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OZET
MIGREN TiPi BAS AGRISINDA MAJOR OKSIiPITAL SIiNiR BLOGUNUN
UYKU VE YASAM KALITESINE ETKiSiNiN DEGERLENDIRILMESI

DR. GOKHAN KOCADAG, UZMANLIK TEZi, KONYA, 2022

AMAC: Migren toplumda yeti kaybina yol acan en 6nemli ndrolojik bozukluktur.
Calisgmamizin amaci Uluslararas1 Basagrist kriterleri-3’e gore migren tanist almis
hastalarda, daha dnce birgok ¢alismayla etkinligi gosterilmis olan major oksipital sinir
blogunun migrenli hastalarin yagsam ve uyku kalitesini nasil etkiledigini ortaya

¢ikarmak.

YONTEM: Calismamiza bire bir goriisme ile 45 hasta dahil edilmistir. Algoloji
poliklinigimize bagvurmus ve migren tanisi alip, major oksipital blok prosediirii
uygulanma karar1 alinan hastalara blok dncesinde ve blok prosediirii tamamlandiktan
1 ay sonra poliklinige kontrole geldiginde, Pittsburg uyku kalitesi indeksi (PUKI) ve
SF-36 yasam kalitesi olgegi anketleri yapildi. Hastalarin tedavi 6ncesinde ve major
oksipital sinir blok prosediirii tamamlandiktan 1 ay sonraki aylik atak sayis1 ve atak
sirasindaki bas agrist siddeti Numerical Rating Scale (NRS) skorlar1 kaydedildi.
Hastalarimiz degerlendirilirken olgularin antropometrik olgtimleri (yas, boy, kilo,
cinsiyet) ve sosyodemografik ozellikleri(sigara kullanim oykiisii, medeni durum,

egitim durumu) degerlendirildi.

BULGULAR: Calismada sosyo-demografik 6zelliklerine gore kadin cinsiyet, evli,
egitim diizeyi ilkokul, agr1 siiresi 10 y1l ve iizeri olan bireyler cogunlugu olusturmakta
idi. Tedavi sonras1 aylik atak sayisi ve NRS degerleri, oncesine gore azaldi (p<0,05).
[k degerlendirmede bireylerin kétii uyku kalitesine sahip olduklari, tedavi sonrasinda
ise Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksinin tiim alt parametrelerinde diizelme oldugu
goriildi (p<0,05). SF-36 skalasinin tiim alt parametrelerinde tedavi oncesi ve sonrasi

karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmiistiir (p<<0.05).

SONUC: Major oksipital sinir blogu agr1 tedavisi saglamanin yani sira hem uyku
kalitesinin ve uyku parametrelerinin hem de yasam kalitesinin artirilmasinda 6nemli

bir secenek olarak durmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Migren, basagrisi, GON blokaj1, Yasam kalitesi 6lgegi, Pittsburg
uyku kalitesi olgegi



ABSTRACT
INTRODUCTION: Migraine is the most important neurological disorder that
causes disability in the society. The aim of our study is to reveal how major occipital
nerve block, which has been shown to be effective in many studies before, affects the
quality of life and sleep of patients with migraine in patients diagnosed with migraine
according to the International Headache criteria-3.

METHODS: Forty-five patients were included in our study through one-on-one
interviews. Pittsburg sleep quality scale (PUKQ) and SF-36 quality of life scale
questionnaires were administered to patients who applied to our algology outpatient
clinic and were diagnosed with migraine and decided to undergo major occipital
block procedure, before the block and 1 month after the block procedure was
completed, when they came to the outpatient clinic for control. The number of
monthly attacks and the Numerical Rating Scale (NRS) scores of the patients before
the treatment and 1 month after the completion of the major occipital nerve block
procedure were recorded. While evaluating our patients, anthropometric
measurements (age, height, weight, gender) and sociodemographic characteristics

(smoking history, marital status, educational status) were evaluated.

RESULTS: According to their socio-demographic characteristics, female gender,
married, primary school education level, pain duration of 10 years or more
constituted the majority in the study. The number of monthly attacks and NRS values
decreased after treatment compared to before (p<0.05). It was observed that the
individuals had poor sleep quality in the first evaluation, and that all sub-parameters
of the Pittsburgh Sleep Quality Index improved after the treatment (p<0.05). A
statistically significant difference was observed in all sub-parameters of the SF-36

scale before and after treatment (p<0.05).

CONCLUSION: Major occipital nerve block stands as an important option in
increasing both sleep quality, sleep parameters and quality of life, as well as providing

pain relief.

Keywords: Migraine, headache, GON blockade, Quality of life scale, Pittsburg sleep

quality scale
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SIMGELER VE KISALTMALAR

CGRP: Kalsitonin Geni ile iliskili Peptit

FHM: Familyal Hemiplejik Migren (Ailesel Hemiplejik Migren)
GONB: Greater Occipital Nerve Block ( Biiyiik Oksipital Sinir Blogu)
HT: Hipertansiyon

IHS: Uluslararas1 Bas Agrist Dernegi

IV: Intravensz

IM: Intramuskuler

NMDA: N-Metil D-Aspartat

NSAII: Nonsteroidal Antiinflamatuar ilaglar

NRS: Numerical Rating Scale (Sayisal Derecelendirme Olgegi)
PNB: Periferik Sinir Bloklar1

PUKI: Pittsburgh Uyku Kalite indeksi

TNC: Trigeminal Nukleus Caudalis
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1.GIRIS VE AMAC

Migren, genel popiilasyonda 1 yillik prevalansi yaklasik %15 olan, oldukga
engelleyici bir birincil bas agris1 bozuklugudur. Kiiresel Hastalik Yiikii Calismasina
gore, migren diinya c¢apinda en yaygin ikinci ndrolojik bozukluktur ve diger tiim

norolojik bozukluklarin toplamindan daha fazla sakatliktan sorumludur[1].

Migren, 4-72 saat siiren tekrarlayan bas agrisi ataklari ile karakterizedir. Tek
tarafl1, fiziksel aktivite ile siddetlenen, pulsatil veya zonklayici, orta veya siddetli
basagrist migrenin karakteristik ozelligidir[2]. Ancak, migrenli bireylerin ~%40"
ataklar sirasinda iki tarafli agri bildirmektedir[3]. En yaygm iliskili semptomlar
fotofobi, fonofobi, bulanti ve kusmadir[2]. Agrinin baslangicindan 6nce, depresif bir
ruh hali, esneme, yorgunluk gibi prodromal semptomlar goriilebilir. Bas agrisi
gectikten sonra 48 saat kadar siirebilen ve genellikle yorgunluk, konsantrasyon
giicliigli ve boyun sertligini i¢eren postdromal semptomlar goriilebilir[4]. Migrenli
bireylerin yaklasik ti¢te birinde, her atakta veya bazi ataklarda aura goriiliir[3]. Aura,
migren ataginin bag agris1 evresinden genellikle dnce gelen, bazen de eslik eden gegici
fokal norolojik semptomlar olarak tanimlanir[2]. Auralar en sik gorsel olmakla
birlikte, siklik sirastyla duysal, dil ve motor aura olarak goriilmektedir[5]. 3 aydir 15
giinden fazla basagrisi olan ve bu basagrilarinin en az 8 giinii migren tipinde olmasina

kronik migren denmektedir[2].

Aglik, stres, menstriiasyon, hava durumu gibi faktorler migren atagini
tetikleyici faktorlerdir[6]. 200 hastayla yapilan migren tetikleyicilerinin analizi
caligmasina gore yiizde 53,5 ile uyku bozukluklar: ikinci sirayr almistir[7]. Nitekim
bazi ¢aligmalar migrenlilerin uyku kalitesinin migrenli olmayanlara gére daha kot
oldugunu ve kotii uyku kalitesinin artan atak siklig1 veya migrenin kroniklesmesi ile

iliskili oldugunu gostermektedir[8].

Migren, bozulmus is verimliligi ve yatak istirahati ihtiyaci ile iliskilidir[9].
Egitim, istihdam segenekleri ve i basarisi, ongoriilemeyen ataklarla kisitlanabilir[10].
Migreni olan kisiler bas agris1 ihtimalinden dolay1 baz1 durumlardan kaginabilir, sosyal

planlar yapamayabilirler ve aile iligkileri bozulur[11].

Migren ataklar1 hastalarin %90’inda islevsel fonksiyonlarinda bozulmaya

neden olur. Hastalarin %350’sini de yatak istirahatine mecbur birakir[12]. Onemli bir



halk saglig1 problemi olan migren i¢in akut ataklar1 dindirmek ve onleyici tedaviler
amaclanmaktadir. Bu amagla migrene spesifik ve nonspesifik bir¢ok farmakolojik ajan
bulunmaktadir. Fakat bu tedavilere yanit veren hastalar genellikle popiilasyonun
yarisindan azini temsil eder ve yanit oranlart ¢ogu calismada yaklasik %40-50
araligindadir. Ayrica gereken dozlar dayanilmaz yan etkilere yol agabilir[13]. Nitekim
basarili Onleyici tedavilerin, akut tedaviye yanit1 iyilestirebildigi, sakathig
azaltabildigi, hastalarin yasam kalitesini ve uyku kalitesini 1iyilestirebildigi

gosterilmistir.[8, 14]. Bundan dolay1 alternatif tedavi yontemleri diistiiniilmiistiir.

Periferik sinir bloklar1 (PNB'ler), gesitli birincil bas agris1 bozukluklarinin akut
ve Onleyici tedavisi igin onlarca yildir kullanilmaktadir[15]. PNB'ler igin en yaygin
kullanilan hedef biiyiik oksipital sinirdir. Biz de calismamizda migren tipi bas
agrisinda biiyiikk oksipital sinir blogunun uyku ve yasam kalitesi lizerine etkisini

degerlendirmek amacladik.



2. GENEL BILGILER
2.1. Migren
2.1.1. Migrenin Tanimi

Migren, ataklar halinde ortaya ¢ikan, bulanti, fotofobi, fonofobi, kusma gibi
sikayetlerin eslik edebilecegi siddetli zonklama ve tek tarafli basagrisi olarak
tamimlanir[2]. Tek tarafli basagrisi sikayeti hastaligin ¢arpici bir 6zelligidir. Ciinkii
¢ogu kisi basin bir yarisinda agr1 hisseder. Bununla birlikte, bilateral agr1 da yaygindir
ve basin on ve arkasinda meydana gelir. Agrinin dogasi, eforla veya hareketle
kotiilesen zonklamadir. Migren ataklart genellikle orta veya siddetlidir. Migren terimi
Yunanca kokenlidir ve "basin yarisi" anlamina gelen hemikranias kelimesinden

gelir[16]. Kisinin is giiciinde ve yasam kalitesinde ciddi kayiplara sebep olur[17].
2.1.2. Migrenin Epidemiyolojisi

Migren, diinya ¢apinda 1 milyardan fazla insani etkileyen ndrovaskiiler bir
hastaliktir[18]. Migren, 6liimciil olmamakla birlikte, 6nemli bir sakatlik nedenidir ve
sakatlikla yasanan yasam yillar1 a¢isindan tiim hastaliklar arasinda diinya capinda bel

agrisindan sonra ikinci sirada yer almaktadir.[19]

Migren, genel popiilasyonun yiizde 12 ila 15'ni etkileyen yaygmn bir
hastaliktir[19]. Migren prevelansini 1rk, yas ve cins gibi faktorler degistirmektedir[20].
1989'da yapilan Amerikan Migren Calismasi [21], Amerika Birlesik Devletleri'nde
Uluslararas1 Bas Agris1 Dernegi (IHS) kriterlerine dayali bir vaka tanimi kullanarak
migren prevalansinin niifusa dayal1 bir tahminini saglayan ilk calismaydi. Bu ¢aligsma,
tahmini migrenli 23,6 milyon Amerikali igin, kadmlarin yaklasik %18'inin ve
erkeklerin de %6'sinin migrenden muzdarip oldugunu ortaya koydu. Yine bu
caligmaya gore migren prevalansi yasa gore degigsmekle birlikte en yiiksek oranda 35-

45 yas arasinda goriliiyordu.

Hane geliri diisiik olanlarda ( y1llik geliri 10 000 dolarin altinda ) ve beyazlarda
siyahlara gore daha yiiksek goriilmiistiir[9]. Bir meta-analiz, bas agrist ve migren
prevalansinin farkli cografi bolgeler arasinda farklilik gosterdigini, Avrupa'da Kuzey
Amerika'dan biraz daha diisiik, Asya ve Afrika'dan daha yiliksek oldugunu

gostermistir [22]. Beyazlarda migren prevalansinin daha yiiksek olmasinin kiiltiirel



veya cevresel etkilerden ziyade migrene yatkinliktaki genetik farkliliklar olabilecegi

one stirilmistiir[23].

2012 yilinda Ertas ve arkadaslarinin iilkemize yonelik yapmis olduklar1 genis
tabanl bir arastirmaya gore 1 yillik migren prevalansi %16,4 oldugu tahmin edilmis
olup, bu oran kadinlarda % 26,4 erkeklerde %8,5 olarak bulunmustur. Migren
prevalansi 35-40 yasindaki kadinlar arasinda en yiiksek bulunmusken, erkekler

arasinda yas gruplarinda bu kadar biiyiik bir fark goriillmemistir[24].
2.1.3. Migrenin Genetigi

Migrende kalitimin 6nemi uzun zamandir bilinmektedir[25]. Genel toplum
temelli bir galisma, migrenli hastalarin akrabalarinda migren riskinin, migren olmayan

kontrol deneklerinin akrabalarindan ii¢ kat daha fazla oldugunu bulmustur[26].

