik asit i¢in 600 mg ve Ustd, topiramat igin
ise 25-100 mg arasi giinliik dozlar kullanilarak yapilan ¢alismalarda her iki ilacin da migrenin
onleyici tedavisinde plasebodan daha etkin oldugu saptanmistir(Brandesve ark. 2004, Diener ve
ark. 2004).

Valproik asit i¢in en sik goriilen yan etkiler; bulanti, sa¢ dokiilmesi, kilo alimi, tremor,
asteni, dispepsi ve uykuya egilimdir. En ciddi yan etkisi pankreatit ve
hepatotoksisitedir(Silberstein ve ark.2004, Mathew 2005).
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Topiramat kullanimina bagl olarak kilo kaybi, kognitif islev bozuklugu, paresteziler
g0Ozlenebilir ve bobrek tasi olanlarda dikkatli kullanimi gerekir (Silberstein ve ark.2004, Mathew
2005).

Lamotrijinle yapilan calismalarda, ilacin migrenin atak siklifim1 azaltmadigr ancak

migren aura sikligini azaltabilecegi gozlenmistir(Steiner ve ark. 1997).

2.6.2.4. Kalsiyum Kanal Blokerleri

Beta bloker kullaniminin sakincali oldugu durumlarda, komorbid hipertansiyonu olan
hastalarda, uzamis aurali migreni, migrendz enfarkti bulunan hastalarda tercih edilirler. Flunarizin,
bu grup ilaglar arasinda migren proflaksisinde en etkili ilagtir, anca kantidopaminerjik aktivitesi
ile bazen parkinsonizme yol agabilir. Ayrica kilo artisina v emevcut depresyonun agirlasmasina
neden olabilirler(Silberstein ve ark.2004, Mathew 2005).

2.6.2.5. 5SHT2 Antagonistleri

En etkili profilaktik antimigren ilaglardan biridir. Ancak metiserjid kullanimima bagh
olarak bulanti, kilo alimi, periferik 6dem, kas agrilari, haliisinasyonlar ve alt1 aydan uzun kullanim
ile nadir olarak retroperitoneal, perikardial ve subendokardial fibroz gelisebilmesi nedeniyle
kullanim1 sinirlanmaktadir. Ayrica nadir olarak biiyiik damar fibrozisi, mezenterik damar fibrozisi,
ince barsak enfarktlari da bildirilmistir. Agir ve inatci agrilar1 olanlarda tercih edilebilir.

Cocuklardaki migren ataklarinda faydali oldugu dustiniilen siproheptadin istah artmasi,
hafif sarhosluk hissi gibi yan etkilere neden olabilir. Bir benzosiproheptadin tiirevi olan pizotifen

kullanimi uykuya egilim, kilo alimi1 ve istah artigina yol acgabilir(Mathew 2005).

3. Gorsel Uyarilmis Potansiyel (VEP)
3.1. Tamim:

Gorme yollarinin 151k uyarist ile uyarilmasi sirasinda oksipital bolgede skalp tlizerinden
kaydedilen yanitlar gorsel uyarilmigs potansiyeller (visual evoked potentials-VEP) olarak
adlandirilir. Esas olarak iki tiir 151k uyaris1 ¢esidi vardir: “Pattern reversal” (PR) ve “flas” uyari.
Klinik arastirmalarda PR uyari tercih edilir. PR uyarida dama tahtasi seklinde, net sinirlar1 olan
siyah ve beyaz karelerden olusan bir pattern kullanilir. Toplam liiminans (aydinlanma)
degismeksizin karelerin renkleri ardi sira degisir. Flas VEP incelemesinde ise ani liminans
degisiklikleri yaratan 151k uyarilar1 verilir. PR VEP flas VEP’e gore daha istiindiir. Flag VEP’te
kisiden kisiye hatta ayni kiside degisik zamanlarda yapilan testlerde belirgin degisiklikler

mevcuttur. PR VEP’te ise duyarlilik daha ytiksektir ve yarim alan uyarilar kiazmal ve retrokiazmal
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lezyonlarin ayiriminda yardimci olur. Flas VEP PR uyariya fokus yapamayan bebek ve
cocuklarda, demansh yaslilarda, komadaki hastalarda ve gérme keskinligi bozuk olanlarda gorme
yollar1 hakkinda genel bir fikir verebilir. Flas VEP ile elde edilen bilgi kantitatiften ¢cok kalitatif
onem tasir(Chiappa ve ark. 1997).

3.2. VEP Kayit Prosediirleri

1. Pattern VEP: Dama tahtasi seklinde siyah ve beyaz karelerden olusan ve siyah ile beyaz
karelerin saniyede 1-3 kez siklikla yer degistirdigi gorsel uyaranlara karst elde edilir.
Patern  uyaran  siklikla ~ bir  bilgisayar ~ monitérii  araciligiyla  deneklere

uygulanmaktadir(Brigell ve ark.2001).

2. Flas VEP: Xenon, Light Emitting Diode (LED) gibi fotostimiilatorler ile uygulanan flag
uyarana karsi yanit olarak olusur. Fotostimiilatorle verilen flagin 151k siddeti, siklig1 ve

dalga boyu degisiklik gosterir (Brigell ve ark. 2001).

VEP, siklikla uluslararas1 10/20 elektrod yerlestirme sistemine gore oksipital orta
hatta konan (Oz) tek aktif elektrod ile kaydedilir. Kiazmatik ve retrokiazmatik yollarin da
degerlendirilmesi gerektiginde oksipital bolgeye iki lateral elektrodun (O1, O2) daha
yerlestirilmesi gerekir. Kayitlarda referans elektrodun frontal orta hatta (Fz) veya kulak
memelerine (Al veya A2), toprak elektrodun verteks (Cz), mastoid veya kulak memelerine
(Al veya A2) yerlestirilmesi onerilmektedir(Odom ve ark. 2004).

Patern VEP kayitlarinda N75, P100 ve N135 olarak isimlendirilen baglica ii¢
bilesen gozlenir. P ve N harfleri, referans elektroda gore oksipitaldeki aktif elektrottan
kaydedilen voltajin negatif veya pozitifligini gostermektedir. P100 genligi N75 ile P100
arasinda tepeden tepeye Olgiiliir. P100 dalga latansi bireyler arasinda goreceli olarak daha
az degiskenlik gosterir. Iki gdz arasindaki farklilig1 ve zaman iginde aym kisiden alinan
tekrarlayan Olgiimlerdeki degiskenligi daha azdir. Bu nedenle P100 latanst VEP’in
degerlendirilmesinde en sik kullanilan parametrelerdendir. Patern uyaranlarin boyutu,
kontrasti, ortalama 151k siddeti, kisideki kirma kusuru, yetersiz fiksasyon ve miyozis gibi
patolojik olmayan faktorler P100 dalga latansini etkilerler(Odom ve ark. 2004, Celesia ve
ark. 1999).

Patern VEP’te kullanilan dama tahtasi seklindeki patern uyarilardaki karelerin

biiyiikliigii alinan kaydin amacina gore degiskenlik gosterir. Patern VEP kaydinda siklikla
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iki farkli ebatta karelerin kullanildig1 gorsel uyaranlar uygulanir. Kiigiik kareler daha ¢ok
fovea bolgesini, blyuk kareler ise retinanin periferal alanlarini uyarirlar. Uyaranin goze
giris acis1 karelerin bilyiikliigii ve denegin uyarana olan uzakhg ile degisir. Ornegin;
kenar1 4 mm olan kare 100 cm uzaklikta 14°, 75cm’de 18°, 50 cm’de 30°, 25cm’de 1o ve
12 cm’de 20’lik agiyla goze ulasir. Yapilan caligmalarda, 17°, 30°, 35°, 57°, 60°, 70°,
144°.... .. gibi farkli agilarla goze ulasan patern uyaranlar kullanilir(Odom ve ark. 2004).
Flas VEP ise N1, P1, N2, P2, N3 ve P3 diye isimlendirilen pozitif ve negatif
bilesenlerden olusur. Bu isimlendirme flas VEP’in patern VEP’den otomatik olarak ayirt
edilmesini saglar. Kisa latansli ve daha kiigiik genlikli olan N1, P1 dalgalar1 kayitlarda
daha zor secildigi i¢in klinik uygulamalarda gozlenmesi daha kolay ve stabil olan N2 ve P2
dalgalar1 daha siklikla degerlendirilirler. N2 bileseninin latansi yaklasik 90 ms iken P2’nin
latans1 120 msdir(Brigell ve ark. 2001, Odom ve ark. 2004, Celesia ve ark. 1999). Patern
uyaranlarla alinan VEP kayitlarinda, dalgalarin latans ve genlik degerleri daha stabil olarak
elde edilir. Flas VEP’te ise normal bireylerden alinan kayitlarda genlik ve latans degerleri
daha biiyiik bir varyasyon gostermektedir. Ancak hem flas hem de patern VEP kaydinda
ayni seansta alinan kayitlarda, bireyin iki gozii arasindaki degiskenlik diisiiktlr. Bu
nedenle klinik uygulamalarda siklikla patern VEP kayd: tercih edilmektedir. Kiiclik bebek
ve cocuklar ile koopere olamayan bireylerden ise flas VEP kaydi alinmas1 daha uygun

olmaktadir (Odom ve ark. 2004, Celesia 2005).

