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I1. OZET

Eda KENT, Tipta Uzmanhk Tezi, Cocuk Saghg: ve Hastahklar1 Anabilim Dal,
Gaziantep, 2021, Atriyal Septal Defekti Olan Cocuk Hastalarda Bas Agris1 Ve
Migren Sikhgi. Bas agrisi ¢cocuklarda okul basarisini, arkadaslariyla iliskilerini ve
okula devam durumunu etkileyerek yasam kalitesini bozan sik goriilen
yakimmalardan biridir. Cocuklarda bas agrisinin en sik nedeni migrendir. Son yillarda
yapilan bir¢cok calismada, konjenital kalp hastalig1 ile migren arasinda iliski oldugu
tespit edilmistir. Atriyal Septal Defektli hastalarda yapilmis ¢ok az ¢alisma mevcut
olup bu g¢alismalar gostermistir ki; soldan saga santli konjenital kalp hastaligi ile
migren bas agrisi arasinda nedensel bir iliski bulunmaktadir. Calismamizda
cocuklarda ASD ile bas agris1 ve migren arasindaki iliskiyi saptamayi, perkutan
olarak defektin kapatilmasi sonrasinda, bas agris1 ve migren prevalansinda azalma
olup olmayacagini degerlendirmeyi ve aurali-aurasiz migren prevalansinmi belirleyip

bu durumun konjenital kalp hastalig1 ile iliskisini arastirmay1 amagladik.

Calismamiz Kasim 2019 - Mayis 2021 yillar1 arasinda Gaziantep Universitesi T1p
Fakiiltesi Hastanesinde ASD tanis1 almig ve onarilma iglemi yapilan 4-18 yas arasi
cocuk hastalarda prospektif olarak ICHD-3 kriterlerine gore hazirlanmis anket formu
doldurulmak suretiyle yapildi. Anket onarim islemin 6ncesinde ve sonrasinda 3., 6.
ve 9. ayda hasta ve hasta yakinlarina tekrar ulasilarak sorgulandi. Calismaya mental
retardasyonu olan, daha once kardiyak girisimsel islem uygulanan, medikal ilag

tedavisi alan, intrakraniyel ve psikiyatrik sorunlari olan hastalar dahil edilmedi.

Calismaya 69 hasta kabul edildi. Islem sonrasi 3. ay sorgulamasinda baslangicta
agrist olan 10 hastanin 9 unda gectigi, 5 hastada ise yeni baslangichi bas agrisi
gelistigi goriildii.6.ay sorgulamada bas agris1 6 hastadan 5 inde gectigi ve 9. ay
sorgulamasinda ise bas agrist olan bir hasta goriildii. Hastalarda kapatma cihazlar1
kullanildi. Kullanilan cihazin markasi ile bas agrisi arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir iliski olmadig: belirlendi.

Calismamizda ASD kapatilma islemi sonrasi bas agris1 sikliginda, siddetinde, atak
sayisinda azalma ve yeni baslangicli bas agrilar1 goriilmiistiir. Cocuk hastalarda

transkatater onarim iglemi sonrasi agr1 sikliginda azalma ve yeni baslangicli bas



Vi

agrilar1 goriilmesi bu konuda daha fazla arastrma yapilmasi gerekliligini
gostermektedir. Migren bas agrilarinin kardiyak defektlerle iligkisinin gosterilmesi,

migren tani ve tedavisinde prognozu olumlu etkileyecektir.

Anahtar kelimeler: Bas agrisi, migren, atriyal septal defekt, cocukluk ¢agi
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IV. ABSTRACT

Eda KENT, Thesis in Medicine, Department of Pediatrics, Gaziantep, 2021,
Headache and Migraine Prevalence in Pediatric Patients with Atrial Septal
Defects. Headache is one of the common complaints that impairs the quality of life
of children by affecting school success, relationships with friends and school
attendance. The most common cause of headache in children is migraine. In many
studies conducted in recent years, it has been found that there is a relationship
between congenital heart disease and migraine. There are very few studies conducted
on patients with Atrial Septal Defect, and these studies have shown that; There is a
causal relationship between congenital heart disease with a left-to-right shunt and
migraine headache. In our study, we aimed to determine the relationship between
ASD and headache and migraine in children, to evaluate whether the prevalence of
headache and migraine would decrease after the defect was closed percutaneously,
and to determine the prevalence of migraine with and without aura and to investigate
the relationship between this condition and congenital heart disease.

Our study was carried out by filling out a questionnaire form prepared according to
ICHD-3 criteria prospectively in children aged 4-18 years who were diagnosed with
ASD and were repaired between November 2019 and May 2021 in Gaziantep
University Medical Faculty Hospital. The questionnaire was re-contacted to the
patients and their relatives before and at 3., 6. and 9. months after the repair. Patients
with mental retardation, previous cardiac interventional procedures, medical
medication, and intracranial and psychiatric problems were not included in the study.