Biiyiik ulusal kayit tabanli ikiz ¢alismalari, monozigotik ikizlerde, dizigotik
ikizlere kiyasla migren uyumunun tutarli bir sekilde daha yiiksek oldugunu
dogrulamistir. Arastirmacilar, poligenik ¢ok faktorlii bir model kullanan boyle bir
calismada, kalitimin bir bireyin migrene yatkinliginin yiizde 40 ila 50'sinden sorumlu
oldugunu tahmin ettiler[27]. Danimarka’da 4000 kisi i¢inden 6rnekleme yontemiyle
secilen ve 44 probandda yapilan bir ailesel migren ¢alismasina gore aurasiz migrenin
relatif riski birinci derece akrabalarda 1.86 oraninda artis goriilmiisken; aurali
migrenin relatif riskinde 3,79 oraninda artis goriilmiistiir[28]. Yaklagik 30000 ikiz
ciftinden olusan biiylik bir popiilasyona dayali ikiz caligmasi, genetik ve ¢evresel

faktorlerin neredeyse esit derecede biiyiik bir katkisi oldugunu ortaya koydu[29].

Yapilan bu genetik temelli arastirmalara ragmen su an igin sadece migrenin
kiiglik bir oranini olusturan ailesel hemiplejik migrenin (familyal hemiplejik migren
(FHM)) genleri bulunabilmistir, fakat daha sik goriilen aurasiz migren tipinin genleri
heniiz ortaya konulamamstir[30]. iki gdzenekli bir potasyum kanali olan ve TRSK y1
kodlayan KCNK18 geni ve kazein kinaz I izoformu deltasin1 kodlayan CSNK 1D geni
migrenin yaygin formlart olan aurali ve aurasiz migrenle iligskilendirilmistir[31, 32].
Bununla birlikte, migrendeki gen ¢aligmalarinin bulgular1 genellikle sonraki
raporlarda tekrarlanmamistir. Ornek olarak, 5175'ten fazla migren hastas1 ve 13.972
kontrol denegi ile yapilan genom capinda iligkilendirme ¢alismalarindan (GWAS)

derlenen biiyiik bir veri setinde, 27 umut verici aday migren geninin sistematik olarak



yeniden degerlendirilmesi sonucunda, aday genlerin higbirinin istatistiksel olarak

anlamli esige ulasmadigini gostermistir[33].

Nadir goriilen bir migren tipi olan ailesel hemiplejik migren ( Familyal
Hemiplegic Migraine (FHM) ), su an i¢in bilinen Mendel tipi otozomal dominant
kalitim gosteren tek tiptir[34]. Ailesel hemiplejik migrenli hastalarin hepsini olmasa
da bazilarmi ailesel hemiplejik migrenin ilk ii¢ tipi olusturur. Ilgili gene gore
numaralandirilmis kanalopatilerdir, FHM 1 alt tipinde P/Q tipi kalsiyum kanalinin alfa-
1 A alt birimini kodlayan 19p13 kromozomu tizerindeki CACNA1A genindeki missens
mutasyon tanimlanmistir[34].FHM2 alt tipi ise bir sodyum/potasyum ATPaz'in
katalitik bir alt birimini kodlayan kromozom 1q23 iizerindeki ATP1A2 genindeki
mutasyonla iligkilidir[35]. Belirtilen bu iki gende de mutasyon bulunmayan FHM3
tipinde ise beyin sodyum kanalinin transmembran alfa alt birimini kodlayan
kromozom 2q24 iizerindeki SCN1A geninde mutasyon saptanmistir[36]. Belirtilen
ailesel hemiplejik migren tiirleri, vakalarin yalnizca kiiciik bir bolimiinii olusturur.
Mevcut en iyi kanit, FHM'li 44 aileyi iceren 2007'de Danimarka'da yapilan bir
poplilasyon temelli calismadan gelmektedir. Bu
caligmada CACNALA veya ATP1A2 genlerindeki mutasyonlar, ailelerin yalnizca
yiizde 14'tinde bulundu ve higbir SCN1A mutasyonu tespit edilememistir[37].

Hemiplejik migrenli 697 hastanin 2022 analizinde, PRRT2'de varyasyonlara
sahip olan ylizde 17'si dahil olmak {izere 105 hastada patolojik varyantlar bulundu. Bu
hastalarin hicbirinde CACNAI1A, ATPIA2 veya SCNIA genlerinde patolojik
varyantlar yoktu. Bu veriler, PRRT2'deki varyantlarin dordiincii bir FHM tipini temsil
edebilecegini gostermektedir[38].

2.1.4. Migrenin Patofizyolojisi

Migrenin tiim evrelerinde gozlenen c¢esitli semptomlar ve ndrolojik
rahatsizliklar karmasik ve genis kapsamlidir. Son otuz yilda, periferik ve merkezi
yollar ve ilgili noropeptitler, nérotransmiterler ve ilgili reseptorler daha keskin bir
sekilde odak haline geldi[39]. Migren ataginin ¢esitli evrelerinin altinda yatan mevcut
bilgileri ve 6nerilen mekanizmalar arastirilmaktadir. Heniiz tek bir teori veya hipotez,

migrende meydana gelen tiim fenomenleri agiklayamamistir[40].



1.FAZ: PREMONITORY

Migrenin premonitory fazi, migren bas agrisindan 3 giin 6nce baslayabilir ve
baz1 hastalarin migren bag agrisin1 baglamadan 12 saat dncesine kadar dogru bir sekilde
tahmin etmelerine olanak tanir[41]. Bu evrede yasanan yorgunluk, ruh hali
degisiklikleri, esneme, kas hassasiyeti ve fotofobi gibi yaygin semptomlar, bir atagin
erken evrelerinde hipotalamus, beyin sapi, limbik sistem ve belirli kortikal alanlarin

tutulumuna isaret eder[42].

Fonksiyonel beyin goriintilleme ¢alismalari, premonitory fazi sirasinda
hipotalamusun dahil olduguna dair kanit saglar. Gliseril trinitrat kaynakli migren
ataklar1 olan hastalarda noronal aktivitenin bir belirteci olarak serebral kan akisini
kullanan bir pozitron emisyon tomografi ¢calismasinda, premonitory faz asamasinda
posterolateral hipotalamusun yani sira orta beyin tegmental alani, periakuaduktal gri,

dorsal pons ve ¢esitli ponslarda aktivasyonlar bulunmus[42].

Bir bagska calismada, interiktal fazda (migren ataklari arasindaki donem)
fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme kullanildi. Goriintiileme, saglikli
kontrollere kiyasla migrenli hastalarda agr1 iletimi ve otonomik fonksiyonla ilgili
hipotalamus ve beynin alanlar1 arasinda daha gii¢lii fonksiyonel baglantilar ortaya
cikardi. Bu durum, interiktal ve premonitory fazlarda yasanan bazi otonomik

semptomlari agiklayabilir[43].

Migrenin erken evresinde hipotalamusun dahil olduguna isaret eden kanitlarla,
hipotalamusun bir atak sirasinda agr1 iletimini kolaylastirmada veya giiclendirmede
onemli bir rol oynayabilecegi varsayillmistir. Bu mekanizma i¢in iki ana teori
mevcuttur; ilki artan parasempatik tonusun meningeal nosiseptorleri aktive ettigini,
digeri ise trigeminal nukleus kaudalis'ten (TNC) agr1 islemede yer alan supratentoryal

yapilara nosiseptif sinyallerin modiilasyonunu igerir[44, 45].
Artan Parasempatik Aktivite ile Meningeal Nosiseptorlerin Aktivasyonu

Migrenin bulanti, kusma ve susuzluk gibi bir¢ok 6zelliginin yan sira gdzyas,
burun tikaniklig1 ve burun akintisi gibi kraniyal otonomik semptomlar, merkezi sinir
sisteminde (CNS) degisen otonomik fonksiyonun gostergesidir[46]. Stres gibi,
uyanma gibi, fizyolojik veya duygusal homeostazdaki diger degisiklikler gibi migren

tetikleyicilerinin de artan parasempatik tonus yoluyla nosiseptif yollari aktive etmesi



onerilerden birisidir[44]. Stresle migrenin provoke edilmesinde baska yollar da rol
oynayabilir. Norepinefrin salimimini igeren meninkslere sempatik ¢ikisin, dural
afferentler ve dural fibroblastlar {izerindeki eylemler yoluyla pronosiseptif
sinyallemeye katkida bulundugu preklinik modellerde gosterilmistir[47]. Stres
kaynakli kortikotropin salgilatici hormon ve dinorfin salinimina yanit olarak kappa-

opioid sisteminin aktivasyonu da, stres kaynakli migrende rol oynayabilir[48].

Superior tiikiiriik ¢ekirdegindeki preganglionik parasempatik nodronlara
yansityan aglari iceren bu fizyolojik mekanizmalar, meninksleri ve meningeal kan
damarlarin1 innerve eden parasempatik efferentler icinde bulunan noropeptid

vericilerinin salinmasi yoluyla periferik nosiseptor aktivasyonu ile sonuglanabilir[44].

Dongiisel Beyin Sapi Aktivitesi ile Talamustan Kortekse Nosiseptif

Sinyallerin Modiilasyonu ve Esik Seti

Talamusa ulasan nosiseptif trigeminovaskiiler sinyaller, hipotalamik ve beyin
sapt noronlarindan uyarict ve inhibe edici noéropeptidlerin/ndrotransmitterlerin
salinmasiyla modiile edilebilir[49]. Bu norotransmitterlerin  dengesi, role
trigeminovaskiiler noronlarin uyarilmasinit diizenler. Norotransmitter uyarici ise,
talamik trigeminovaskiiler ndronlarin uyarilmasini patlama modundan tonik moda
kaydirabilir; ndrotransmiter engelleyici ise, tonik moddan patlama moduna ge¢is

olur[45].

Premonitory fazinin bas agris1 fazina gecip gecmedigi, dongiisel beyin sapi
aktivitesinin mevcut sirkadiyen fazi tarafindan da belirlenebilir[50]. Dongiisel beyin
sap1 aktivitesi yliksekse, nosiseptif trigeminovaskiiler sinyallerin iletimi icin esik
yiikseltilir ve nosiseptif sinyaller inhibe edilir. Dongiisel beyin sap1 aktivitesi diistikse,
nosiseptif sinyallerin iletimi i¢in esik diisiiriiliir ve bu nedenle migren bas agrisi
olusabilir[51].Bu, biiyiikk 6l¢iide siklik beyin sapi ritminin mevcut asamasina ve
trigeminovaskiiler nosiseptif sinyallerin modiilasyon derecesine bagli olabileceginden,
0zdes migren tetikleyicilerinin (hem dis hem de i¢) neden her zaman bir ataga neden

olmadigini kismen agiklayabilir[49].



2.FAZ: AURA

En yaygin aura semptomlari gérme bozukluklaridir; bununla birlikte, diger
yaygin semptomlar arasinda duyusal, konusma/dil ve motor bozukluklarin yani sira

yiiksek kortikal fonksiyonun bozulmasi da yer alir[52].
Kortikal Yayilan Depresyonun (CSD) Baslamasi ve Yayilmasi

CSD'nin migrenin noérofizyolojik korelasyonu oldugu diistindiliir ve ilk olarak
1944'te Aristides Leao tarafindan tanimlanmistir[53]. Aura semptomlarinin baglamasi
ve ilerlemesi ile ayni zamana denk gelen 30 dakikaya kadar kortikal aktivitenin
inhibisyonunu takip eden noronal ve glial hiicre membranlarinda yavas yavag (2-6
mm/dak) yayilan bir depolarizasyon dalgas1 ile karakterizedir[52]. Bu yayilan
depresyon dalgas1 aynit zamanda bir hiperemi dalgasi ve ardindan uzun bir kortikal

oligemi faz ile iligkilidir[54].

CSD'nin yayilmasi hala tam olarak anlasilmamistir ve birka¢ hipotez
mevcuttur. Baglangicta, K+ veya glutamatin interstisyel diflizyonunun CSD'nin
yayilmasina yol actig1 diisiiniilityordu, ancak daha sonraki hipotezler, yayilmanin glial
hiicreler veya noronlar arasindaki bosluk kavsaklar1 araciligiyla gerceklestigini 6ne
stiriiyor[55]. Hayvan ¢alismalarindan elde edilen artan kanitlar, CSD'nin trigeminal
nosisepsiyonu aktive edebilecegi ve boylece bas agrist mekanizmalarini

tetikleyebilecegi varsayimini desteklemektedir[52].
3.FAZ: BAS AGRISI

Migren bas agrisinin karakteristik zonklayict agrisinin, trigeminovaskiiler yol
aktivasyonunun sonucu oldugu yaygin olarak kabul edilmektedir. Trigeminovaskiiler
yolun anatomisi ve fizyolojisi iyi agiklanmigstir. Migrende goriilen agrinin dagilimini
aciklar[49].

Trigeminovaskiiler Yolun Aktivasyonu

Migrenin patofizyolojisi, trigeminal ganglion ve {ist servikal dorsal koklerden
kaynaklanan kii¢iik kalibreli  psddounipolar duyu noéronlarindan  olusan
trigeminovaskiiler sistemin aktivasyonunu igerir[56]. Bu duyusal ndronlar, biiyiik
serebral damarlari, pial damarlari, dura mater ve biiyiilk vendz siniisleri innerve
eder. On yapilarin innervasyonunun cogu, iist servikal koklerin arka yapilara daha

biiyiik katkist ile trigeminal sinirin oftalmik bdliinmesi yoluyla olur.



Trigeminal ganglionun stimiilasyonu, P maddesi, kalsitonin geni ile iligkili
peptit (CGRP) ve norokinin A dahil olmak {izere vazoaktif néropeptitlerin salinimi ile
sonuglanir[57]. Bu noéropeptitlerin  salinimi, norojenik inflamasyon siireci ile
iligkilidir. Bu steril inflamatuar yanitin iki ana bileseni vazodilatasyon (CGRP giicli

bir vazodilatordiir) ve plazma protein ekstravazasyonudur.