3.3. VEP’in Degerlendirilmesi:

PRVEP degerlendirilmesinde ilk pozitif dalga olan P100 dalgasinin latansi1 ve daha az
oranda da ampliitiidii degerlendirilir. P100 (P1) dalgas1 teknik faktorlerden ve hasta
kooperasyonundan en az etkilenen dalgadir . Ayrica ilk negatif pik olan N75 (N1) ve son negatif
pik olan N145 (N2) isaretlenir. Klinik degerlendirmede dalgalarin latanslari, ampliitiidleri, dalga
morfolojileri ve her iki goz arasindaki latans ve ampliitiit farklar1 kiyaslanir. Degerlendirmede
segmental demiyelinizasyonla giden patolojik durumlarda latans gecikmesi, aksonal kayipla giden
patolojilerde ise ampliitiit diismesi goriiliir. Bazen her iki durum bir arada olabilir(Gézke 2003,
Chiappa 1997).

Ampliitiit; pupil capi, refraksiyon kusurlari, retinal hastaliklar, nistagmus, asir1 goz
kirpma ve iyi fiksasyon yapamama gibi nedenlerden kolayca etkilenebilir. Bu nedenle interokdiler
ampliitiit farklilig1 karsilagtirilirken dikkatli olunmalidir. Her iki g6z arasindaki belirgin ampliitiit
farki , amplitiidlerin oranmmin 2:1 veya daha fazla olmasidir. Amplitiit okiiler ve retinal

hastaliklarda latanslardan daha duyarlidir(G6zke 2003, Chiappa 1997).
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3.4.VEP’i Etkileyen Faktorler

Non-Patolojik ve Bireysel Faktorler

Uyaran Sikhgi: Patern VEP’te dama tahtasi seklindeki gorsel uyaranin degisim hizinin
normalden az olmasi degisiklik olusturmaz. Ama testin uygulanma siiresinin uzamasina neden
olur. Patern VEP’te daha yiiksek hizlar, 6zellikle 4 sn’nin iizeri latansda uzamaya neden olabilir.
Kontrast: Patern uyarida kontrasttaki degisikliklerin VEP iizerine olan etkisi genellikle kugUktur
ama diisiik kontrast seviyelerinde latansda uzama ve genlikte azalma meydana gelir. Kontrastin iki
onemli igerigi vardir. Kareler arasi zitlik ve kare sinirlarinin keskinligidir.

Fiksasyon: Patern VEP fiksasyona bagimlidir, fiksasyon bozuklugu genlikte azalmaya neden olur.

Uyaran yogunlugu: Flas VEP’te normal sinirlar igerisinde uyaran yogunlugunu arttirmak genlikte

artmaya ve latansta diismeye neden olur.

Pupil capi: Artmis pupil ¢ap1 uyarinin siddetini arttirma etkisine sahiptir.

Yashhik: Erigkin donemin biiylik kisminda P100 latans1 sabit olarak kalirken 60 yasindan sonra

artmaktadir. Bu nedenle yasli hastalarda yasa bagimli normal degerler 6zellikle 6nemlidir.

Cinsiyet: Kadinlardan olusan gruplarda erkeklerden olusan guruba gore P100 latans1 daha kisa

olmasina ragmen, bu fark bahsedilmeyecek kadar kiigiiktiir (Altenmaller ve ark. 1999).
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Tablo E: Pattern Reversal VEP Incelemesinde Normal Degerler

Latans

Erkek/Kadin Erkek Kadin
Yas 10-19 20-49 50-69 20-59 60-69
Latans (msn) <115 <110 <120 <107 <110
Amplitat
Amplitlt (pvolt) Sag/Sol Orani
Yas(y1l) Erkek Kadin Erkek Kadin
10-14 20,3 16,4 0,88 0,94
15-19 12,5 14,6 0,85 0,88
20-29 6,5 18,2 0,87 0,95
30-39 6,5 9,8 0,91 0,88
40-49 9,9 10,9 0,88 0,92
50-59 8,3 10,7 0,91 0,89
60-69 7,4 7,8 0,86 0,95

3.5.Patolojik Faktorler ve Hastaliklar

Klinikte goriilen ve optik sistem ile gérme yollarini etkileyen pek cok patolojik durum ve
hastalikta VEP’te degisiklikler ortaya ¢ikmaktadir. Bu hastaliklarda kaydedilen VEP bulgular
patognomonik olmamakla birlikte hastaligin tanisina ve takibine yardimci olmaktadir. Multiple

sklerozda ise hastaligin tanisinda 6zel bir 6nem arz etmektedir(Brigell ve ark 2001, Celesia 2005).

TABLO F:Bazi Hastaliklarda Ortaya Cikan Patern VEP Bulgulari

Alkolizm Bazilarinda artmus latans

Charcot-Marie- | Cogu hastada artmis latans
Tooth

Diyabet Klinik olarak asemptomatik hastalarda bile artmis latans olabilir.
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Down Artmis latans veya diislik genlik
Sendromu

Endokrin Artmus latans

orbitopati

Friedreich P100 latansinda artma, diisiik genlik
ataksisi

Glokom Latans hafifce artmis olabilir
Kronik bobrek | Ozelikle hemodiyaliz hastalarinda gecikmis VEP
yetmezligi

Leberin  optik | Artmis latans, azalmig genlik
noropatisi

Lokodistrofi Ortadan kalkmis ya da artmig latans
Mitokondrial Gecikmis VEP, subklinik olabilir
myopatiler

Multiple skleroz

P100’de artmis latans ve azalmis genlik goriliir.(Multipl skleroz’da VEP
calismalar1 gorselsistemde hastalik klinik olarak sessiz olsa dahi,var olan

lezyonlar1 gosterebilmektedir. MS’de patern VEP, flas VEP ten ¢ok daha

duyarlidir)

Optik sinir | Azalmis ya da yok olmus genlik, artmis latans

tamorleri

Optik norit P100’de artmis latans ve azalmig genlik gortliir
Optik norit multipl sklerozun gérmeyi etkileyen en sik bulgusudur. Ancak
MS yoklugunda da gériiliir. izole optik noritin MS
tarafindan olusturulan optik ndritten ayrimi1 VEPIle yapilmaz

Optik sinir | Azalmis genlik

travmasi

Parkinson Demansi olan hastalarda P100 dalgasinda gecikme

hastalig1

Migren patogenezi devam eden pek cok calismaya ragmen tam olarak aydinlatilamamistir.
Yapilan elektrofizyolojik incelemeler migrenin fizyopatolojik temeline iliskin ip uclar elde

edilmesine katkida bulunmustur. Birbiriyle uyumsuz sonuglarin varligina ragmen sik¢a elde edilen
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bulgu migrendeki kortikal hipereksitabilite ve tekrarlayan stimulasyonlar sonrasi habitliasyon
kaybidir (Schoenen 1998).

Eriskin ve ¢ocuk migrenli hastalarda VEP P100 latans ve amplitiitlerinin yiiksek oldugu
daha once yapilan cesitli ¢alismalarda gosterilmistir(Mariani ve ark. 1990). Bir calismada ise
Aurali ve aurasiz migrenlilerde bas agrisiz donemde yapilmis olan goérsel uyarilmis potansiyel
(GUP) calismalarinda P100 latansinda uzama ve amplitiit artisi, beta bloker tedavisinden sonra
P100 latansmda kisalma bildirilmistir(Schoenen 1997). Baska bir GUP ¢alismasinda tekrarlayan
stimiilasyonlar sonucu saglikli bireylerde N1P1 ve PIN2 amplitiitlerinde azalma saptanirken;
aurali ve aurasiz migrenlilerde amplitiit artis1 saptanmis ve migrenlilerde habitiiasyon eksikligi
oldugu seklinde yorumlanmistir(Diener ve ark. 1989).