Norojenik inflamasyonun migren agrisinin uzamasinda ve siddetlenmesinde
onemli oldugu diisiiniilmektedir. Kronik migrenli hastalarin beyin omurilik s1visinda
yiiksek vazoaktif ndropeptit seviyeleri bulunmustur, bu hastalarda trigeminovaskiiler

sistemin kronik aktivasyonunu diisiindiiriir[58].
Periferik Duyarhhk

Endojen aracilar tarafindan aktive edildikten sonra, periferik trigeminovaskiiler
noronlar dural uyaranlara karst duyarli hale gelirler, yani yanit esikleri azalir ve
yanitlarinin biiylikliigli artar. Migrenin karakteristik zonklayict agrisindan ve agrinin
egilmek veya Oksiirmekle siddetlenmesinden periferik duyarlilasmanin sorumlu
oldugu disiiniilmektedir[49]. Duyusal stimiilasyona karsi artan bu duyarliligin,
birincil afferent lifler ve/veya merkezi noronlardaki asirt tepkiden kaynaklandig
distiniilmektedir[52]. Periferik trigeminovaskiiler ndronlarin aktivasyonunu ve
sensitizasyonunu  destekleyen kesin inflamatuar mediatorler tam olarak
anlasilmamistir[52]. Siganlarda trigeminovaskiiler aktivasyon ¢alismalari, mast hiicre
degraniilasyonunun dural nosiseptorlerin  uzun siireli  aktivasyonunu ve
sensitizasyonunu trettigini gostermistir[59]. Birka¢ hayvan c¢alismasi, periferik
sensitizasyonun baslatilmasi ve siirdiiriilmesinde CGRP salinimini igerir. Sigcanlarin
pencelerine tekrarlanan CGRP enjeksiyonu ile ilgili bir c¢aligmada, periferik
duyarlilagmanin bir sonucu olarak zararli bir mekanik uyarana tepki esigi onemli

oOl¢iide diistirtilmiustiir[60].
Santral Duyarhhk

TCC ve talamik c¢ekirdeklerdeki santral trigeminovaskiiler ndronlarin
duyarliligi, sefalik ve ekstrasefalik allodiniden sorumludur. Duyarlilik, spontan
noronal aktivitede bir artisa ve zararsiz sefalik ve ekstrasefalik uyaranlara yiiksek
tepkiye neden olur. Spinal trigeminal ¢ekirdekteki hassasiyetten kaynaklanan sefalik
allodini, kafa derisi ve sefalik kas hassasiyeti belirtilerini, 30-60 dakika i¢inde gelisen,
yaklasik 120 dakika sonra maksimuma ulagan dokunmadan kaginmayz1 igerir. Talamik
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duyarhilik yaklasik 2-4 saat sonra gelisir ve ekstrasefalik allodiniden sorumludur[49].
Kutanoz allodininin migren progresyonu ig¢in bir risk faktorii olabilecegine dair
kanmitlar vardir[61]. Bunun, merkezi trigeminovaskiiler yolaklarin tekrarlayan
aktivasyonu ve duyarlilagsmasi ve nihayetinde kalici merkezi duyarlilagma yoluyla
meydana  gelebilecegi ve kronik migren gelistirme riskini  ytkselttigi

diistiniilmektedir[62].
Kalsitonin Geni ile iligkili Peptidin Rolii

Kalsitonin geni ile iliskili peptid, trigeminal ganglion sinirlerinde eksprese
edilen ve serebral ve dural damarlarin giiglii bir vazodilatorii olan 37 amino asitli bir
noropeptiddir[63]. CGRP, migren patofizyolojisinde anahtar bir role sahiptir.
Intrakraniyal damarlardan merkezi sinir sistemine trigeminovaskiiler agr1 gegisine ve
ayrica norojenik inflamasyonun vazodilator bilesenine aracilik ediyor gibi
gorinmektedir[64]. Trigeminal ganglionun stimiilasyonu, CGRP salinimini indiikler
ve CGRP inflizyonu migrenli hastalarda migren atagini tetikleyebilir[65]. Bir ¢alisma,
migren ataklar1 sirasinda dis juguler venoz kanda CGRP diizeylerinin yiikseldigini
bulmustur[66]. Bir bagkasi, migren hastalarinda serotonin 1b/1d reseptor
agonisti sumatriptanin verilmesini takiben yiikselmis CGRP diizeylerinin normale
dondiigiinii bulmustur; bu, triptanlarin CGRP salinimin1 en azindan kismen bloke
ederek migreni kontrol etmede etkili olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu ve diger
veriler, CGRP saliniminin migren bas agrisinda énemli bir modiilator rol oynadigim

ortaya koymustur[64].

2.1.5. Migren Tam Kriterleri ve Siniflandirmasi

I. Tetikleyici Faktorler

Migren tetikleyicisi, maruz kalma veya geri ¢ekilme ilizerine akut migren bas
agrisiin gelismesine yol acan herhangi bir faktordiir. Tetikleyiciler davranigsal,

cevresel, bulasici, diyet, kimyasal veya hormonal olarak kategorize edilebilir[67].
Migren Tetikleyicileri:
Davranissal
-Achik

-Duygular
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-Uyku bozukluklar1
-Stres
-Egzersiz

Cevresel

-Parlak 151k/go6rsel uyaran

-Kokular

-Hava degisiklikleri
-Sigara igmek

Diyet

-Kafeinli i¢cecekler
-Alkollii igecekler
-Eskitilmis peynirler
-Cikolata
-Dondurma
Kimyasal
-Monosodyum glutamat
-Tiramin

-Nitratlar

-Aspartam
Hormonal
-Menstriiasyon
-Oral kontraseptifler
-Dogum

-Gebelik
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I1. Migrenin Klinik Ozellikleri

Migren, tekrarlayan ataklarin bir bozuklugudur. Ataklar, birkag¢ saat ila giinler
arasinda meydana gelen bir dizi olayla ortaya ¢ikar. Tipik bir migren atagi prodrom,

aura, bas agrisi ve postdrom olmak iizere dort asamada ilerler[68].
e Prodrom Evresi

Prodrom, migrenli hastalarin yilizde 77'sinde goriilebilen, bas agrisinin
baslangicindan 24 ila 48 saat Once ortaya ¢ikan afektif veya vejetatif semptomlardan
olusur. Siklikla bildirilen prodromal semptomlar arasinda artan esneme, Ofori,

depresyon, sinirlilik, yemek yeme istegi, kabizlik ve boyun sertligi bulunur[69].
e AuraEvresi

Migrenli kisilerin yaklasik yiizde 25'1, migren aurasi olarak adlandirilan ikinci
asamada bir veya daha fazla fokal nérolojik semptom yasar. Geleneksel 6greti, migren
aurasinin genellikle bas agrisindan once geldigidir. Bununla birlikte, ileriye doniik
veriler, migrenli hastalarin ¢ogunun aura fazi sirasinda bas agrist yasadigini

gostermektedir[70].

Tipik migren auralari, kademeli gelisim, bir saatten uzun olmayan siire, pozitif
ve negatif Ozelliklerin bir karisimi ve tam tersine gevrilebilirlik ile karakterize
edilir[71]. Pozitif semptomlar, merkezi sinir sistemi noronlarindan aktif desarjt
gosterir. Tipik pozitif semptomlar gorsel (parlak cizgiler, sekiller, nesneler), isitsel
(kulak ¢inlamasi, sesler, miizik), somatosensoriyel (yanma, agri, parestezi) veya motor
(sarsint1 veya tekrarlayan ritmik hareketler) olabilir. Negatif belirtiler, gérme, igitme,
hissetme veya viicudun bir boliimiinii hareket ettirme yetenegi gibi iglev kayb1 veya
yokluguna igaret eder. Auralar cogunlukla gorseldir ancak duyusal, sdzel veya motor

rahatsizliklar da olabilir[72].

Gorsel Aura: Gorsel bir aura, klasik olarak, genellikle gorsel fiksasyon
noktasinin hemen lateralinde kiigiik bir gorsel kayip alani olarak baglar. Parlak bir
nokta olarak veya bir gorme kaybi alani olarak goriinebilir. Takip eden bes dakikadan
bir saate kadar, gorme bozuklugu bir kadran veya yarim goriis alanin1 kapsayacak
sekilde genisler. Genisleyen kenar boslugu boyunca, genellikle geometrik sekiller
veya zikzak ¢izgiler goriiniir. Ortagag kalesinin duvarlarini animsatmasindan dolay1

isimlendirilen ‘fortifikasyon spektrumu’en spesifik migren aurasi olarak kabul
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edilebilir. Pozitif gorsel fenomen, orak veya C-seklini alabilir, zamanla periferik
gorme alanina dogru genisleyerek arkalarinda bir skotom veya tam gérme kaybi1 alani

birakabilir[72, 73].

Duyusal Aura: Duyusal aura da yaygindir ve tipik olarak gorsel aurayi
dakikalar i¢inde takip eder, ancak gorsel aura olmadan da ortaya ¢ikabilir. Duyusal
aura genellikle bir uzuvda veya yiiziin bir tarafinda karincalanma olarak
baslar. Karincalanma hissi yiiziin bir tarafinda veya uzuvda asagi dogru hareket eder
ve ardindan bir saate kadar siirebilen uyusukluk kalir. Duyusal aura agiz icinde de
hareket ederek bukkal mukozay1 ve dilin yarisini etkileyebilir. Pozitif semptomlarin
(parildama veya karincalanma) yavas yayilmasi ve ardindan negatif semptomlar
(skotom veya uyusukluk) migren aurasi i¢in karakteristik 6zelliktir ve iskemik bir olay
icin tipik degildir[72, 73].

Dil Aurasi: Gorsel ve duyusal auralardan daha az goriiliir. Hafif ifade

giicliiklerinden parafazi ve disfaziye kadar uzanabilen gecici sorunlar goriilebilir[72].

Motor aura: Auralarin en nadir tipi olan motor aura da uzuvlar ve muhtemelen
viicudun bir tarafindaki yiiz zayiflar. Motor auranin genetik temeli ile ilgili bilgiler
nedeniyle, diger aura formlarindan ayrilmis ve hemiplejik migren olarak

smiflandirilmistir[72].

Bas agris1 olmayan aura: Asefaljik migren olarak da bilinen bas agrisiz
migren aurasi bas agrisinin eslik etmedigi izole aura olarak kendini gosterir. Bas agris1
olmaksizin migren aurasinin 50 yasindan sonra baslamasina ge¢ yasam migren
eslikleri denir[74]. En yaygin semptomlar gorsel auralardir, bunu duyusal auralar
(parestezi), konugma bozukluklar1 ve motor auralar (zayiflik veya felg) izler[72]. En
yaygin goriiniim sekli, birka¢ dakika i¢inde gegici norolojik defisitlerin yayilmasi ve
bir semptomdan digerine seri ilerleme ile aura semptomlarinin kademeli olarak

gelismesidir.
e Basagnisi Evresi

Migrenin bas agris1 her zaman olmasa da siklikla tek taraflidir ve 6zellikle
yogunluk arttik¢a zonklayici veya pulsatil bir karakterdedir. Atak siddeti bir ila birkag
saat arasinda arttig1 i¢in hastalar siklikla mide bulantis1 ve bazen de kusma

yasarlar. Birgok kisi, ataklar sirasinda fotofobi veya fonofobi bildirir ve bu tiir migren
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hastalar1 karanlik, sessiz bir odada uzanarak rahatlama arar. Yetiskinlerde, tedavi
edilmeyen bir bas agris1 4-72 saat kadar siirebilir. Fiziksel aktivite ve kafa i¢i basinci
artiran Okslirme, hapsirma, one e8ilme gibi durumlar agrinin siddetlenmesine neden

olur. Ozmofobi ve kutanoz allodini gibi ek migren 6zellikleri ataklar sirasinda ortaya
cikabilir[68].

e Postdrom (agri1 sonrasi) Evresi:

Bas agrisinin spontan zonklamasi diizeldiginde, hasta, ani bas hareketlerinin
gecici olarak dnceki bas agrisinin bulundugu yerde agriya neden oldugu postdromal
bir faz yasayabilir. Postdrom sirasinda, bazilar1 hafif bir seving veya 6fori hissi bildirse

de, hastalar genellikle bitkin hissederler[4].
I11. Migrenin Siniflandirilmasi:

Migren smiflandirilmast ICHD-3 (The International Classification of

Headache Disorders 3rd edition) de asagidaki sekilde siiflandirilmistir.

A. Migren
(1) Aurasiz migren
(2) Aurah migren
(a) Tipik aurali migren
(i) Tipik basagrili aura
(i) Tipik basagrisiz aura
(b) Beyin sap1 aurali migren
(c) Hemiplejik migren
(i) Familyal hemiplejik migren (FHM)
1. Familyal hemiplejik migren tip 1 (FHM1)
2. Familyal hemiplejik migren tip 2 (FHM2)
3. Familyal hemiplejik migren tip 3 (FHM3)
4. Familyal hemiplejik migren tip, diger lokuslar
(i) Sporadik hemiplejik migren
(d) Retinal migren
(3) Kronik migren
(4) Migren komplikasyonlar:
(a) Migren statusu
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(b) Enfarktsiz uzamis aura
(c) Migrenoz enfarkt
(d) Migren aurasinin baslattigi nobet
(5) Olasi migren
(a) Olas1 aurasiz migren
(b) Olas1 aurali migren
(6) Migrenle iliskili epizodik sendromlar
(a) Tekrarlayict gastrointestinal bozukluk
(i) Siklik kusma sendromu
(if) Abdominal migren
(b) Benign Paroksizmal vertigo

(c) Benign Paroksizmal tortikolis

Aurasiz Migren Tam Kriterleri
I. B'den D'ye kadar olan kriterleri karsilayan en az bes atak

Il. 4 ila 72 saat siiren bas agris1 ataklar1 (tedavi edilmemis veya tedavi

edilememis)

I11. Bas agris1 asagidaki 6zelliklerden en az ikisine sahip olmast

e Tek tarafl yerlesim
e Zonklayici karakter
e Orta veya siddetli agr1 yogunlugu

Rutin fiziksel aktivite ile siddetlenme veya bunlardan kaginmaya neden olma

(6rnegin yiirlime veya merdiven ¢ikma)
IV. Bas agrisi1 sirasinda asagidakilerden en az biri:

e Mide bulantisi, kusma veya her ikisi

e Fotofobi ve fonofobi

V. Bagka bir ICHD-3 tanisi ile daha iyi a¢iklanamaz
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Aural Migren Tani Kriterleri

I. B ve C kriterlerini karsilayan en az iki atak

Il. Asagidaki tamamen geri doniisiimlii aura semptomlarindan biri veya daha

fazlaszi:

Gorsel

Duysal

Konugma ve/veya lisan bozuklugu
Motor

Beyin sap1

Retinal

Asagidaki alt1 6zellikten en az {igii:

En az bir aura semptomunun 5 dakika veya daha uzun siirede ortaya
¢ikmasi

Arka arkaya iki veya daha fazla semptom ortaya ¢ikmasi

Her bir aura semptomunun 5 ila 60 dakika stirmesi

En az bir aura semptomunun tek tarafli olmasi

En az bir aura semptomu pozitif bulgu olmasi

Basagrisinin aura ile eszamanli olmasi veya auradan sonraki 60 dakika

icinde baslamasi.

IV. Baska bir ICHD-3 teshisi ile daha 1yi agiklanamaz

ICHD-3 kriterlerine gore tipik aurali migren, gorsel, duyusal ve/veya

konusma/dil semptomlarindan olusan ancak motor, beyin sap1 veya retina semptomlari
olmayan aurali migren kriterlerini karsilayan ataklar1 gerektirir[71]. Aura motor
giicsiizliik icerdiginde, bozukluk hemiplejik migren olarak teshis edilir. Aura
semptomlar1 beyin sapindan kaynaklandiginda, bozukluk beyin sap1 aurali migren
olarak teshis edilir. Aura, belgelenmis monokiiler gorsel fenomeni igerdiginde

bozukluk retina migreni olarak teshis edilir.
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Beyin sap1 Aurali Migren Tam Kriterleri
I. B ve C kriterlerine uyan en az 2 atak

I1. Tam diizelen asagidaki beyin sap1 semptomlarindan en az ikisinin goriilmesi

ve motor ve retinal semptonlarin gériilmemesi.

e Dizartri

e Vertigo

e Tinnitus

e Hipoakuzi
e Diplopi

e Ataksi (duyusal defisitle iligkilendirilmeyen)
e Uyaniklik diizeyinde azalma (GKS<13)

I11. Asagidaki alt1 6zellikten en az ticii:

e En az bir aura semptomunun 5 dakika veya daha uzun siirede ortaya
¢ikmasi

e Arka arkaya iki veya daha fazla semptom ortaya ¢ikmasi

e Her bir aura semptomunun 5 ila 60 dakika siirmesi

e En az bir aura semptomunun tek tarafli olmasi

e En az bir aura semptomu pozitif bulgu olmasi

e Basagrisinin aura ile eszamanli olmasi veya auradan sonraki 60

dakika iginde baslamasi.
IV. Bagka bir ICHD-3 teshisi ile daha iyi agiklanamaz.
Hemiplejik Migren Tam Kriterleri
I. B ve C kriterlerine uyan en az 2 atak
Il. Aura semptomlarinin agagidakilerin ikisini de karsilamasi

e Tamamen normale dénen motor gii¢c kayb1
e Tamamen normale donen gorsel, duyusal ve/veya konusma/dil

semptomlari
I11. Asagidaki alt1 6zellikten en az tigii:
e En az bir aura semptomunun 5 dakika veya daha uzun siirede ¢ikmasi
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e Arka arkaya iki veya daha fazla semptom ortaya ¢ikmasi

e Her bir aura semptomunun 5 ila 60 dakika siirmesi

e En az bir aura semptomunun tek tarafli olmasi

e En az bir aura semptomu pozitif bulgu olmasi

e Basagrisinin aura ile eszamanli olmasi veya auradan sonraki 60 dakika

icinde baglamasi
Kronik Migren Tani Kriterleri

Tammm: Ayda en az sekiz giin migren bas agrisinin 6zelliklerini tasiyan, ti¢

aydan uzun stiredir ayda 15 veya daha fazla giin ortaya ¢ikan bas agrisi.

I. U¢ aydan uzun siiredir ayda 15 veya daha fazla giin bas agris1 (gerilim tipi

ve/veya migren benzeri) ve B ve C kriterlerini karsilayan

Il. Aurasiz migrenin dSlgiitlerinden B-D kriterlerinin ve/veya auralt migrenin

Olciitlerinden B-C kriterlerini karsilayan minimum bes tane atak gecirmis olmak

I11. Ug aydan fazla bir siire boyunca ayda sekiz giin veya daha fazla

asagidakilerden herhangi birini yerine getirmek:

e Aurasiz migrenin C- D olgiitleri
e Aurali migrenin B-C 6lgiitleri
e Hasta tarafindan migrenin baslangicinda olduguna inanilir ve triptan

veya ergot tiirevi ile rahatlar.

V. Bagka bir ICHD-3 teshisi ile daha iyi agiklanamaz

2.1.6. Migren Tedavisi

Migren tedavisi ilag ve ilag dis1 tedavi olmak tizere ikiye ayrilir[75].

2.1.6.1. Tla¢ Dis1 Tedavi
A. Bilgilendirme: Hastay1 hastaligin klinik gidisati, belirtileri ve tedavisi
hakkinda bilgilendirmektir.

B. Yasam seklinin diizenlenmesi: Egzersiz, diizenli uyku ve beslenme,

relaksasyon teknikleri uygulamak
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C. Tetikliyici faktorlerden kacinma: Tetikleyici faktorler degisebilmekle
birlikte, hastanin tetikleyici faktorlerinin farkinda olmasi ve bunlardan kaginmasi

gerekmektedir.

2.1.6.2. Ila¢ Tedavisi
Akut atak tedavisi ve profilaktik tedavi olarak ikiye ayrilir.

A. Akut atak tedavisi
. Basit ve kombine analjezikler ve NSAIi

Nonsteroidal antiinflamatuar ilaglar(NSAII), triptanlardan daha az maliyetlidir
ve daha kolay temin edilebilir. Antiemetik ajanlarla birlikte uygulanan oral
NSAIl'lerin etkinliginin, oral triptanlarinkiyle karsilagtirilabilir oldugu ileri
siiriilmektedir[76]. Asetaminofen, NSAIl'lerden daha az etkili olarak kabul edilir,
ancak iyi tolere edilir. Son zamanlarda, oral soliisyon igin toz haline getirilmis bir
diklofenak potasyum formunun, migrenin akut tedavisi icin etkili oldugu
gosterilmistir[77]. Ketorolak, migrenin akut tedavi yonetiminde siklikla IV
enjeksiyonla kullanilir. Bobrek toksisitesi endisesi nedeniyle doz sinirlidir[78]. Bu
grup ilaglara kolay ulasilabilmesi, tolerans gelismesi ve bu grup ilaglarin verdikleri
oforik hal nedeniyle 6zellikle de kombine preparatlarin sik kullanilmasia dikkat
edilmelidir. Ug aydan daha fazla siire boyunca, kombine preparatlarin ayda 10 ve diger

NSAIi’lerin 15 giinden fazla siireyle alinmas1 durumunda ilag asir1 kullanim basagrist
akla gelmelidir[79].
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Tlac ismi Doz/mg Yan etkileri
Aspirin 650-1000 Dispepsi, llser/kanama, bulanti, diyare,
: interstisyel nefrit, nefrotik sendrom, akut
Ibobrufen 400-1200 L L
tiibiiler nekroz, kanama siiresinde uzama
Naproksen 750-1000
Deksketoprofen 50
Diklofenek 50-100
Ketoprofen 30/1V 60/IM
Etodolak 400-800
Asetaminofen 1000

Tablo 2. 1. Basit ve kombine analjezikler ve NSAII’lerin 6nerilen doz ve yan etkileri

I1. Migrene spesifik ilaclar
a. Triptanlar

Serotonin  1b/1d agonistleri (triptanlar) migrenin akut tedavisi igin
etkilidir[80].Triptanlar &zellikle migreni tedavi etmek i¢in gelistirilmistir[81]. Triptan
secimi kisisellestirilmelidir; farkli farmakolojik 6zellikler ve dagitim yollar1 se¢ime
rehberlik edebilir. Bir triptana iyi yanit vermeyen hastalar digerine yanit verebilir[82].
Triptanlarin migrenli gogu hasta igin giivenli ve etkili oldugu kanitlanmistir[83]. Ilag
asir1 kullanimi bag agrisin1 dnlemek i¢in tiim triptanlar ayda en fazla 10 giin kullanimla
sinirlandirilmalidir. Sinirli kanitlara dayanarak, hemiplejik migren, baziler migren,
iskemik inme, iskemik kalp hastaligi, Prinzmetal anjina, kontrolsiiz hipertansiyon ve

gebelik hastalarinda triptanlardan kaginilmasi 6nerilmektedir[84].
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flac ismi Doz/mg Kullanim Kotrendikasyonlar

sekli
Sumatriptan 50 Oral Serebrovaskiiler Hastalik,
periferik  damar  hastaligi,

Zolmitriptan | 2,5 Oral

prinzmetal anjina, kontrolsiiz

Eletriptan 40 Oral Hipertansiyon(HT), gebelik,
baziler ve hemiplejik migren,

Naratriptan 2,5 Oral son 24 saatte ergo kullanimi
Rizatriptan 10 Oral
] Fk olarak nazal kullanimda
Sumatriptan |20 Nazal
nezle, gribal enfeksiyon,
Zolmitritan 2,5 Nazal siniizitis
Sumatriptan |6 Subkutan

Tablo 2. 2. Triptanlarin 6nerilen doz, kullanmim sekilleri ve kontrendikasyonlari

b. Ergotamin

Ergotamin ve tiirevleri, serotonin reseptor agonizmlerinde triptanlardan daha
az spesifiktir ve daha fazla yan etkiye sahiptirler. Bu durumu da muhtemelen diger
bircok reseptor ile etkilesime girmesi agiklar[85]. Ergotlarin klinik kullanimi igin
kontrendikasyonlar arasinda koroner, serebral ve periferik vaskiiler hastalik, hamilelik,
bobrek veya karaciger yetmezligi, kontrolsiiz hipertansiyon, sepsis, asir1 duyarlilik
reaksiyonlari, baziler veya hemiplejik migren bulunur ve uzamis aurali migrende
kullanim konusunda dikkatli olunmalidir[86]. Dihidroergotamin hala ¢ok faydali bir
ilagtir ve intranazal ve subkutan olarak kullanilabilir, ancak zayif emilim nedeniyle
akut tedavi igin oral formda mevcut degildir[87]. Oral yoldan verilen ergotamin
tartaratin sadece kafein veya kafein ve asetaminofen ile birlikte olan formlar
vardir[75].
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flac Doz/mg Yan etki

Ergotamin |0,5-2 Akut: Bulant1 ve kusma, kramplar,
tartarat + tremor, angina pektoris, parestezi
kafein + Kronik: Ekstremitelerde agrt,
parasetamol

periferik ve serebral
vazokonstriksiyon, HT, tasikardi,
renal bozukluk, ila¢ asir1 kullanim

basagrisi

Tablo 2. 3 Ergotamin tartaratin dzellikleri

I11. Noroleptikler/Antiemetikler

Tek basma veya kombinasyon halinde kullanilan dopamin D2 reseptor

antagonistleri, migrenle iligkili mide bulantisina ek olarak bas agris1 agrisini tedavi

edebilir[88]. Proklorperazin, tek basina veya triptanlar veya NSAIil'ler ile

kombinasyon halinde akut migrende etkili olabilir. Metoklopramid, diger oral

ajanlarin daha 1yi emilmesini sagladigi gibi ayn1 zamanda bas agris1 agrisi i¢in de etkili

olabilir. Aspirin veya asetaminofen ile kombinasyon halinde etkinligi 100 mg

sumatriptaninkine esit olabilir[89].

22



flac Doz/mg |Yan etki Kontrendikasyonlari
Metoklopromid 10-20 Sedasyon, Gebelik, epilepsi,
huzursuzluk, |c¢ocuklar
Trimetobenzamid 100-200 ..
akatizi, akut
distonik
reaksiyonlar
Domperidon 10 Bas agrisi, bas |GIS  kanama, ileus,
donmesi, agiz | gebelik, emzirme
kurulugu, Q-T
araliginda
uzama
Tablo 2. 4. Antiemetik ilaglar doz, yan etki ve kontrendikasyonlar1
Ilag Doz/mg | Yan etki Kontrendikasyonlari
Klorpromazin |12,5-25 |Hipotansiyon, Hipotansiyon, epilepsi

tagikardi,  aritmi,

bas donmesi,
gérme bozuklugu,
istem dis1 hareket

bozukluklari

Proklorbenazin

Sedasyon,
huzursuzluk,
akatizi, akut
distonik

reaksiyonlar

Gebelik, epilepsi, ¢cocuklar

Haloperidol

Sedasyon,
huzursuzluk,

akatizi

Gebelik, ¢ocuk hasta

Tablo 2. 5. Noroleptiklerin doz, yan etki ve kontrendikasyonlari
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IV. Opioidler

Opioidler genellikle akut migren tedavisi i¢in migrene 6zgii ilaglar kadar etkili
degildir[90]. Ek olarak, opioidlerin kullanimi tolerans, bagimlilik, bagimlilik ve asir1
doz potansiyelleri nedeniyle karmagiktir[78]. Opioidlerin asir1 kullanimi, genel birincil
bas agrist bozuklugunu kétiilestirebilir ve hastalar1 kronik veya doniistiiriilmiis bir
migren modelinin gelisimine yatkin hale getirebilir[91]. En 6nemli endikasyonlari,
iskemik kalp hastalig1 olan ve triptanlarin veya ergotamin tiirevlerinin kullaniminin

kontrendike oldugu migrenlilerde atak tedavisidir[75].