Yapilan ¢alismalarda gerek viziiel gerekse isitsel beyin sap1 potansiyellerinde anormallik
saptanmasi, bu durumun migrenli hastalarin beyinlerinde hipereksitabilite oldugu savinmi
giiclendirmektedir. Migrenli hastalarda noronal hipereksitabilite oldugu ve bunun da 15182 ve
diger uyarilara kars1 ekstra sensitiviteye yol agarak bu hastalarda agrisiz donemlerde bile ortaya
c¢ikabilen 151k intoleransina yol ag¢tig1 iddia edilmektedir(Sand ve ark 2000). Bu bulgular, migrende
uyarani algilama ve bilgi isleme mekanizmalarinda davranigsal ve patogenetik farkliliklarla da
uyumlu olan bir disfonksiyonun varligim1 diisiindiirmiistiir. Elektrofizyolojik olarak da saptanan
hipereksitabilite hali, 1518a, sese ve kokulara duyarlt olan ve agris1 bu faktorlerle artig gosteren
migrenli hastalardaki VEP cevap anormalliklerinin temelini agiklayabilir(Sener ve ark. 1997).

Literatiirde aurali ve aurasiz migren hastalarinin VEP latansi birbirleriyle ve normal
hastalarla kiyaslanmistir. Calismalarin sonuglart birbirleri ile celiskilidir. Bazi c¢alismalarda
belirgin farklar gozlenmisken bazilarinda ise normaldir(Yilmaz M ve ark. 2001, Sand ve
ark.2000).

Calismalar incelendiginde alt gruplarin net olusturulmadigr goézlenmistir. Ayrica
caligmalarda hastalardaki 1s18a duyarhiligin sorgulanmadigi da gozlenmistir. Ayrica bu
calismalarda teknik farkliliklar da gozlenmistir. Mesela Flas VEP kortikal gérme yollarini

incelemede yetersiz kalan bir teknik olmasina ragmen kullanilmustir.

4. Hastalar ve Yontem

Calismamizda Migrenli hastalarda ¢izgili patternlerin gorsel uyarilmis potansiyeller
tizerine etkisi degerlendirildi. Caligsmamizda hastalarin ayrintili anamnezleri alinmistir. Parlak 151k
ve oda 1518mnin ne kadar etkiledigi bundan ne derecede rahatsizlik duyduklari sorgulanmustir.

Hastalar alinan bilgilere gore siniflandirilmistir. Hastalarin VEP'i ¢ekildikten sonraki giin 1 dk
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siireyle yliksek kontrastli ¢izgili resme (Sekil 1) bakmalari istenmistir. Sonrasinda ise tekrar
VEP'leri ¢ekilmistir. Hastalar 151k duyarliliklarina gore siniflandirilarak VEP degerleri arasindaki

farklar incelenmistir.

Goniilliilerin arastirmaya dahil edilme kriterleri:

18-50 yas araliginda olmak.

ICHD-II Kriterlerine gore migren tanis1 almis olmak.

Goniilliilerin arastirmaya dahil edilmeme Kriterleri:

Bir baska norolojik, oftalmolojik ya da sistemik hastalik olmasi.

Son 72 saat i¢erisinde migren atag1 gec¢irmis olmasi.

Son 72 saat i¢inde herhangi bir farmakolojik ajan kullanmis olmak.

Ayrica ¢aligmamiza katilan hastalarin higbiri profilaktik tedavi almiyordu.

Calismamiz kontrollii deneysel bir calisma olup teshis kapsaminda sonuclar acisindan
degerlendirildi.

Calismaya 50 goniillii onam formu alinmis hasta dahil edildi. Hastalar 18-50 yas arasinda idi.

Calismaya alinan hastalarin tamaminda fotofobi mevcuttu.

Genel Noroloji veya Bas Agrist Poliklinigine bagvuran, ICHD-II kriterlerine gére migren tanisi
alan, 18-50 yas araliginda yer alan 50 olgunun PR VEP incelemesi elektrofizyoloji
laboratuarinda los, sessiz (karartilmis) bir ortamda ve hastanin sakin, rahat oldugu bir pozisyonda
yapildi. Sacli deri aseton ve cilt temizleyici jelle temizlendi. Glimiis disk elektrotlar kullanilarak
aktif elektrot, uluslararas1 10-20 EEG elektrot yapistirma sistemine gore Oz noktasina, referans
elektrot Fz noktasina, toprak elektrot ise Al(sol kulak) noktasina yapistirildi. Elektrot
empedenslart1 5 KOhm altinda tutuldu. Elektrotlar Nihon Kohden Neuropack 4(model MEM-
4104K) evoked sistemi ile baglantilandi. Stimulus 27x35ebadindaki VD-401A video monitor
ekranindan yaklasik saniyede bir frekansla degisen(siyah-beyaz kontrastl) dama tasi deseni ile
verildi. Pupil ekran mesafesi 100 cm olarak ayarlandi.

Hastalara ekranin tam ortasindaki kiiciik beyaz ve degismeyen kareye tek gozle
fiksasyon yaptirildi. Once sol goz, sonra sag gdz stimiile edilerek uniokiiler iki tarafli VEP
cevaplar1 kaydedildi. Oz’den kayitlanmis kortikal cevaplarin 200’{iniin ortalamasi VEP cevabi
olarak alindi. PR VEP incelemesi sirasinda goriintiilenen potansiyeldeki ilk major negatif pik
N75(N1), ikinci major negatif pik N135 (major N2) ve pozitif pik P100 (P1) dalga pikleri
isaretlendi, latans degerleri kaydedildi. Hastalar bu sekildeki goérsel uyarimin bas agris1 ya da
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gorsel illiizyonlar olusturabilecegi konusunda bilgilendirildi. Hastalara ayrica demografik verileri

ve bas agris1 6zelliklerine iliskin bir sorgulama formu dolduruldu.

Sekil 1- Bu sekil yaklasik 43 cm uzaktan izlendiginde spasiyal frekansi 3c.p.d., ve

Michelson kontrast derecesi yaklasik 0.7 olarak belirlenmistir (Brain 1984, Wilkins et al).
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ANKET FORMU

MIGRENLI HASTALARDA DEMOGRAFIK VERILER, BAS AGRISLFOTOFOBI
SORGULANMASI

1.Ad-Soyad:

2.Adres-telefon:

3.Yas:

4.Cinsiyet: a.Kadin b.Erkek

5.Medeni hali: a.Bekar b.Evli c.Dul

6.Egitim: a.0Okur-yazar degil b.Okur-yazar c.Ilkokul mezunu
d.Ortaokul mezunu e.Lise mezunu f.Universite mezunu

7.Sosyoekonomik durum: a.500 TL alt1 b.500-1000 TL aras1

€.1000-1500 TL aras1 d.1500 TL Ustl
8.Ailede migren 6ykusu : a.Var b.Yok

9.Ne kadar stiredir migren hastast:
a.1 yildan az b.1-3 yildir  ¢.3-5 yildir d.5 yildan fazla
10.Migren tipi: a.Aurali b.Aurasiz
11.Bas agris1 siddeti: a.Hafif b.Orta c.Siddetli
12.Bir ayda migren bas agrisinin sikligt:
a.Ayda 1’den az b.Ayda 1-3 c.Ayda 3’den fazla

13.Migren bas agrisinin siiresi:

a.12 sa’ten kisa b.12-24 saat arasi c.24 sa’ten fazla
14.Profilaksi aityor mu? : a.Evet b.Hayir
15.a.Tek tarafl agr b.Cift tarafli agr1
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a.Zonklayici tarzda
a.Fiziksel aktivite ile artiyor.
a.Bulant1 var

a.Kusma var

a.Fonofobi var.

a.Atak sirasinda fotofobi var.

16. Fotofobi;

b.Zonklayic1 tarzda degil
b.Fiziksel aktivite ile degismiyor.
b.Bulant1 yok.

b.Kusma yok.

b.Fonofobi yok.

b.Atak sirasinda fotofobi yok.

a-BA esnasinda parlak 151k gozlerinizi her zamankinden daha fazla rahatsiz eder mi?

b-Basiniz agridiginda odanin 151811 kapatmaniz gerekir mi?

c-Basiniz agridiginda odanin perdesini kapatir misiniz?

d-Basiniz agrirken yorgani basiniza ¢eker misiniz?

e-Basiniz agridiginda giines gozIiigii kullanma ihtiyaci duyar misiniz?

f-BA olmadiginda da parlak 151k ya da asir1 aydinlik ortamlarda rahatsiz oldugunuzu hisseder

misiniz?

g-Parlak 151k ya da asir1 aydinlik ortamlar bas agriniz yokken ortaya ¢ikmasina yol agar mi1?

VEP sonucglart ve anketteki 151tk duyarliligi agisindan ve demografik o6zellikler agisindan

olusturulan veriler degerlendirildi. istatistiksel yontem olarak, Mann Whitney ve Ki-Kare testleri

kullanildi. p<0.05 degerleri anlamli kabul edildi.

5.BULGULAR

1.Calismaya 50 hasta dahil edildi. Hastalarin 13'0(%26) erkek, 37'si(%74) kadindi. Yas ortalamasi
35.16 idi. Hastalarin biiyiik kismi ya tiniversite mezunu (%36) ya da ilkokul mezunu (%36) idi

(Tablo 1).
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Tablo 1:Migren Hastalarinin Egitim Diizeyi Dagilimi

EGiTiM DUZEYi

iLKOKUL MEZUNU

ORTAOKUL MEZUNU

LISE MEZUNU

UNIVERSITE MEZUN

MIGREN

18(%36)

4(%8)

10(%20)

18(%36)

2.Hastalarin %60" ise evliydi( Tablo 2).

Tablo 2:Migren Hastalarinin Medeni Durum Dagilimi

MEDEN| DURUM

BEKAR

EVLI

KOCASINDAN AYRIL

KOCASI OLMUS

MIGREN

14(%28)

30(%60)

3(%6)

3(%6)

3.Hastalarin

sorgulandiginda migren olmadig1 6grenildi. Calismaya alinan 50 migren hastasinin migren siiresi

Tablo 3’de gosterildi.

Tablo 3:Migren Hastalarindaki Migren Siiresi Dagilim1

%50'sinde ailede migren Oykiisii varken diger bdlimiinde aile oykiisii

MIGREN SURESI

1YIL 2YIL

3YIL 4YIL

5YIL

6YIL

7YIL

8YIL 10 YIL

MIGREN

3(%6) 3(%6)

7(%14) 3(%6)

8(%16)

9(%18)

4(%8)

7(%14) | 6(%12)

4.Calismaya alinan 50 migren hastasinin 13°1(%26) aurali iken, 37°Si(%74) aurasiz olarak

degerlendirildi.

Hastalarin %54’ bas agris1 siddetini orta derecede tanimlarken, %46°s1 agir

olarak tanimladi. Bags agrisini hafif siddette tanimlayan migren hastas1 yoktu.

5.Calismaya alinan 50 migren hastasinin 1 aydaki migren atak siklig1 Tablo 4°de gosterildi.
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Tablo 4:Migren Hastalarindaki 1 Aydaki Migren Atak Sikligi Dagilimi

AYDA MIGREN ATAK SIKLIGI

1ATAK | 2ATAK | 3ATAK | 4ATAK | 5ATAK

MIGREN

10(%20) | 12(%24) | 11(%22) | 12(%24) | 5(%10)

6.Caligmaya alman 50 migren hastasinin migren atak siiresi Tablo 5’de gosterildi.

Tablo 5: Migren Hastalarindaki Migren Atak Siiresi Dagilimi

AGRI SURESi(saat)

10 saat 12 saat 18 saat 24 saat 36 saat

48 saat

72 saat

MIGREN

2(%11) | 11(%22) | 1(%2) | 11(%22) [ 3(%6)

13(%26)

9(%18)

7.Hastalarin %74'Un de tek tarafli agr1 varken, %26'sin da cift tarafli agr1 mevcuttu. %50 hastada
zonklayici tarzda iken, %50'sin de zonklayici tarzda agr1 yoktu. Hastalarin yine %90'unda fiziksel
aktivite ile agrida artis mevcuttu. %94 hastada bulanti, %64 hastada kusma vardi. %98 hastada

fonofobi varken ¢alismada dahil edilen hastalarin tamaminda fotofobi mevcuttu. Calismaya alinan

hastalarin higbiri profilaktik tedavi almiyordu.
8. Bas agris1 ile parlak 151k arasindaki etki ise Tablo 6°da belirtildi.

Tablo 6:Bas Agrisi ile Parlak Isik Arasindaki EtKi

EVET HAYIR
BA esnasinda parlak isik gozlerinizi her zamankinden daha fazla rahatsiz eder mi? 50 (%100) |0(%0)
Basiniz agridiginda odanin i1sigini kapatmaniz gerekir mi? 48(%96) |2(%4)
Basiniz agridiginda odanin perdesini kapatir misiniz? 36(%72) |14(%28)
Basiniz agrirken yorgani basiniza geker misiniz? 31(%62) [19(%38)
Basiniz agridiginda giines gozIGgl kullanma ihtiyaci duyar misiniz? 28(%56) [22(%44)
A olmadiginda da parlak isik yada asiri aydinlik ortamlarda rahatsiz oldugunuzu hisseder misiniz|{32(%64) |18(%36)
Parlak 151k ya da asiri aydinlik ortamlar bag agriniz yokken ortaya ¢cikmasina yol agar mi? 27(%54) [23(%46)
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9. Calismaya alman 50 migren hastasinin standart kosullarda cekilen ve 60 sn siireyle izletilen

resim sonras1 sol P100 latans1 Tablo 7°de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptand:
(p=0.03).

Tablo 7:Migren Hastalarindaki Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim
Sonrast Sol P100 Latans1 Dagilim1

n Ortxstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi |50 106.94+6.03 0.03
Cekim sonrasi sol P100 latansi | 50 107.7616.61

10.Calismaya alinan 50 migren hastasin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle izletilen

resim sonrasi sag P100 latans1 Tablo 8’de gésterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(p=0.25).

Tablo 8:Migren Hastalarindaki Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim
Sonras1 Sag P100 Latans1 Dagilimi

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi |50 107.28+5.60 0.25
Cekim sonrasi sag P100 latansi | 50 107.68+5.06
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11.Migren siiresi 5 yildan az olan hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn sreyle izletilen
resim sonrast sol P100 latans1 Tablo9’da gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(p=0.86).

Tablo 9:Migren Siiresi 5 Yildan Az Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn

Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latansi

Migren Siiresi 5 yildan az olanlar

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 16 104.75+5.51 0.86
Cekim sonrasi sol P100 latansi 16 104.8745.05

12.Migren siiresi 5 yildan az olan hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle izletilen
resim sonrasi sag P100 latans1 Tablo 10°da gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(p=0.35).

Tablo 10: Migren Siiresi 5 Yildan Az Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn

Siireyle Izletilen Resim Sonrast Sag P100 Latansi

Migren Siiresi 5 yildan az olanlar

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 16 105.68+7.57 0.35
Cekim sonrasi sag P100 latansi 16 106.1246.39

41



13. Migren siiresi 5 yil ve iistii olan hastalarin standart kosullarda cekilen ve 60 sn siireyle
izletilen resim sonras1 sol P100 latans1 Tablo 11°de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark

saptand1 (p=0.03).

Tablo 11:Migren Siiresi 5 Y1l ve Ustii Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn
Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latansi

Migren Siiresi 5 yil ve Ustli olanlar

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 34 107.97+6.06 0.03
Cekim sonrasi sol P100 latansi 34 109.1146.87

14. Migren siiresi 5 yil ve iistii olan hastalarin standart kosullarda gekilen ve 60 sn siireyle
izletilen resim sonrasi sag P100 latans1 Tablo 12°de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p=0.51).

Tablo 12: Migren Siiresi 5 Yil ve Ustii Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn

Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latans1

Migren Siresi 5 yil ve st olanlar

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 34 108.0214.33 0.51
Cekim sonrasi sag P100 latansi 34 108.41+4.21
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15. Ayda migren atak sayisi1 3 den az olan olan hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn
sureyle izletilen resim sonras1 sol P100 latans1 Tablo 13°de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmad1 (p=0.22).