Mlac Doz/mg Yan etki Kontrendikasyonlari
Meperidin 50-150 IM | Hipotansiyon, bulanti, | Gebelik, kafa travmasi,
veya IV kusma, bag donmesi, |solunum, karaciger ve
sedasyon, bobrek yetmezligi, MAO
Morfin 5-15 . A
konstipasyon, inhibitor kullanimi1

konfiizyon ve kognitif
Tramadol Oral (50-

100 mg),
injektabl
(100 mg)
ve rektal (5

mg)

bozukluk, solunum

depresyonu, bagimlilik

Tablo 2. 6. Opioidlerin doz, yan etki ve kontrendikasyonlari

V. Kalsitonin Gen iligkili Peptid (CGRP) Reseptor Antagonistleri

Kalsitonin geni ile iligkili peptit (CGRP), trigeminovaskiiler agri iletimi ve
norojenik inflamasyona aracilik etme roliinden dolayr migrende terapodtik bir
hedeftir[92]. CGRP reseptoriine veya ligandina karsi yonlendirilen monoklonal
antikorlar, migren onleme i¢in enjeksiyon yoluyla verilir. Kiigiik molekiilli CGRP
antagonistleri ("gepantlar" olarak da adlandirilirlar), triptanlarla tedaviye yetersiz yanit
veya kontrendikasyon olan hastalarda migrenin akut tedavisi i¢in kullanilabilen oral
seceneklerdir[93].
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V1. Lasmiditan

Lasmiditan , vazokonstriktor aktivitesi olmayan segici bir serotonin 1F reseptor
agonistidir ve bu nedenle kardiyovaskiiler risk faktorleri nedeniyle triptanlara nispi
kontrendikasyonlari olan hastalarda kullanilabilir[94]. Lasmiditanin baslangi¢ dozu 50
veya 100 mg'dir; Aynt migren atagi icin ikinci bir doz almanin higbir faydasi
yoktur. Miiteakip ataklarda doz gerektiginde 100 veya 200 mg'a yiikseltilebilir, ancak

24 saat iginde birden fazla doz alinmamalidir[93].
B. Profilaktik tedavi

Secilen ilagtan bagimsiz olarak, bazi genel ilkeler dnleyici migren tedavisinin
basar1 oranint artirabilir, tedaviye uyumu iyilestirebilir ve komplikasyonlari
azaltabilir. Diisiik dozda bir oral migren Onleyici ilag baslanip terapotik fayda
saglanana, ilacin maksimum dozuna ulagilana veya yan etkiler dayanilmaz hale gelene
kadar dozu kademeli olarak artirmak gerekir. Segilen ilaca siire ve dozaj agisindan
yeterli deneme yapilmalidir. Klinik arastirmalar, bazi ajanlarin etkinliginin ilk olarak
dort haftada gosterebilecegini, ancak ii¢c ila alti ay boyunca artmaya devam
edebilecegini One siirmektedir. Analjezikler, triptanlar ve ergotlar dahil olmak iizere
akut bas agrisi tedavilerinin asir1 kullanimindan kaginilmasi gerekmektedir. Yas,
cinsiyet, gebelik gibi kriterler tedavi protokolii belirlenirken g6z Oniinde
bulundurulmalidir. Migren tedaviden bagimsiz olarak iyilesebilir. Migren iyi kontrol
ediliyorsa, miimkiinse ilaci yavasca azaltmak gerekir. Bir¢cok hasta, daha diisiik bir

dozla veya ilacin kesilmesiyle devam eden bir rahatlama yasar[95].
I. Beta blokerler

Metoprolol , propranolol ve timolol migren  &nlemede etkili olarak
gosterilmigken, atenolol ve nadolol muhtemel etkili olarak gosterilmistir[96]. Giivenli
ve ucuz olarak goriilen beta blokerler, yillar boyunca pek ¢ok ¢alismada etkinliklerini
gostermis ve hipertansiyon ek hastaligi olan migrenli hastalarda kullanimi 6nerilmistir.
Ancak devam eden yillarda yapilan ¢aligmalar, beta bloker kullanan aurali migren
hastalarinda uzamis aura ve olasi iskemik inme vaka raporlari, aurali migrenin ilk
secenek tedavisi olarak kullanilmalar1 konusunda endiselere neden olmustur. Bu
calismalar, beta-bloker kullanimini kilo alimi ve artan tip 2 diabetes mellitus riski ile

iligkilendirildigini bildirmistir. Yiiksek viicut kitle indeksi, diyabet veya ailede diyabet
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Oykiisii ve aurali migreni olan hastalarda beta blokerlerden kaginilmasi

diigtintilmelidir[97].
Ila¢ Doz/mg |Yan etki Kontrendikasyon
Propranolol 80-240 Uykuya meyil, | Astim, kalp yetmezligi 2.-3.

yorgunluk, sedasyon, |derece = AV  blok, siniis
Metoprolol 50-150

uyku  ve  Dbellek|bradikardisi, depresyon,
Atenolol 50-150 bozukluklari, diyabet

bradikardi, egzersiz
Timolol 10-20 intoleransi,

hipotansiyon,
Nadolol 20-160 | PO

impotans

Tablo 2. 7. Beta blokerlerin 6nerilen doz, yan etki ve kontrendikasyonlari

I1. Kalsiyum kanal blokerleri

Kalsiyum kanal blokerleri migreni dnlemek i¢in kullanilir. Ancak, kalsiyum
kanal blokerlerinin etkinligini destekleyen veriler zayif ve ¢eliskilidir[98]. Kalsiyum
kanal antagonistlerinin tam etki mekanizmasi belirsiz ve karmagiktir. Serotonin
salmmmin1 bloke ederek ya da ndrovaskiiler inflamasyona veya kortikal yayilan
depresyona miidahale ederek calistiklar1 6ne siiriilmiistiir. Diger mekanizmalar, opioid
ve asetaminofen kaynakli analjeziyi giiclendirme yetenekleriyle veya kalsitonin geni

ile iligkili peptit salinimini inhibe etmeleriyle ilgili olabilir[99].

flac¢ Doz/mg |Yan etki Kontrendikasyon

Flunarizin 10 Uyku hali, kilo|Hipotansiyon, depresyon,
alimi,  halsizlik, | anksiyete

Verapamil 180-480 . .
parkinsonizm

Diltiazem 80-240

Tablo 2. 8. Kalsiyum kanal blokerlerinin 6nerilen doz, yan etki ve kontrendikasyonlar1
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I11. Anti-epileptik ilaclar

Bazi

antiepileptik

ilaglar ~ (AED'ler)

migren

profilaksisi  icin

faydalidir. Valproat ve topiramat, profilaksi i¢cin FDA onayhidir ve giiclii etkinlik

kanitlar1 tasir[78]. En sik valproik asit ve topiramat kullanilmaktadir. Lamotrijin

uzamig aurasi olanlarda diisiiniilebilir. Raynaud fenomeni, astim, diyabetli hastalar

gibi beta blokerlerin tercih edilemedigi durumlarda kullanilabilirler[96].

Ilag¢ Doz/mg | Yan etki Kontrendikasyon

Topiramat |25-150 |Somnolans, halsizlik, kilo kaybi, | Azalmis renal veya
paresteziler, kognitif islevlerde | hepatik fonksiyon
bozulma, metabolik asidoz, bobrek
tasi

Pregabalin |50-200 |Vertigo, uykuya meyil, halsizlik, |Bobrek ve karaciger
tremor, sinirlilik hastalig1

Sodyum 250- Sedasyon, alopesi, kilo alma, |Karaciger hastalig1

valproat 1500 tremor, bulanti, | kanama diatezi, gebelik
kusma, hepatotoksisite

Gabapentin | 300- Vertigo, fenalik hissi, uykuya|Bobrek ve karaciger

1800 meyil, halsizlik, tremor, sinirlilik | hastalig

Tablo 2. 9. Anti-epileptik ilaglarin 6nerilen doz, yan etki ve kontrendikasyonlari

IV. Seratonin antagonistleri

Bu antagonistler genellikle serotonin ve norepinefrin geri alimini bloke

eder. Metisergit benzeri ilaglar, metilergonovin ve siproheptadin, migrende nadiren

kullanilir. Siproheptadin ¢ocuklarda migren profilaksisinde daha yaygin kullanilir.

Kilo alim1 ve uyusukluk gibi yan etkileri vardir[99].
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V. Norotoksinler

OnabotulinumtoxinA, giinde 4 veya daha fazla bas agrisi siiresi ile ayda 15
veya daha fazla bas agris1 giinii olarak tanimlanan kronik migren i¢in FDA onay1 alan
tek ajandir[78]. Kronik migrenli hastalarin %70’inde basagrili giin sayisinda %50°den

fazla azalma olarak gosterilmistir[75].
V1. Antidepresanlar

Migren profilaksisinde kullanilan ¢coklu antidepresanlardan en giivenilir ilag
amitriptilindir[78]. Hem serotonin hem de norepinefrinin ndronal alimini bloke eder
ve sonugta ortaya ¢oklu antinosiseptif etkiler ortaya ¢ikmaktadir. Cogu ¢alismada 10-

25 mg kullanimi goriilmektedir[99].

Mlac Doz/mg | Yan etkiler Kontrendikasyon
Amitriptilin | 25-150 |Agiz  kurulugu, kabizlik, | Asirt duyarlik,
carpinti, sedasyon, gorme |epilepside dikkatli,
bulanikligi, kilo alimu, | glokom, prostat
Venlafaksin | 37,5- | ortostatik hipotansiyon, asir1 | hipertrofisi,
150 duyarlihlk, MAO inhibitorleri | kardiyak ileti
Floksetin 20.40 ile kullanimda aritmiler, HT, | bozukluklari,
mani, idrar retansiyonu kalp | feokromasitoma
blogu

Tablo 2. 10. Antidepresan ilaglarin 6nerilen doz, yan etki ve kontrendikasyonlari

VII. Diger ilaglar

Merkezi etkili a2-adrenerjik agonistleri klonidin (hipertansiyon ve diger
durumlarda kullanilir), guanfasin (dikkat eksikligi bozuklugunda kullanilir) ve

tizanidin (kas gevsetici olarak kullanilir) migren profilaksisinde kullanilmistir. Ancak
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degisken kanitlar ve genellikle kiiciikk klinik bulgularla fayda saglamislardir[78].
Migrenin dnlenmesinde antihipertansif ilaglar olan anjiyotensin doniistiiriicii enzim
inhibitorleri ve anjiyotensin II reseptor antagonistleri lisinopril (giinde iki kez 10 mg)

ve kandesartan (giinde bir kez 16 mg) kullanimini desteklemektedir[100].

Ila¢ Doz/mg Yan etki

Klonidin 0,075-0,15 Hipotansiyon, bradikardi

Guanfasin 1

Tizanidin 24

Tablo 2. 11. Migren profilaksisinde kullanilan diger ilaglarin 6nerilen doz, yan etki ve
kontrendikasyonlari

VIII. Yeni tedaviler

a. Monoklonal antikorlar ile CGRP veya CGRP reseptorlerinin

antagonizmasi
Erenumab:

CGRP reseptoriine baglanan ve onu inhibe eden bir insan monoklonal
antikorudur. Epizodik migrenli 900'den fazla yetiskin iizerinde yapilan plasebo
kontrollii bir caligmada migrenin Onlenmesi i¢in orta dilizeyde etkili oldugu
gorilmiistiir[101]. Mayis 2018’de FDA tarafindan migrenli hastalarda profilaktik
amacl kullanmak iizere AIMOVIGTM (70 ve 140 mg formlari-ayda bir deri alt1
enjeksiyon) ABD’de ruhsat almistir. Enjeksiyon bolgesi reaksiyonlar: ve kabizlik en

yaygin yan etkilerdir[75].
Fremanezumab:

Onerilen dozu ayda bir kez 225 mg veya her {i¢ ayda bir karin, uyluk veya ist
kolda deri altindan uygulanan 675 mg'dir (her biri 225 mg'lik ii¢c ardisik enjeksiyon

olarak verilir). En yaygin yan etkiler enjeksiyon bolgesi reaksiyonlaridir[92].
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Galcanezumab:

Her biri 120 mg'lik iki ardisik doz olarak verilen 240 mg'lik bir ylikleme dozu
ile baglatilir, ardindan uyluk, iist kol veya kalcalara subkutan olarak uygulanan 120

mg'lik aylik dozlar uygulanir[92].
Eptinezumab:

Tavsiye edilen dozu, her ii¢ ayda bir yaklasik 30 dakikalik IV infiizyon olarak
verilen 100 mg'dir[92].

b. Kiiciik molekiil CGRP reseptor antagonistleri (Gepantlar)

Atogepant, migren 6nlemeye yonelik klinik ¢aligmalarda etkili oldugu goriilen
oral kii¢iik molekiillii bir CGRP reseptor antagonistidir[102].