Tablo 13:Ayda Migren Atak Sayisi 3’den Az Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60

sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latans1

Ayda migren atak sayisi 3 den az olanlar

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 22 105.90+5.59 0.22
Cekim sonrasi sol P100 latansi 22 106.8115.02

16.Ayda migren atak sayis1 3 den az olan olan hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn
sireyle izletilen resim sonrasisag P100 latans1 Tablo 14’de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmadi (p=0.56).

Tablo 14: Ayda Migren Atak Sayist 3’den Az Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60

sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latans1

Ayda migren atak sayisi 3 den az olanlar

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 22 107.31+6.46 0.56
Cekim sonrasi sag P100 latansi 22 107.50+5.83
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17.Ayda migren atak sayis1 3 ve iistii olan hastalarmn standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle
izletilen resim sonras1 sol P100 latans1 Tablo 15’de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p=0.17).

Tablo 15:Ayda Migren Atak Sayis1 3 ve Ustii Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve

60 sn Siireyle 1zletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latans:

Ayda migren atak sayisi 3 ve Usti olanlar

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 28 107.75+6.33 0.17
Cekim sonrasi sol P100 latansi 28 108.50+7.63

18. Ayda migren atak sayis1 3 ve {istii olan hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle
izletilen resim sonrasi sag P100 latansi Tablo 16’da gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p=0.36).

Tablo 16: Ayda Migren Atak Sayisi 3 ve Ustii Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve
60 sn Siireyle 1zletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latansi

Ayda migren atak sayisi 3 ve listiinde olanlar

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 28 107.25+4.94 0.36
Cekim sonrasi sag P100 latansi 28 107.82+4.47
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19.Agnis1 tek tarafli olan hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle izletilen resim
sonrast sol P100 latans1 Tablo 17°de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi(p=0.36).

Tablo 17:Agrist Tek Tarafli Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle
Izletilen Resim Sol P100 Latans1

Agri tek tarafli

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 37 106.86+6.29 0.36
Cekim sonrasi sol P100 latansi 37 107.5617.07

20.Agrist tek tarafli olan hastalarin standart kosullarda gekilen ve 60 sn siireyle izletilen resim

sonrast sag P100 latansi Tablo 23’de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(p=0.23).

Tablo 18:Agris1 Tek Tarafli Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle
Izletilen Resim Sag P100 Latans1

Agri tek tarafh

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 37 107.104£5.96 0.23
Cekim sonrasi sag P100 latansi 37 107.6715.46

21. Agnisi ift tarafli olan hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle izletilen resim

sonras1 sol P100 latans1 Tablo 19°da gosterildi. Istatistiksel olarak anlaml1 fark saptand1 (p=0.03).
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Tablo 19:Agnis1 Cift Tarafli Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle

[zletilen Resim Sonrasi Sol P100 Latansi

Agn cift tarafli

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 13 107.15+5.47 0.03
Cekim sonrasi sol P100 latansi 13 108.3045.26

22. Agnisi cift tarafli olan hastalarin standart kosullarda cekilen ve 60 sn siireyle izletilen resim

sonrast sag P100 latans1 Tablo 20°de gdsterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(p=0.73).

Tablo 20: Agrisi Cift Tarafli Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle

Izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latansi

Agri cift tarafli

N Orttstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 13 107.7614.62 0.73
Cekim sonrasi sag P100 latansi 13 107.69+3.90
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23. Agn siiresi 24 saatten kisa olan hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle

izletilen resim sonrasi sol P100 latans1 Tablo 21°de gésterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p=0.96).

Tablo 21:Agn Siiresi 24 Saatten Kisa Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn

Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latansi

Agri sliresi 24 saatten kisa olanlar

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 14 107.57+5.93 0.96
Cekim sonrasi sol P100 latansi 14 107.6445.55

24.Agr siiresi 24 saatten kisa olan hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle izletilen

resim sonrasi sag P100 latansi Tablo 22°de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p=0.52).

Tablo 22: Agn Siiresi 24 Saatten Kisa Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn

Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latans1

Agri sliresi 24 saatten kisa olanlar

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 14 108.50+£7.93 0.52
Cekim sonrasi sag P100 latansi 14 108.85+6.63
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25. Agn siiresi 24 saat ve iistii olan hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle

izletilen resim sonras1 sol P100 latans1 Tablo 23’de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p=0.29).

Tablo 23:Agn Siiresi 24 Saat ve Ustii Olan Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn

Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latansi

Agri sliresi 24 saat ve Ustl olanlar

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 36 106.6916.14 0.29
Cekim sonrasi sol P100 latansi 36 107.80+£7.05

26.Agr siiresi 24 saat ve {istii olan hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle izletilen

resim sonrasi sag P100 latansi Tablo 24’de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p=0.41).

Tablo 24: Agr Siiresi 24 Saat ve Ustli Olan Hastalar Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn

Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latans1

Agri sliresi 24 saat ve Usti olanlar

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 36 106.80x4.44 0.41
Cekim sonrasi sag P100 latansi 36 107.22+4.33
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27. Basmmz agridiginda odanin 151311 kapatmaniz gerekir mi? Sorusuna evet diyen hastalarn
standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn sureyle izletilen resim sonrasi sol P100 latans1 Tablo 25’de

gosterildi. Istatistiksel olarak fark saptandi (p=0.04).

Tablo 25:Basiniz Agridiginda Odanin Isigin1 Kapatmaniz Gerekir mi? Sorusuna Evet Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latans1

Basiniz agridiginda odanin isigini kapatmaniz gerekir

mi? EVET diyenler

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 48 106.931£5.93 0.04
Cekim sonrasi sol P100 latansi 48 107.81+6.60

28. Basiniz agridiginda odanm 1s1gin1 kapatmaniz gerekir mi? Sorusuna evet diyen hastalarm
standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle izletilen resim sonrasi sag P100 latansi Tablo 26’da

gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.36).

Tablo 26:Basiniz Agridiginda Odanin Isigimi Kapatmaniz Gerekir mi? Sorusuna Evet Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latans1

Basiniz agridiginda odanin i1sigini kapatmaniz gerekir

mi? EVET diyenler

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 48 107.06+4.87 0.36
Cekim sonrasi sag P100 latansi 48 107.43+4.53
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29.Basiniz agridiginda odanin 15181 kapatmaniz gerekir mi? Sorusuna hayir diyen hastalarin

standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle izletilen resim sonrasi sol P100 latans1 Tablo 27’de

gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.65).

Tablo 27:Basimiz Agridiginda Odanin Isigin1 Kapatmaniz Gerekir mi? Sorusuna Hayir Diyen

Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonrast Sol P100 Latansi

Basiniz agridiginda odanin isigini kapatmaniz gerekir

mi? HAYIR diyenler

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 2 107.00+11.31 0.65
Cekim sonrasi sol P100 latansi 2 106.5049.19

30.Basiniz agridiginda odanin 15181 kapatmamz gerekir mi? Sorusuna hayir diyen hastalarm

standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle izletilen resim sonrasi sag P100 latans1 Tablo 28’de

gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.65).

Tablo 28:Basimiz Agridiginda Odanin Isigimi1 Kapatmaniz Gerekir mi? Sorusuna Hayir Diyen

Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latans1

Basiniz agridiginda odanin i1sigini kapatmaniz gerekir

mi? HAYIR diyenler

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 2 112.50+19.09 0.65
Cekim sonrasi sag P100 latansi 2 113.50+14.84
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31.Basiniz agridiginda odanin perdesini kapatir misiniz? Sorusuna evet diyen hastalarin standart

kosullarda c¢ekilen ve 60 sn sireyle izletilen resim sonrasi sol

gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0.03).

P100 latanst Tablo 29°dA

Tablo 29:Basiniz Agridiginda Odanin Perdesini Kapatir misiniz? Sorusuna Evet Diyen Hastalarin

Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latansi

Basiniz agridiginda odanin perdesini kapatir misiniz?

EVET diyenler

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 36 107.504£5.94 0.03
Cekim sonrasi sol P100 latansi 36 108.6316.81

32. Basiniz agridiginda odanin perdesini kapatir misiniz? Sorusuna evet diyen hastalarin standart

kosullarda ¢ekilen ve 60 sn sureyle izletilen resim sonrasi sag P100 latansi Tablo 30’da gosterildi.

[statistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.89).

Tablo 30:Basiniz Agridiginda Odanin Perdesini Kapatir misiniz? Sorusuna Evet Diyen Hastalarin

Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonrast Sag P100 Latans:

Basiniz agridiginda odanin perdesini kapatir misiniz?

EVET diyenler

n Ortxstd P
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 36 108.08+4.68 0.89
Cekim sonrasi sag P100 latansi 36 108.25+4.46
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33.Basiniz agridiginda odanin perdesini kapatir misimz? Sorusuna hayir diyen hastalarm standart
kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle izletilen resim sonrasi sol P100 latans1 Tablo 31°de gosterildi.

[statistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.87).

Tablo 31:Basimmiz Agrnidiginda Odanin Perdesini Kapatir misimiz? Sorusuna Hayir Diyen

Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonrast Sol P100 Latansi

Basiniz agridiginda odanin perdesini kapatir misiniz?

HAYIR diyenler

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 14 105.5046.23 0.87
Cekim sonrasi sol P100 latansi 14 105.5045.65

34. Bagimiz agridiginda odanin perdesini kapatir misiniz? Sorusuna hayir diyen hastalarinstandart
kosullarda gekilen ve 60 sn siireyle izletilen resim sonrasi sag P100 latansi Tablo 32’de g0sterildi.

[statistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.05).

Tablo 32:Basiniz Agridiginda Odanin Perdesini Kapatir misiniz? Sorusuna Hayir Diyen
Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latans1

Basiniz agridiginda odanin perdesini kapatir misiniz?

HAYIR diyenler

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 14 105.21+7.28 0.05
Cekim sonrasi sag P100 latansi 14 106.21+6.30
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35.Basiniz agrirken yorgani basimiza ¢eker misiniz? Sorusuna evet diyen hastalarin standart
kosullarda ¢ekilen ve 60 sn slireyle izletilen resim sonrasi sol P100 latans1 Tablo 33’de gosterildi.

[statistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.15).

Tablo 33:Basimiz Agrirken Yorgani Basiniza Ceker misiniz? Sorusuna Evet Diyen Hastalarin

Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latansi

Basiniz agrirken yorgani basiniza ¢eker misiniz? EVET

diyenler

n Ort+std P
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 31 105.90£4.98 0.15
Cekim sonrasi sol P100 latansi 31 106.51+4.89

36. Basmiz agrirken yorgani basinmiza ¢eker misiniz? Sorusuna evet diyen hastalarm standart
kosullarda ¢ekilen ve 60 sn sureyle izletilen resim sonrasi sag P100 latans1 Tablo 34’de gosterildi.

[statistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.66).

Tablo 34:Basimmiz Agrirken Yorgani Basiniza Ceker misiniz? Sorusuna Evet Diyen Hastalarin

Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonrasi Sag P100 Latansi

Basiniz agrirken yorgani basiniza ¢eker misiniz? EVET
diyenler
n Ort+std P
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 31 106.6114.79 0.66
Cekim sonrasi sag P100 latansi 31 106.8014.23
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37.Basiniz agrirken yorgam basmiza c¢eker misiniz? Sorusuna hayir diyen hastalarin standart
kosullarda ¢ekilen ve 60 sn slireyle izletilen resim sonrasi sol P100 latans1 Tablo 35’de gosterildi.

[statistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.24).

Tablo 35:Basiniz Agrirken Yorgan1 Basiniza Ceker misiniz? Sorusuna Hayir Diyen Hastalarin

Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latansi

Basiniz agrirken yorgani basiniza ¢eker misiniz? HAYIR
diyenler
n Ort+std P
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 19 108.6317.26 0.24
Cekim sonrasi sol P100 latansi 19 109.78+8.48

38.Basimiz agrirken yorgam basiniza ¢eker misiniz? Sorusuna hayir diyen hastalarin standart
kosullarda c¢ekilen ve 60 sn slreyle izletilen resim sonrast sag P100 latanst Tablo 36’da

gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.28).

Tablo 36: Basmiz Agrirken Yorgani Basiniza Ceker misiniz? Sorusuna Hayir Diyen Hastalarin

Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latans1

Basiniz agrirken yorgani basiniza ¢eker misiniz? HAYIR
diyenler
n Orttstd P
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 19 108.36+6.72 0.28
Cekim sonrasi sag P100 latansi 19 109.10+6.03
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39.Basiniz agridiginda giines gdzliigii kullanma ihtiyact duyar mismiz? Evet diyen hastalarm

standart kosullarda cekilen ve 60 sn sireyle izletilen resim sonrasi sol P100 latans1 Tablo 37’de

gosterildi. Istatistiksel olarak anlaml1 fark saptanmadi (p=0.16).

Tablo 37:Basiniz Agridiginda Giines Gozliigii Kullanma Ihtiyact Duyar misiniz? Evet Diyen

Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonrast Sol P100 Latansi

Basiniz agridiginda glines gozliglu kullanma ihtiyac

duyar misiniz? EVET diyenler

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 28 106.7515.07 0.16
Cekim sonrasi sol P100 latansi 28 107.3545.27

40. Basiniz agridiginda giines gozliigii kullanma ihtiyact duyar misimz? Evet diyen hastalarm

standart kosullarda g¢ekilen ve 60 sn siireyle izletilen resim sonrast sag P100 latans1 Tablo 38’de

gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.61).

Tablo 38:Basiniz Agridiginda Giines Gozliigii Kullanma Ihtiyact Duyar misimz? Evet Diyen

Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latans1

Basiniz agridiginda glines gozligl kullanma ihtiyaci

duyar misiniz? EVET diyenler

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 28 107.82+4.58 0.61
Cekim sonrasi sag P100 latansi 28 107.64+3.87
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41. Basmiz agrnidiginda giines gozliigii kullanma ihtiyact duyar misimz? Sorusuna hayir diyen

hastalarin standart kosullarda c¢ekilen ve 60 sn sureyle izletilen resim sonrast sol P100 latansi

Tablo 39°da gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.22).

Tablo 39:Basimiz Agridiginda Giines Gozliigii Kullanma Ihtiyaci Duyar misimz? Sorusuna Hayir

Diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonrasi sol P100

Latansi1

Basiniz agridiginda glines gozliglu kullanma ihtiyac

duyar misiniz? HAYIR diyenler

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 22 107.18+7.19 0.22
Cekim sonrasi sol P100 latansi 22 108.27+£8.10

42. Basiniz agridiginda giines gozliigii kullanma ihtiyact duyar misiniz? Sorusuna hayir diyen

hastalarin standart kosullarda g¢ekilen ve 60 sn sureyle izletilen resim sonrasi sag P100 latansi

Tablo 40’da gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.22).
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Tablo 40:Basimz Agridiginda Giines GozIiigii Kullanma Ihtiyact Duyar mismiz? Sorusuna Hayir
Diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sag P100

Latans1
Basiniz agridiginda glines gozligl kullanma ihtiyaci
duyar misiniz? HAYIR diyenler
n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 22 106.59+6.73 0.22
Cekim sonrasi sag P100 latansi 22 107.7216.36

43.Bas agris1 olmadiginda da parlak 1s1k yada asirt aydinlik ortamlarda rahatsiz oldugunuzu
hisseder misiniz? Sorusuna EVET diyen hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn silreyle
izletilen resim sonrasi sol P100 latans1 Tablo 41°de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark

saptandi (p=0.04).

Tablo 41:Bas Agrisi Olmadiginda da Parlak Isik yada Asirt Aydinlik Ortamlarda Rahatsiz
Oldugunuzu Hisseder misiniz? Sorusuna EVET Diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve

60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latansi

BA olmadiginda da parlak stk yada asirt aydinhk
ortamlarda rahatsiz oldugunuzu hisseder misiniz?

EVET diyenler

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 32 107.1816.54 0.04
Cekim sonrasi sol P100 latansi 32 108.34+7.34
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44 Bas agris1 olmadiginda da parlak 1s1k yada asirt aydinlik ortamlarda rahatsiz oldugunuzu
hisseder misiniz? Sorusuna EVET diyen hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn sireyle
izletilen resim sonrasi sag P100 latans1 Tablo 42’de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p=0.33).

Tablo 42:Bas Agrisi Olmadiginda da Parlak Isik yada Asirt Aydinlik Ortamlarda Rahatsiz
Oldugunuzu Hisseder misiniz? Sorusuna EVET Diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve

60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latansi

BA olmadiginda da parlak stk yada asirt aydinhk
ortamlarda rahatsiz oldugunuzu hisseder misiniz?