¢. Memantin

N-metil- D -aspartat (NMDA) antagonisti olan memantinin tedaviye direngli

migrenli hastalarda 10 mg/giin dozunda etkinligi gosterilmistir[103].
d. Pitiiiter adenilat siklaz aktivator peptid antagonisti

Hipofiz adenilat siklaz aktive edici peptit (PACAP), nosisepsiyon ve birincil
bas agrilar1 gibi ¢ok cesitli fonksiyonlarda rol oynayan bir néropeptittir. PACAP-38
%90 ifade edilen formudur ve PAC-1 reseptoriiniin nosiseptif sinyalizasyonda rol
aldig1 saptanmistir. PACAP-38 sinyalizasyonunu ve PAC-1 reseptoriinii hedefleyen
faz 11 klinik ¢alismalar devam etmektedir[104].

2.1.6.3. Girisimsel islemler

A. Botulinium Toksin enjeksiyonu

Kronik migrenli hastalarda frontal, temporal, oksipital ve servikal bolgelere 31
nokta ve her noktaya 5 tinite, 3 ay araliklarla uygulanmalidir. Olas1 etki mekanizmasi
periferik trigeminal duysal sinir terminallerinden substans P, glutamat A, CGRP
inhibisyonu  yapmasidir.  Sonuglarin1  gorebilmek i¢cin en az 2 kere

uygulanmalidir[105].
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B. Norostimiilasyon

Direncli kronik bas agris1 olan, ilaglar tolere edemeyen veya profilaktik ilag
almak istemeyen veya kontrendikasyonlar1 olan bazi hastalar igin periferik

norostimiilasyon yeni bir tedavi secenegi sunabilir[106].
I. Non-invaziv nérostimiilasyon
a. Supraorbital transkutandz stimiilasyon
b. Transkraniyal magnetik stimiilasyon
c. Non-invazif vagal sinir stimiilasyonu
d. Transkraniyal dogru akim uyarimi
1. Invaziv nérostimiilasyon
a. Oksipital sinir stimiiasyonu
b. implante VNS
C. Periferik sinir bloklar:
I- Biiyiik oksipital sinir blokaji
I1- Kiigiik oksipital sinir blokajt
I11- Sphenopalatin ganglion blokaji
IV- Trigeminal sinir dallarinin blokaji
-Supratrochlear sinir blokaji
-Infraorbital sinir blokajt
-Mental sinir blokaj1
-Aurikulotemporal sinir blokaji

- Supraorbital sinir blokaji

2.2. Biiyiik Oksipital Sinir Blokaji1 (GON)
Periferik sinir bloklar1 (PNB'ler), ¢esitli birincil bas agris1 bozukluklarinin akut
ve Onleyici tedavisi i¢in onlarca yildir kullanilmaktadir[107]. Bu yontemle, gesitli bas

agris1 tiplerine sahip birgok hasta i¢in hizlica agrinin kesilmesini saglar. Ayrica,
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analjezik etkileri tipik olarak sinir blokajinin neden oldugu anestezi siiresinin 6tesinde
devam eder ve baz1 hastalarda birka¢ hafta hatta aylarca agrn kesici
olabilir[108]. Periferik sinir blokaji sonrasi bu uzamis analjezi, merkezi agri
modiilasyonu iizerindeki bir etkiye bagli olabilir[109]. PNB'ler i¢in en yaygin
kullanilan hedef biiyiik oksipital sinirdir (GON)[110]. PNB’ler klinik pratik de sik¢a
kullanilmasina ragmen, standart bir prosediir yoktur. Amerikan Bas Agris1 Dernegi
Ozel Ilgi Boliimii tarafindan PNB'ler ve diger Girisimsel Prosediirler (AHS-IPS)
tarafindan yliriitiilen yakin tarihli bir anket, yanit veren uygulayicilarin %69'unun PNB
kullandigini; bununla birlikte, kullanim kaliplari, ila¢ dozajlari, enjeksiyon hacimleri

ve enjeksiyon programlari biiyiik 6l¢iide farklilik oldugunu gostermistir[111].

GON, medial dal olarak ikinci servikal sinirin posterior bdliimiinden
kaynaklanir. Obliquus capitis inferior ve semispinalis capitis arasinda oblik seyirde
yiikselir ve semispinalis capitis ve trapezius'u oksipital kemige baglantilarinin
yakininda deler. GON, posterior scalpin medialinin duyusunu alir. GON igin
uygulanan tekniklerden birisi protuberentia oksipitalis eksterna ile mastoid ¢ikinti
arasinda cizilen hayali cizginin 1/3 medyalinde, oksipital arter palpasyonunun
medyaline enjeksiyonun yapilmasidir[108]. Bir diger yontem ise protuberentia
oksipitalis eksternanin 2 cm laterali ve inferioruna yapilmasidir[75]. Baska bir yontem
olarak da ultrason kullanilmistir. Nuchal ¢izgi hizasinda eksternal oksipital ¢ikintinin
2-3 cm lateraline ultrason probu transvers olarak yerlestirilerek, oksipital arter

vizualize edilir ve arterin medialine enjeksiyon yapilir.

2.3 Yasam Kalitesi Olcegi (SF-36)

Yasam kalitesini 6l¢gmek i¢in farkli dlgekler kullanilmaktadir. Bu olgekler
arasinda yasam kalitesini belirlemede sik¢a kullanilan SF-36 yasam kalitesi dlgegi
1987 yilinda gelistirilmistir[112]. Tirkge dil gegerliligi, Ol¢iim gegerlilik ve
giivenilirlik ¢calismasi Pinar tarafindan 1995 yilinda yapilmistir[113]. Olgek 36 madde
igerir. 3 ana bagslik, 8 alt boyut degerlendiren ¢ok baslikli skala seklindedir ve agagidaki
gibidir:
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1) Fonksiyonel Durum:

A- Fiziksel Fonksiyonel Durum
B- Sosyal Fonksiyonel Durum
C- Fiziksel rol smirliligi

D- Emosyonel rol sinirliligi

2) lyilik Hali:

A-Mental saglik

B-Zindelik ve yorgunluk
C-Agn

3) Genel Saghk Anlayisi

Olgek degerlendirilirken son 4 hafta goz éniinde bulundurulur. Olgek, her bir
alt boyut i¢in ayr1 ayr1 toplam puan verir. Alt boyutlardan alinan puanlar toplanmaz.
Alt boyutlar saglig1 0 ila 100 arasinda degerlendirmektedir. Kot saglik durumunu “0
puan” ifade ederken, iyi saglik durumunu “100 puan” ifade etmektedir[114].

Ham skala puanini doniistiiriirken, dontstiiriilmiis puan= (ham skala puani-en

diisiik puan/olasi1 puan)*100 formiilii kullanilir.
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Skala adi Soru bashklar: Olas1 en diisiik | Olasi en yiiksek | Olas1
puan puan puan

Fiziksel fonksiyon |3a+3b+3c+3d+3e+3f+3g+3h+3i+3j |10 30 20
Fiziksel rol 4a+4b+4c+4d 0 4 4
giicliigi
Emosyonel rol 5a+5b+5¢c 0 3 3
giicligi
Enerji/canlilik 9a+9e+9g+9i 4 24 20
Ruhsal saglik 9b+9c+9d+9f+9h 5 30 25
Sosyal islevsellik | 6+10 2 11 9
Agn 7+8 2 11 9
Genel saglik algist | 1+1la+11b+11c+11d 5 25 20

Tablo 2. 12. Yasam Kalitesi SF-36 puan skalasi

2.4 Pittsburgh Uyku Kalitesi Olcegi (PUKO)

Tiirkiye'de gecerlilik ve giivenilirlik caligmast Agarglin ve arkadaslar
tarafindan yapilan Pittsburgh Uyku Kalitesi Olgegi (PUKO), 1989 yilinda Buysse ve
arkadaglar1 tarafindan gelistirilmistir[115]. 19 maddeden ve asagidaki 7 bilesen
puanindan olusur. Her madde 0-3 puan arasinda degerlendirilmektedir. Toplam 6lgek

puaninin 5 ve tizerinde olusu uyku kalitesinin kotii oldugunu gosterir.

Pittsburg Uyku Kalitesi indeksinin Puanlanmasi

1. Bilesen: Oznel uyku kalitesi 6. sorunun puanlanmast elde edilir

Cevap Bilesen puani
Cok iyi 0
Oldukga 1yi 1
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Oldukga kotii 2

Cok kotii 3

2. Bilesen: Uyku latensi soru 2 ve soru 5a'nin puanlanmasi ile elde edilir

Soru 2 igin;

Cevap Puan
< 15 dakika 0
16-30 dakika 1
31-60 dakika 2
>60 dakika 3

Buradan soru 2'nin puan elde edilir.

Soru 5a i¢in;

Cevap Puan
Gecen ay boyunca hig 0
Haftada birden az 1
Haftada bir veya iki kez 2
Haftada ii¢c veya daha fazla 3

Buradan soru S5a'min puani elde edilir. Soru 2 ve 5a'nin puanlart toplanir.

Sonrasinda:
Soru 2 ve Sa'nin toplanu Bilesen puani
0 0
1-2 1
3-4 2
5-6 3

Boylece bilesen 2 skoru elde edilir.
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3. Bilesen: Uyku siiresi soru 4'{in puanlamasi ile elde edilir.

Cevap Bilesen puani
>7 saat 0
6-7 saat 1
5-6 saat 2
<5 saat 3

4. Bilesen: Alisilmis uyku etkinligi 1.soru, 3. soru ve 4. soru ile hesaplanir.
Once yatma saati (soru 1) ile kalkma saati (soru 3) arasindaki siire hesaplanarak

yatakta gegcirilen siire bulunur. Sonra soru 4 ile uyku siiresi tespit edilir.

Ahsilmis uyku etkinligi % = (uyuma saatlerinin siiresi/yatakta gecen

saatlerin siiresi)*100

Aligilmis uyku etkinligi Bilesen puani
< %85 0
%75-84 1
%65-74 2
>%65 3

5. Bilesen: Uyku bozuklugu soru 5b-j'nin hesaplanmasi ile puanlanir.

Cevap Puan

Gegen ay boyunca hig 0

Haftada birden az 1

Haftada bir veya iki kez 2

Haftada 3 veya daha fazla 3

Soru 5b-5j toplami Bilesen puani
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1-9

10-18

19-21

6. Bilesen: Uyku ilac1 kullanimi sorgulanan soru 7'nin puanlamasi ile elde

edilir.
Cevap
Gegen boyunca hig
Haftada birden az
Haftada bir veya iki kez

Haftada {i¢ veya daha fazla

Puan

7. Bilesen: Giindiiz islev bozuklugunu sorgulayan soru 8 ve 9'un puanlamasi

ile hesaplanir.
Soru 8 i¢in:
Cevap
Gegen ay boyunca hig
Haftada birden az

Haftada birden az

Haftada ii¢ veya daha fazla

Soru 9 i¢in:
Cevap
Hig problem olusturmadi

Yalnizca ¢ok az problem olusturdu

Bilesen puamn
0

1

Bilesen puani
0

1
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Bir dereceye kadar problem olusturdu 2

Cok biiyiik problem olusturdu 3
Soru 8 ve soru 9 toplami Bilesen 7 puant
0 0
1-2 1
3-4 2
5-6 3

Tiim bu bilesenler toplanarak Global Pittsburg Uyku Kalitesi Olgegi (Global
PUKO) puan elde edilir.

38



3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma, Necmettin Erbakan Universitesi Meram T1p Fakiiltesi Ilag ve T1bbi
Cihaz Dis1 Arastirmalar Etik Kurulundan 2021/3455 sayili, 15.10.2021 tarihinde onay
alindiktan sonra Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji

ve Reanimasyon Anabilim Dalina bagli Algoloji (Agr1) Bilim Dali'nda yiiritiilmiistiir.

Calismamiz migren tipi bas agrisi nedeniyle N.E.U. Meram Tip Fakiiltesi
Algoloji Boliimii Agr1 Poliklinigine basvuran ve major oksipital blok tedavisi

planlanan hastalarda gergeklestirilmistir.
Calisma Grubu Dahil Edilme Kriterleri:
- 18-75 yas arast hastalar.
- ICHD-3 e gore migren bas agris1 (aurali veya aurasiz tip) tanisi olan hastalar.

- En az 1 sefer GON blok yapilmis ve takibinde az 1 sefer kontrole gelmis
hastalar.

Dislanma Kkriterleri:

- Son 6 ay i¢inde daha 6nce botilinum toksini, periferik sinir blogu veya tetik

nokta enjeksiyonu yapilmis olanlar.
- Servikal veya kranial travma, cerrahi dykiisii olanlar.

- Major psikiyatrik hastalik Oykiisii olanlar, unstabil komorbiditesi (renal,

kardiyovaskiiler, endokrinolojik vb.) bulunanlar.
- Hamile veya laktasyon doneminde olanlar.
- Antikoagiilan kullanim 6ykiisii olanlar.
- Tlag veya alkol kétiiye kullanim dykiisii olanlar.
- Malignite oykiisii olanlar.
- Noromuskuler disfonksiyonu olanlar.
- OSAS tanisi olanlar.
- ICHD-3 e gore yiiksek doz medikal tedavi alanlar.
- Lokal anestezi alerjisi olanlar.
- Calismaya goniillii olmayanlar.
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Agn Poliklinigine bagvurmus ve migren tanist alip, major oksipital blok
prosediirii uygulanma karar1 aliman hastalara blok oncesinde ve blok prosediirii
tamamlandiktan 1 ay sonra poliklinige kontrole geldiginde, Pittsburg uyku kalitesi
dleegi (PUKO) ve SF-36 yasam Kkalitesi dlgegi anketleri yapildi. Hastalarin blok
oncesinde ve blok sonrasinda aylik atak sayisi ve atak sirasindaki bas agrisi siddeti
Numeric Rating Scale (NRS) ile kaydedildi. Hastalarimiz degerlendirilirken olgularin
antropometrik ol¢iimleri (yas, boy, kilo, cinsiyet) ve sosyodemografik ozellikleri

(sigara kullanim 6ykiisii, medeni durum, egitim durumu, meslek) degerlendirildi.