EVET diyenler

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 32 107.59+5.92 0.33
Cekim sonrasi sag P100 latansi 32 108.0945.16

45.Bas agris1 olmadiginda da parlak 151k yada asir1 aydinlik ortamlarda rahatsiz oldugunuzu
hisseder misiniz? Sorusuna HAYIR diyen hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn siireyle
izletilen resim sonras1 sol P100 latans1 Tablo 43’de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p=0.77).
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Tablo 43:Bas Agrisi Olmadiginda da Parlak Isik yada Asir1 Aydinlik Ortamlarda Rahatsiz
Oldugunuzu Hisseder misiniz? Sorusuna HAYIR Diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen

ve 60 sn Siireyle izletilen Resim Sonras1 Sol P100 Latans1

BA olmadiginda da parlak stk yada asiri aydinhk
ortamlarda rahatsiz oldugunuzu hisseder misiniz?

HAYIR diyenler

n Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 18 106.50+5.15 0.77
Cekim sonrasi sol P100 latansi 18 106.7215.07

46. Bas agris1 olmadiginda da parlak 151k yada asir1 aydinlik ortamlarda rahatsiz oldugunuzu
hisseder misiniz? Sorusuna HAYIR diyen hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn sireyle
izletilen resim sonrasi sag P100 latans1 Tablo 44’de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p=0.77).
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Tablo 44:Bas Agrisi Olmadiginda da Parlak Isik yada Asirt Aydinlik Ortamlarda Rahatsiz
Oldugunuzu Hisseder misiniz? Sorusuna HAYIR Diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen

ve 60 sn Siireyle Izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latansi

BA olmadiginda da parlak stk yada asirt aydinhk
ortamlarda rahatsiz oldugunuzu hisseder misiniz?

HAYIR diyenler

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 18 106.7215.10 0.77
Cekim sonrasi sag P100 latansi 18 106.94+4.94

47 Parlak 151k ya da asir1 aydinlik ortamlar bas agrimiz yokken ortaya ¢ikmasima yol agar m?

Sorusuna EVET diyen hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn sureyle izletilen resim

sonras1 sol P100 latans1 Tablo 45°de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptand (p=0.03).

Tablo 45:Parlak Isik ya da Asirt Aydinlik Ortamlar Bas Agrimiz Yokken Ortaya Cikmasina Yol
acar m1? Sorusuna EVET diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen

Resim Sonrast Sol P100 Latansi

Parlak 1sik yada asiri aydinlik ortamlar bas agriniz

yokken ortaya ¢ikmasina yol agcar mi? EVET diyenler

N Orttstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 27 106.9216.60 0.03
Cekim sonrasi sol P100 latansi 27 108.18+7.74
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48.Parlak 151k ya da asir1 aydinlik ortamlar bas agrimz yokken ortaya ¢ikmasma yol agar mm?
Sorusuna EVET diyen hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn sureyle izletilen resim
sonras1 sag P100 latans1 Tablo 46’da gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p=0.23).

Tablo 46:Parlak Isik ya da Asirt Aydinlik Ortamlar Bas Agriniz Yokken Ortaya Cikmasia Yol
acar m1? Sorusuna EVET diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle izletilen

Resim Sonras1 Sag P100 Latans1

Parlak 1sik ya da asiri aydinlik ortamlar bas agriniz

yokken ortaya ¢ikmasina yol agcar mi? EVET diyenler

N Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 27 106.92+5.59 0.23
Cekim sonrasi sag P100 latansi 27 107.59+5.00

49 Parlak 151k ya da asir1 aydinlik ortamlar bas agrimz yokken ortaya ¢ikmasma yol agar mm?
Sorusuna HAYIR diyen hastalarin standart kosullarda ¢ekilen ve 60 sn sureyle izletilen resim
sonrast sol P100 latans1 Tablo 47°de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p=0.84).
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Tablo 47:Parlak Isik ya da Asirt Aydinlik Ortamlar Bas Agriniz Yokken Ortaya Cikmasia Yol
Acar m1? Sorusuna HAYIR Diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle

[zletilen Resim Sonrasi Sol P100 Latansi

Parlak 1sik ya da asiri aydinlik ortamlar bas agriniz

yokken ortaya ¢ikmasina yol acar mi? HAYIR diyenler

n Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sol P100 latansi 23 106.95+5.43 0.84
Cekim sonrasi sol P100 latansi 23 107.2615.10

50.Parlak 151k ya da asir1 aydinlik ortamlar bas agriniz yokken ortaya ¢ikmasina yol acar mi?
Sorusuna HAYIR diyen hastalarin standart kosullarda g¢ekilen ve 60 sn sireyle izletilen resim
sonrasi sag P100 latans1 Tablo 48’de gosterildi. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p=0.78).

Tablo 48:Parlak Isik ya da Asirt Aydinlik Ortamlar Bas Agriniz Yokken Ortaya Cikmasima Yol
Acar m1? Sorusuna HAYIR Diyen Hastalarin Standart Kosullarda Cekilen ve 60 sn Siireyle

Izletilen Resim Sonras1 Sag P100 Latansi

Parlak 1sik yada asirt aydinlik ortamlar bas agriniz

yokken ortaya ¢ikmasina yol acar mi? HAYIR diyenler

N Ortzxstd p
Cekim 6ncesi sag P100 latansi 23 107.69+5.71 0.78
Cekim sonrasi sag P100 latansi 23 107.78+5.22
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6.TARTISMA

Migren, norolojik, gastrointestinal ve otonom degisikliklerin ¢esitli kombinasyonlarda
eslik ettigi primer epizodik bir bas agris1 bozuklugudur(Lipton ve ark 2001). Migrenli hastalarda
vizuel fonksiyonlar ¢ok sayida elektrofizyolojik ve psikofizyolojik arastirmaya konu olmustur.
Bunun en onemli nedenleri aura semptomlarinin ¢ogunlukla viziiel tarzda olmasi, fotofobinin
O6nemli bir migren semptomu olmasi ve viziiel uyaranlarin bir migren atagini baslatic
olabilmesidir(Shepherd ve ark. 2000). Migren ataginin taninmasinda 6nemli bir semptom olan
fotofobi, 1s18a cevap olarak ortaya ¢ikan agrili hipersensitivite seklinde tanimlanabilir ve migren
disinda meningeal irritasyon yaratan durumlar ve okdler patolojiler de gozlenir(Moulton ve ark.
2009).Bunun yaninda bazi migrenli hastalarin ataklar arasindaki donemlerde de asiri aydinlik
ortam veya parlak 1siklardan rahatsizlik duydugu gézlenmistir(Shepherd ve ark. 2000). Bu durum
migrenli hastalarda interiktal donemde de varligini siirdiiren bir “santral néronal hipereksitabilite”
kavramini destekler gorinmektedir(Mulleners ve ark. 2001). Ek olarak migrenli hastalarin
Ozellikle siyah beyaz ¢izgili patternlere bakmay1 normal popiilasyona gore daha fazla rahatsiz
edici bulduklari, bu tarz desenlere uzun siire baktiklarinda normal populasyona gore daha sik
vizuel distorsiyon veya illlizyonlar, hatta yeni bir migren atagi yasadiklar1 goriilmiistiir(Huang
ve ark. 2003).

Migrende kortikal fonksiyonlarin anormalligini diisiindiiren ¢ok sayida elektrofizyolojik
ve psikofizyolojik ¢alisma yapilmistir. Elektrofizyolojik ¢alismalar ¢ogunlukla viziel bilginin
kortekste iglenmesi ile ilgili bozukluklara isaret etse de bulunan anormallikler birbiri ile
celisebilmektadir. Bazi caligmalar amplitiitlerde, bazilar latanslarda, bazilar1 her ikisinde de artiga
isaret etmektedir. Bu sonuclar interiktal hipereksitabilite(cevaplilikta artis) yada habitiiasyon
ve/veya intrakortikal inhibisyon yetersizligi seklinde yorumlanmistir(Shepherd 2000). Shibata ve
ark.(2005) yiksek kontrastli PVEP uygulanan migren hastalarinda N135 latansinda uzama ve
amplitiidiinde artis oldugunu gostermisler ve interiktal donemdeki migren hastalarinda
muhtemelen primer ve sekonder viziel kortekslerde yer alan anormal kortikal reaktivitenin yuksek
kontrastlarda daha kolay ortaya ciktigini ileri sirmislerdir. Yazarlar bu bulgunun viziel

korteksteki bilgi islenme anormalligine bagl olabilecegini diisiinmektedir(Shibata ve ark. 2005).

Migren VEP iliskisinin arastirildigi bir¢ok c¢alismada P100 VEP latanslarinda uzama
gosterilmis, bir kisiminda ise normal popiilasyondan farklilik gozlenmemistir(Khalil ve ark.
2000). Bunun en 6nemli nedeninin uyarilan alan, kontrast derecesi, kullanilan patternin temporal

ve spasiyal frekansi gibi VEP parametrelerinin ¢alismalarda birbirinden farkli olmasi, kisacasi
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metodolojik farkliliklar oldugu disiiniilmektedir. Spasiyal frekans, yani PR VEP’de kullanilan
karelerin boyutunun gerek latans gerekse amplitiit gibi VEP komponentlerini, hatta habitliasyon
yanmitin1 etkiledigi gosterilmistir. Bu durum paralel galisan iki viziiel yolak olan X ve Y
sistemlerinin farkli derecelerde etkilenmesi ile iliskilendirilmistir. Migrenli hastalarda konturla
ilgili bilgiyi isleyen(X sistemi) ve aydinlanma(liiminans) ile ilgili bilgiyi isleyen(Y sistemi)
yollarin etkilendigi ileri siiriilmiistiir(Oelkers ve ark. 1999).

Migrenli hastalardaki noropsikolojik test sonuglari da bu hipotezi destekler
goriinmektedir. Ornegin Coleston ve ark. (1994) migrenli hastalarin spasiyal ve temporal viziiel
bilginin  prekortikal ~ diizeyde  islemlenmesinde  diisiik  performans  gosterdiklerini
saptamiglardir(Coleston ve ark. 1994). VEP calismalarinda ¢ogunlukla diisiik spasiyal frekansli
patternler kullanilmis (<lc.p.d) ve erken komponentlerin latanslari degerlendirilmistir. Oelkers ve
ark.(1999) farkli spasiyal frekanslarda PRVEP ile migrenli hastalar1 degerlendirdikleri ¢alismada
yuksek spasiyal frekansli uyarim ile (kiigiik kareler) migrenli hastalardan elde edilen latanslarin
diisiik spasiyal frekansli (biiyiik kareler) uyarima gore daha uzun oldugunu goérmislerdir.
Arastirmacilar yiiksek frekansli gorsel uyarimlarin migrenlilerde ge¢ bir latans komponenti olan
N2 latanslarini uzattigini, biiyiik karelerle uyarimda ise migrenli hastalarda normal popiilasyona
gore hicbir latanstafark ortaya ¢ikmadigini géstermislerdir. Bu ¢alismaya gore, yuksek spasiyal
frekans tiim VEP latanslarini arttirmaktadir, farki yaratan N2 latansindaki uzamanin normal
popllasyona gore migrenli hastalarda istatistiksel anlamli diizeyde olmasidir(Oelkers ve ark.
1999).

Calismamizda yiliksek frekansli bir pattern uyarrma PRVEP ¢ekiminden hemen Once
maruz kalinmasi migrenli hastalarin bir boliimiinde P100 latanslarinin diger migrenli hastalara
gore anlamli Olgiide uzamasina yol agmustir: 1-Ataklar1 biiylik oranda ¢ift tarafli olan hastalar, 2-
Atak sirasinda odanin 151811 kapatan hastalar, 3-Atak sirasinda odanin perdesini kapatan hastalar,
4-Interiktal donemde de fotofobisi olan hastalar, 5-Parlak 151k ya da asir1 aydinlik ortamda ataklari
tetiklenen hastalar. Bu sonug aurali ya da aurasiz olduguna bakilmaksizin iktal ve/veya interiktal
fotofobisi olan migrenli hastalarda interiktal dénemde varligini siirdiiren viziiel bilginin
islemlenmesiyle ilgili bir patolojiyi destekler gériinmektedir. Boyle bir patolojinin varligi daha
once yapilmis olan ve migrenli hastalarda normal popilasyona gére P100 latanslarinin daha uzun
oldugunu gosteren c¢alisma sonuglariyla da desteklenmistir(Khalil ve ark 2000). P100
latanslarindaki uzamanin sadece sol gozde ortaya ¢ikmasinin, her hastada kayitlamanin 6nce sol
gbz sonra sag gozden yapilmasinin sonucu oldugu disiiniildii. Bu nedenle ¢izgili patternin

izlettirilmesi sonrasinda viziiel yollar iizerinde ortaya ¢ikan etki sol goz kayitlamalarina latans
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uzamasi seklinde yansirken, sag goz ¢ekimi yapilana kadar gecen siire i¢inde zayiflamis yada
ortadan kalkmistir ve sag goz kayitlamalarina yansimamistir. Sonug olarak P100 latans uzamasi
interiktal donemde de fotofobi yakinmasi olan hastalarin 1518a ve yliksek kontrasth c¢izgili
patternlere bakmaktan neden digerlerine gére daha fazla rahatsizlik duyduklarimi agiklayabilir.
Yapilan calismalarda bdyle bir patolojinin konstitiisyonel veya edinilmis olabilecegi ileri
stiriilmiistiir. Ancak bu edinilmis bir durum ise migrenin siiresi ile iligkili olmas1 gerekir, oysa ki
bu iligskinin gosterilemedigi caligmalar da bulunmaktadir. Migrenli hastalarda tekrarlayan ataklarin
yarattig1 rekiirren serebral 6dem ve iskeminin P100 latanslarindaki uzamanin nedeni oldugu ileri
striilmiistiir. Khalil ve ark ise migrenli hastalarda PRVEP P100 latanslarinda uzama gdstermekle
birlikte hastalik siiresi ile bir iligki bulamamislardir(Khalil ve ark. 2000). Calismamizda hastalik
stiresi bes yildan daha uzun olan hastalarda yiiksek kontrastli ¢izgili patterni izledikten sonra
cekilen PRVEP’lerdeki P100 latanslar1 6nceki latanslara gore anlamli fark gosterirken, hastalik
stiresi bes yildan kisa olanlarda latanslarda degisme olmamistir. Bu sonug tekrarlayan ataklarin

altta yatan patofizyolojik siirece katkis1 olabilecegini diigiindiirmektedir.
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BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU

Sayin Hastamiz;

Bu bilgi ve onam formunun amac1 bu klinik ¢alismaya katilip katilmamaya karar vermede
size yardimce1 olmak i¢in ¢aligmanin hedefi, yapilma sebebi, saglayacagi bilimsel katki, ¢alismanin

nasil yapilacagi konusunda sizleri bilgilendirmek ve bunu kayit altina almaktir.

Calismanin hedefi genel Noroloji ve Bas Agrist poliklinigine bagvuran migren hastalarin,
karanlik bir ortamda yiiksek kontrastl ¢izgili bir resme 1 dakika baktirdiktan sonra,cihaz esliginde
gozden beynin géorme merkezine kadar olan gérme yollarinin fonksiyonunu kayit altina almak ve

bunlarin standart kosullarda ¢ekilen kayitlarla karsilagtirmak.

Arastirmamiza katilmak zorunda degilsiniz. Katilmay1 reddederseniz, bu durum hekim ile
iligskilerinize ve tedavinize zarar getirmeyecektir. Katilmaniz durumunda, size ait bilgilerin
gizliligine 6zen ve saygi gosterilecektir. Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amaglarla

kullanilmasi sirasinda, kisisel bilgileriniz 6zenle korunacaktir.

Size yaklagik 20 sorudan olusan bir anket formu doldurulacaktir.Sonra karanlik bir
ortamda 1 dakika boyunca yiiksek kontrastl ¢izgili bir resme baktirilacaktir. Sonrasinda sa¢h deri
tizerine yerlestirilen elektrotlarla bilgisayar esliginde kayit isleminiz yapilcaktir. Bu islem yaklasik
20 dakika stirmekte olup,bu islem fakli zamanlarda 2 kez yapilacaktir.Bu islem sirasinda islemden
dolayr herhangi bir agr hissetmiyeceksiniz. Bu c¢alisma sirasinda yapilacak olgiimler tedavi
sirecinize higbir sekilde yansitilmayacak, tedavinizde higbir gecikmeye neden olmayacaktir, size

ve sosyal guvenlik kurumuna ek hicbir maliyet getirmeyecektir.
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