Veriler IBM SPSS 25.0 (IBM Corp., Armonk, New York, ABD) istatistik paket
programinda degerlendirildi. Katilimcilarin  karakteristik/demografik = &zellikleri
yiizdelik dagilimlar ile birlikte yas, boy ve kilo degerlerinin ortalama ve standart
sapmalar1 rapor edildi. SF-36 skalasinin alt degiskenlerinin tedavi dncesi ve tedavi
sonras1 istatistiksel analizi, parametrik olmayan eslestirmeli istatistiksel analiz
yontemlerinden Wilcoxon signed- rank testi uygulanarak yapilmistir. Kategorik
yapidaki dagilimlar1 Pearson ki-kare testi kullanilarak incelendi. Pittsburgh Uyku
Kalite Indeksi degerlendirilmesinde, tedavi dncesi ve tedavi sonrasi degerler igin
Wilcoxon signed- rank testi kullanilmigtir. Degiskenlerin normal dagilim incelemesi
Shapiro- Wilk testi kullanilarak yapilmistir. Istatistiksel olarak anlamlilik seviyesi p<
0.05 olarak belirlendi.
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4. BULGULAR

Calisma 37 (%82,2) si kadin ve 8 (%17,8) i1 erkeklerden olusmak {izere toplam
45 katillmcidan olusmaktadir. Hastalarin yas araliklar1 18 ile 55 arasinda
degismektedir. Bireylerin ortalama yasi 38,91+ 9,24 dir. Ortalama boy ve kilolar
sirastyla; 164,51+ 8,83 cm ve 75,31 £ 14,36 kg dir. Hastalarin 22 (%48,9) tanesi sigara
kullanirken 23 (%51,1) tanesi sigara kullanmamaktadir. Katilimcilarin tamami alkol
kullanmadiklarini 45 (%100) ve egitim seviyelerini ise 20 kisi ilkdgretim (%44,4), 19
kisi lise (%42,2) ve 6 kiside tiniversite (%13,3) olarak belirtmislerdir. Hastalar agri
stirelerini belirtirken 45 hastadan 5’1 (%11,1) 0-5 y1l, 1’1 (%2,2) 5-10 y1l, 19°u (%42,2)
10-20 y1l ve 20’si (%44,4) 20-30 yil olarak belirtmislerdir. Tiim hastalar (%100) agr1
tipini zonklayic1 olarak tanimlamislardir. Tablo 1° de katilimecilarin karakteristik

ozellikleri ve betimleyici istatistikleri gdsterilmistir.

Degiskenler Istatistik
Cinsiyet n (%)
Kadm 37 (82,2)
Erkek 8 (17,8)
Toplam 45 (100)
Sigara Kullanim

Var 22 (48,9)
Yok 23 (51,1)
Alkol Kullanim

Yok 45 (100)
Egitim Durumu

ikogretim 20 (44,4)
Lise 19 (42,2)
Universite 6 (13,3)
Medeni Hali

Evli 37 (82,2)
Bekar 8(17,8)
Agrn Siiresi

0-5 Y1l 5(11,1)
5-10 Y1l 1(2,2)
10-20 Y1l 19 (42,2)
20-30 Y1l 20 (44,4)
Agrimin Karakteri

Zonklayici 45 (100)

Tablo 4. 1. Katilimcilarin demografik tablosu
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Tedavi Oncesi ortalama atak sayis1 7,6242,22, tedavi sonrasi atak sayist ise 2,6+ 2,11
olarak goriilmiistiir. NRS degerleri Tedavi oncesi ile karsilastirildiginda 9,11+1,01 den
Tedavi sonras1 3,57+1,52 I olarak saptanmistir. Aylik Atak Sayisinda Sekil 1’de goriildiigii
gibi tedavi sonrasi, tedavi oncesine kiyasla azalma goriilmiistiir. Atak sayisinda tedavi dncesi
ve sonrasi karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmustur (p<0,05).

Aylik atak sayis1 ve NRS degerleri Tablo 2’te verilmistir.

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi p degeri
Atak Sayisi 7,62+ 2,22 2,6+211 0,001*
NRS 9,11+1,01 3,57+ 1,52 0,001*

Tablo 4. 2. Aylik atak sayis1 ve NRS degerleri
* [statistiksel anlamlilik degeri 0.05 olarak belirlenmistir
Ortalama ve standart sapma degerleri belirtilmistir.

Atak Sayisi

45
43
41
39
37
35
33

31 | —
I

29
27
25
23
21
19
17
15
13
11

B S I O BN Vo)

-15 -10 -5 0 5 10 15

B Tedavi Oncesi O Tedavi Sonrasi

Sekil 4. 1. Tedavi 6ncesi ve sonrast aylik atak sayisi

SF-36 skalasinin tiim alt parametrelerinde tedavi Oncesi ve sonrasi
karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmiistiir (p<0.05). Fiziksel
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fonksiyon, fiziksel rol ve emosyonel rol degiskenlerinin tedavi dncesi ortalama ve
standart sapmalar1 sirasiyla, 56.44+ 22.45, 26.11£36.91 ve 25.92+ 38.19 olarak
belirlenmistir. Tedavi sonrasi1 degerleri ise 81.11+12.42, 76.11+£36.90 ve 73.33+39.94

belirlenerek istatistiksel olarak anlamli bir fark gozlemlenmistir (p<0,05). Enerji/

canlilik, ruhsal saglik, sosyal islevsellik ve genel saglik parametrelerinin tedavi 6ncesi

ortalama ve standart sapmalar1 27.66+16.63, 37.60+15.38, 32.22+15.87 ve 30.66+

14.40 olarak bulunmus ve tedavi sonrasi karsilastirmalarina bakildiginda istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmistir (p<0.05). Agr alt parametresinin 23.72+18.83’ten

63.44.44+£14.48 seviyesine yiikseldigi ve istatistiksel olarak anlamli oldugu

goriilmistiir (p<0.05). Tablo 3, SF-36 alt parametrelerine iliskin ortalama ve standart

sapmalar ile istatistiksel olarak anlamlilik diizeylerini gostermektedir.

Tedavi oncesi

Tedavi sonrasi

Degiskenler (n=45) (n=45) p degeri
Fiziksel Fonksiyon 56.44+22 .45 81.11+12.42 0.001*
Fiziksel Rol 26.11+£36.91 76.11+£36.90 0.001*
Emosyonel Rol 25.92+38.19 73.33439.94 0.001*
Enerji/ Canlilik 27.66+16.63 54.66+16.45 0.001*
Ruhsal Saglik 37.60+15.38 61.06+16.30 0.001*
Sosyal Islevsellik 32.22+15.87 63.44+15.82 0.001*
Agr 23.72+18.83 63.44+15.82 0.001*
Genel Saglik 30.66+14.40 52.55+11.94 0.001*

Tablo 4. 3. SF-36 Alt parametreleri
* [statistiksel olarak anlamlilik degeri 0.05 olarak alinmistir.
Wilcoxon signed rank testi uygulanmustir.
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SF- 36 Alt Parametreler
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Fiziksel  Fiziksel Rol Emosyonel  Canlilik Ruhsal Sosyal Agri Genel saghk
Fonksiyon Rol Saghk islevsellik

OTedavi 6ncesi M Tedavi sonrasi
Sekil 4. 2. SF-36 Alt parametreleri grafiksel gosterimi
Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksinin tiim alt parametrelerinde tedavi dncesi ve
tedavi sonrasi sonuglar arasi istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmiistiir (p<0.05).
Tablo 3 te Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksinin tedavi oncesi ve tedavi sonrasi

ortalama ve standart sapmalar1 gosterilmistir.

Degiskenler Tedavi oncesi Tedavi sonrasi p degeri
(n=45) (n=45)
Oznel Uyku Kalitesi 1.80+0.69 0.82+0.53 0.001*
Uyku Latensi 2.2+0.89 1.22+0.89 0.001*
Uyku Siiresi 1.24+0.88 0.51+0.66 0.001*
Alisilmis Uyku Etkinligi 1.20+0.86 0.64+0.71 0.001*
Uyku Bozuklugu 2.11+0.64 1.37+0.74 0.024*
Uyku Ilact 0.82+.131 0.28+0.72 0.001*
Giindiiz Islev Bozuklugu 1.97+0.69 1.06+0.49 0.015*
PUKI Genel Skoru 11.26+3.83 5.95+2.82 0.001*

Tablo 4. 4. Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi (PUKI)
* [statistiksel anlamlilik degeri 0.05 olarak belirlenmistir.

Wilcoxon signed rank testi uygulanmistir.

Uyku ile ilgili elde edilen verilerde tedavi oncesi ve sonrasi degerleri
incelendiginde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p< 0.05). Oznel Uyku
Kalitesi, Uyku Latensi, Uyku Siiresi, Alisilmis Uyku Etkinligi, Uyku Bozuklugu,
Uyku Ilaci Kullanimi ve Giindiiz islev Bozuklugu parametrelerini degerlendirmek
amaciyla uygulanan Wilcoxon-signed rank testine gore tedavi sonrasi istatistiksel
olarak énemli fark bulunmustur (p<0.05). Sekil 3, Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksinin

grafiksel gosterimini sunmaktadir.
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PUKI Skoru

12
7
2 | |
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PUKi Genel Oznel Uyku  Uyku  Uyku Siiresi  Alisilmis Uyku Uyku ilaci  Giindiiz
Skoru Kalitesi Latensi Uyku Bozuklugu islev
-3 Etkinligi Bozuklugu

OTedavi Oncesi M Tedavi Sonrasi

Sekil 4. 3. Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi
*[statistiksel olarak anlamhilik diizeyini gosterir.
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5.TARTISMA

Migren, diinya ¢apinda en yaygin hastaliklar arasinda tigiincii sirada ve birincil
bas agris1 bozukluklar1 arasinda ikinci sirada yer almaktadir. Birincil bas agrisi
bozuklugu olan hastalarda, hem fiziksel hem de psikolojik bilesenleri igeren 6nemli
islevsel bozulmaya neden olan baslica engellilik nedenidir[116]. Migren ve mortalite
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir baglanti olmamasina ragmen, bas agrisi
sorunlarinin engellilige gore ayarlanmis yagam yillar1 (DALY 'ler) iizerinde diger tiim

norolojik bozukluklarin toplamindan daha fazla olumsuz etkisi vardir[117].

Amerika Birlesik Devletleri'nde migren prevalansi genel olarak %11,7 olarak
gozlemlenmistir. Kadinlarda %17,1 ve erkeklerde %5,6 olarak goriilmiistiir.
Prevalansin orta yasta zirve yaptig1 goriilmiis ve ergenlerde ve 60 yasindan biiytiklerde
daha diistik oldugu bulunmustur[20]. Tiirkiye’de migren prevalansini bulmaya yonelik
bir ¢alismada ise prevalans %16,4 olarak bulunmustur. Bu oran erkeklerde %8,5 ve
kadinlarda %24,6 olarak goriilmiistiir. Yine bu ¢aligmaya gore egitim durumu diisiik
olanlarda, egitim durumu yiiksek olanlara gore migren prevalansi daha diisiik

oldugunu gérmekteyiz[24].

Bizim calismamizda hastalarin %82,2’sini kadinlar, %17,8'ini ise erkekler
olusturmaktadir. Hastalarimizin yas araliklar1 18 ile 55 arasinda degismektedir ve
bireylerin ortalama yas1 38,91+ 9,24 dir. Katilimcilarin egitim seviyelerine
baktigimizda ise 20 kisi ilkdgretim (%44,4), 19 kisi lise (%42,2) ve 6 kiside liniversite
(%13,3) olarak belirtmiglerdir. Calismamizda hastalarimizin egitim seviyelerinin,
bahsi gecen Tiirkiye prevalansina yonelik caligmayla uyusmamaktadir. Bu durumun
sebebini bizim ¢aligmamizin poliklinigimize bagvuran hastalar arasindan yapilmasi,
diger caligmanin farkli illerde genis katilimla yapmalarinin sonucu olarak

diistinmekteyiz.

Sigara, migren tetikleyici faktorlerden biri olarak gosterilmistir[118].
Banglades'te yapilan bir c¢alismada hem sigara hem de dumansiz tiitiinlerin
kullaniminin migren ile iligkili oldugu bulunmustur. Bu ¢alismada vakalarin %52,9'u
genel tiitiin kullanicis1 oldugu; %24,6's1 sadece sigara igtigi, %15,9'u sadece dumansiz

tiitiin kullandig1 ve %12,3"i her ikisini de kullandigi rapor edilmistir[119].
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Bizim ¢alismamizda hastalarin 22 (%48,9) tanesi sigara kullanirken 23 (%51,1)
tanesi sigara kullanmamaktadir. Ulkemizde 1988-2010 yillar1 arasinda yapilmis olan
31 calismada sigara igcme sikligi erkeklerde %27,5-63,8, kadinlarda %8,4—27,8
arasinda degismektedir[120]. Calismamizda sigara igenlerin orani, igmeyenlere gore
daha azdir. Bunu calismamiza katilim saglayan hastalarimizin ¢ogunlugun kadin

olmasindan kaynaklandigini diisiiniiyoruz.

Migren, bozulmus is verimliligi ve yatak istirahati ihtiyaci ile iligkilidir.
Egitim, istihdam segenekleri ve is basarisi, ongdriilemeyen ataklarla kisitlanabilir.
Ayn1 zamanda migren sosyal ve aile iliskilerini de bozar. Ev arkadasi olan migren
hastalar1 tizerinde yapilan ¢aligmalar, hastalarin %50 ila %73'i bas agrisinin aile i¢i
tartismalar1 artirdigini veya ev iligkileri {izerinde baska olumsuz etkileri oldugunu
bildirmistir. Migrenden mustarip olan hane esleriyle birlikte olanlarin %32'si, bas
agrist nedeniyle daha sonra iptal veya kesintiyi 6nlemek igin sosyal veya aile

etkinlikleri i¢in plan yapmaktan kagindiklari goriilmiistiir[11].

Yasam ve uyku kalitesinde ciddi kayiplara yol acan migrenin tedavisinin nemi
daha 1iyi anlagilmaktadir. Migren tedavisine yonelik yaklasimlar, farmakolojik
olmayan tedaviler ve farmakolojik tedaviler olarak ikiye ayrilabilir. Farmakolojik
olmayan tedaviler, hastanin hastalik mekanizmalari, tedavi yaklasimlari ve migren
tetikleyicilerinden kacinma ile ilgili yasam tarzi degisiklikleri hakkinda egitimini
icerir. Farmakolojik tedaviler akut tedavi ve profilaktik tedavi olmak tizere ikiye

ayrilmaktadir.

Migren Onleyici tedavi, saglikla ilgili yasam kalitesinde 1yilesmeye yol agabilir.
Bir c¢alismada, tek basina veya kombinasyon halinde B-blokerler, trisiklik
antidepresanlar, noroleptikler, antiepileptik ilaglar (ndromodiilatorler) ve diger
ilaglardan olusan kisisellestirilmis koruyucu farmakoterapiden 6nce ve sonra yasam
kalitesini 6l¢mek igin SF-36 kullanilmistir. 6 aylik tedaviden sonra, 8 SF-36
parametrelerinin 6'sinda (fiziksel rol, bedensel agri, genel saglik, canlilik, sosyal islev
ve zihinsel saglik) anlamli iyilesmeler goriilmiistiir[121]. Baska bir ¢alismada ise
Caproni ve arkadaslari, kronik migrenli hastalar tizerinde yaptiklari ¢alismada, 800
mg/giin sodyum valproat alan hasta grubunu plasebo ile karsilastirmiglar ve 3. aym
sonunda yasam kalitesi skorlarinin plaseboya gore istatistiksel olarak anlamli derecede

yiiksek oldugunu bulmuslardir[122].
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Fakat verilen farmakolojik tedaviyle hastalarin yaklasik {icte ikisinin, bas agrisi
sikliginda yiizde 50’lik bir azalmaya saglamaktadir. Ayrica ¢ogu zaman, bas agrisi
sikligin1 azaltmak i¢in gereken dozlar, belirgin ve dayanilmaz yan etkilere neden
olur[123]. Bununla birlikte basarili tedavinin, sakatlig1 azaltabildigi, hastalarin yasam
kalitesini ve uyku kalitesini iyilestirebildigi gosterilmistir[8]. Bu durum tedavi
seceneklerini 6n plana ¢ikarmaktadir. Periferik sinir bloklar1 uzun siiredir bas agrisi
tedavisinde kullanilmaktadir ve major oksipital sinir blogu, migren tedavisinde 6ne

cikmaktadir[124].

GONB'nin etki mekanizmasi, nukleus kaudalis olarak bilinen trigeminal sinirin
spinal ¢ekirdegi ile merkezi baglantilarin yakinsamasi ile agiklanir. Lokal anestezikler
voltaj kapili kalsiyum kanallarinin a¢ilmasini 6nleyerek sinir iletimini geri doniistimlii
olarak engeller. Bu, biiyiik oksipital sinirin (GON) innerve ettigi bolgelerden gelen
afferent uyaranlar1 azaltir, bu da C2 dorsal boynuzun yakinsak noronlarinin

uyarilmasini engeller[125].

Yapilan bir ¢alismaya gére GONB girisiminden sonraki ilk haftadan itibaren
bas agrist yogunlugunda azalmayi gostermislerdir[126]. Baska bir ¢alismada ise
tekrarlanan GONB ile salin grubuna kiyasla kronik migrenli hastalarda bas agrisi
giinlerinin ~ sikligint  ve VAS agrn diizeylerini 6nemli dl¢lide azaldig

gosterilmistir[127].

Okmen ve arkadaslari, 60 migrenli GONB’nin etkinligini arastirmis ve
MIDAS, VAS ve atak sayisinda azalma oldugunu gorerek GON blokaj1 etkin
bulunmustur[128].

Caputi ve arkadaslar1 supraorbital ve GON bloklarini hastalarinda 10 kez
tekrarlayarak yaptiklart c¢alismalarinda ve hastalarinin %85’inde basagrist siiresi,

frekansinda ve siddetinde 6 ay siire ile azalma oldugunu gérmiislerdir[129].

Takmaz ve arkadaslari, migren profilaksi amacli haftada bir 3 kez GON blokaj1
yapmuslardir. Birinci ay da analjezik tiiketimi ve total agr1 indeksinde azalma oldugunu

gormiisler ve bu iyilik halinin 6 ay boyunca devam ettigi goriilmiistiir[130].

Nitekim bizim ¢alismamizda da tedavi Ooncesi ortalama atak sayis1 7,62+2.22,
tedavi sonrasi atak sayisi ise 2,6+2,11 olarak goriilmiistiir. NRS degerleri Tedavi

oncesi 9.11+1.01, tedavi sonras1 3.57+1.52 olarak saptanmigtir.
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GON-B tedavisinin migrendeki rolii ve 6nemi son zamanlarda yapilan birgok
caligmada gosterilmistir. Fakat yasam ve uyku kalitesini nasil etkiledigini gosteren
caligmalar sinmirhidir. Bu c¢alismadaki amacimiz GONB’nin yasam ve uyku kalitesi

lizerine etkisini gostermektir.

Ulusoy ve arkadaglarinin yaptig1 bir calismada GONB tedavisinden Once,
yasam kalitesini degerlendirdikleri 24 saatlik migren yasam kalitesi anketi (MQoLQ)
skorlari, tedavi sonrasi 1. ve 3. aylara gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik

bulunmustur[131].

Bizim calismamizda ise SF-36 skalasinin tiim alt parametrelerinde tedavi
Oncesi ve sonrasi karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmiistiir.
Fiziksel Fonksiyon, Fiziksel Rol ve Emosyonel Rol degiskenlerinin tedavi Oncesi
ortalama ve standart sapmalar1 sirasiyla, 56.44+ 22.45, 26.11+£36.91 ve 25.92+ 38.19
olarak belirlenmistir. Tedavi sonrasi degerleri ise 81.11+ 12.42, 76.11+36.90 ve
73.33+ 39.94 belirlenerek istatistiksel olarak anlamli bir fark gézlemlenmistir. Enerji/
Canlilik, Ruhsal Saglik, Sosyal Islevsellik ve Genel Saglik parametrelerinin tedavi
Oncesi ortalama ve standart sapmalar1 27.66£16.63, 37.60+15.38, 32.22+15.87 ve
30.66+ 14.40 olarak bulunmus ve tedavi sonrasi karsilastirmalarina bakildiginda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmigtir. Agri alt parametresinin
23.72+18.83’ten 63.44.44+14.48 seviyesine yiikseldigi ve istatistiksel olarak anlaml

oldugu goriilmiistiir.

Migren, yaygin duyusal uyaranlara yanitlar1 modiile etmekte giicliik ¢eken,
asirt  duyarli bir merkezi sinir sisteminden kaynaklandigi  seklinde
kavramsallastirilir[132]. Bu ¢ergevede, bas agrist ataklarini hizlandirabilecek ¢evresel
ve fizyolojik uyaranlarin 6nemi daha iyi anlagilmaktadir. Bas agris1 olan ¢ogu insan,
maruz kaldiginda veya geri ¢ekilmesi lizerine bas agrisina neden olan herhangi bir
faktor olarak tanimlanan tetikleyiciye sahip oldugunu iddia eder[133]. Hastalar1 olas1
tetikleyicileri belirlemeye ve ardindan bunlardan kagmmmaya tesvik etmek, uzun
yillardir klinik bas agris1 yonetiminin temel tagi olmustur[67]. Bu faktorler arasinda

uyku bozukluklari ve stres en sik goriilen klinik durumlardir[134]

Migren ve uyku bozukluklari, genel popiilasyonda yiiksek prevalansi olan
yaygin ve siklikla kiilfetli kronik durumlardir[135]. Bu bozukluklar siklikla bir arada

bulunur ve yalnizca tesadiifen meydana gelen bir iliski olmadigini diisiindiirmektedir.
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Seidel ve arkadaslari, migrenlilerde PUKI skorlarimin ve diisiik subjektif uyku
kalitesinin kontrollere gore daha yiiksek oldugunu bulmuslardir[136]. Ek olarak bir
baska calisma, migrenlilerin uyku bozukluklarini PUKI alt baslik sorulari olan “30
dakika i¢inde uykuya dalmak”, “gece yaris1 veya sabah erken uyanmak” ve “koti

riyalar” ile iligkilendirildigini ortaya koymustur[137].

Nitekim bazi ¢alismalar migrenlilerin uyku kalitesinin migrenli olmayanlara
gore daha kotii oldugunu, kotii uyku kalitesinin artan atak sikli§i veya migrenin
kroniklesmesi ile iliskili oldugunu ve Onleyici migren tedavilerinin uyku kalitesini

iyilestirebilecegini gostermektedir[138].

Ulusoy ve arkadaslari, arastirmalarinda uyku kalitesi, uyku bozukluklari, eslik
eden depresyon ve anksiyete semptomlarinin GON blok tedavisi ile diizeldigine dikkat
cekmistir[131].

Sagmaci ve arkadaslarmin yaptiklar bir ¢calismada hastalarin 3 aylik GONB
tedavisi tamamlandiktan sonra uyku kalitesi analizine baktiklarinda, PUKI genel skoru
7,6 £ 3,6'dan 3.4 £ 2,2'ye diiserek %45'lik bir iyilesmeye isaret ettigi gorilmiistiir.
Benzer sekilde, uyku latensi, alisilmis uyku etkinligi, 6znel uyku kalitesi, uyku siiresi,
uyku bozuklugu, uyku ilaci ihtiyac1 ve giindiiz islev bozuklugu parametreleri, PUKI

alt grup analizlerinde tedaviden sonra énemli 6l¢iide diizeldigi goriilmistiir[139].

Bizim ¢alismamizda da PUKI nin tiim alt parametrelerinde tedavi dncesi ve
tedavi sonras1 sonuglar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gériilmiistiir. PUKI
genel skoru 11,26+3,83’dan 5,95+2,82’ye diismiistiir. PUKI genel skorunda %52’lik
bir iyilesme olmasima ragmen, tedavi sonrast PUKI iist siir1 olan 5’in iizerinde
5,95+2,82 olmasi tedavi Oncesi degerlerin, Sagmaci ve arkadaglarinin yaptiklar
caligmaya gore daha yiiksek PUKI puanlari olmasindan kaynaklanabilecegini
diisiiniiyoruz. Ayrica heniiz belirli bir GONB prosediirii olmadigindan dolay: iki

caligma arasindaki metodolojik farkin etkisinin de olabilecegini diisiiniiyoruz.

Serotoninin  uyku-uyaniklik ~ dongiilerinin  kontrolinde ve migren
patogenezinde iyi bilinen iglevleri nedeniyle, serotoninerjik yolun bir islev bozuklugu,
potansiyel bir ortak patojenik agiklama olarak dnerilmistir[140]. Vigano ve arkadaslari
GONB ile tedavi ettikleri hastalarda serotonin diizeylerinin plaseboya kiyasla dnemli
Olgiide arttiginm1  gostermislerdir[141]. Avusturya’da yapilan bir g¢alisma uyku
bozukluklarinin yiliksek prevalansi ve uyku ile yagsam kalitesi arasindaki yakin baglanti
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g0z Oniine alindiginda, uyku kalitesini yagam kalitesinin dnemli bir gdstergesi olarak
goriilebilecegini iddia etmistir[142]. Bu bilgiler 1s18inda GONB tedavisinin ¢alisma
sonuglarimizda goriildiigii izere migren atak sayisi ve atak sirasindaki agr1 siddetini
azaltmast ve serotonin diizeylerini artirarak yasam ve uyku kalitesini artirdigi

goriisiindeyiz.

6.SONUC

Sonug olarak migren bas agris1 onemli ekonomik, sosyal ve kisisel kayiplara
yol agmaktadir. Migren tedavisi yonetimi ¢ok yonliidiir ve uzun bir anamnez nedeniyle
uygun bir tedaviyi planlamak, sadece hastalar1 asir1 ve uygun olmayan ila¢ yiikiinden
korumak i¢in degil, ayn1 zamanda iilkeyi buna eslik eden mali ylikten korumak i¢in de
cok onemlidir. GON-B tedavisi aslinda ¢ok pratik ve kolay uygulanabilir. GONB,
koruyucu tedavilere yanit vermeyen, bas agrisinin siklig1 ve siddeti nedeniyle yasam
kalitesi olumsuz etkilenen kronik migren hastalarinda ciddi yan etkileri olmayan etkili
ve giivenli bir tedavi secenegidir. Hastalara agr1 tedavisi saglamanin yani sira hem
uyku kalitesinin ve uyku parametrelerinin hem de yasam kalitesinin artirilmasinda
onemli bir segenek olarak durmaktadir. Bununla birlikte, daha net sonuglar elde etmek
ve patofizyolojiyi aydinlatmak icin biiylik Olcekli, plasebo kontrollii, randomize

calismalara ihtiya¢ vardir.
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