69 patients were included in the study. At the third month after the procedure, it was
observed that 9 of 10 patients who had initial pain resolved, and 5 patients developed
new onset headache. At the 6th month interrogation, it was seen that the headache
disappeared in 5 of the 6 patients and one patient had a headache at the 9th month
questioning. Closure devices were used in patients. It was determined that there was
no statistically significant relationship between the brand of the device used and
headache.

In our study, after ASD closure, headache frequency, severity, and number of
attacks decreased and new-onset headaches were observed. The decrease in the
frequency of pain and new-onset headaches after transcatater repair in pediatric
patients indicates the need for more research on this subject. Showing the
relationship between migraine headaches and cardiac defects will positively affect
the prognosis in migraine diagnosis and treatment.

Keywords: Headache, migraine, atrial septal defect, childhood
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ASD: Atriyal Septal Defekt

PDA: Patent Duktus Arteriosus
KKH: Konjenital Kalp Hastaliklar1
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1.GIRIS VE AMAC

Bas agris1 kafatasi icinde ya da disinda yer alan agriya duyarli yapilarin
traksiyon, kompresyon, inflamasyon, infiltrasyon ve benzeri irritatif durumlardan
etkilenmesi sonucu olusan semptomdur. Bas agrisi eriskinlerde oldugu kadar
cocukluk c¢aginda da yasam kalitesini etkileyen ve sik goriilen yakinmalardan
birisidir.

Migren degisen siklikta, siddette ve yogunlukta zonklayici bas agrisi ataklari
ile karakterize; bulanti, kusma, fotofobi ve/veya fonofobinin eslik ettigi, aralikli
olarak goriilen ve genellikle genetik olarak yatkin kisilerde goriilen bas agrisidir.
Migren ataklar halinde seyreden bir hastaliktir ve ataklar arasinda semptom yoktur.
Aurasiz migren 1-48 saat sliren yogun frontal ya da temporal bas agrisina bulanti,
kusma, 1518a ve sese duyarlilikla karakterize otonomik semptomlarin eslik ettigi
migren alt grubudur. Aurali migren ise hemiparezi, konusma bozuklugu ya da mental
durum bozukluklari, okiilomotor bozukluk ya da gorsel bozukluklar gibi norolojik

belirtiler olan migren alt tipidir.

Konjenital kalp hastaliklari; kalp damar sisteminde do§um sirasinda veya
daha sonra tanimlanabilen, dogumdan itibaren var olan yapisal veya fonksiyonel
anomalilerdir. En sik goriilen konjenital kalp hastaligi ventrikiiler septal defekttir
(%25-32). Bunu daha azalan siklikla goriilebilen atriyal septal defekt (%6-8), patent
duktus arteriosus (%6-8), Fallot tetralojisi (%5-7), pulmoner stenoz (%5-7), aort
koarktasyonu (%5-7) ve biyik arterlerin transpozisyonu (%3-5) takip eder. En sik
saptanan asiyanotik konjenital kalp hastaligi atriyal septal defekt (ASD) ve
ventrikiiler septal defekt (VSD) iken, en sik siyanotik kalp hastaliklar1 ise biiyiik arter

transpozisyonu ve Fallot tetralojisidir.

Son yillarda yapilan bir¢ok ¢aligmada, konjenital kalp hastalii ile migren bas
agrist arasinda iliski oldugu tespit edilmistir. ASD hastalarinda yapilmis olan ¢ok az
calisma mevcut olup bu ¢aligmalar gostermistir ki; soldan saga santli konjenital kalp
hastalig1 ile migren bas agrisi arasinda nedensel bir iligki bulunmaktadir. Yapilan
bazi c¢aligmalarda, soldan saga santin onarimi sonrasinda bas agrist ve migren

sikliginda azalma gozlenirken, bazilarinda da tam aksine yeni tan1 migren vakalar1



bildirilmistir. Baz1 ¢aligmalarda da migrenin karakterinde degisiklikler goriilmiis

olup auralidan aurasiza ya da aurasizdan auraliya gegisler gozlenmistir

Calismamizda cocukluk cagi yas grubunda atriyal septal defektli hastalarin
bas agrisi ve migren klinigi ile iligskisini saptamayi, aurali ve aurasiz migren
prevelansini belirlemeyi, onarim sonrasi herhangi bir azalma olup olmayacagini ve

bazi kardiyak 6zelliklerin bu klinikle iligkisini arastirmay1 amagladik.



1. GENEL BILGILER

2.1. Bas Agrisinin Tanim

Bas agris1 tarih siiresince onde gelen saglik problemlerinden birisi olmustur.
Bas agris1 eriskinlerde olmasiyla birlikte ¢ocukluk caginda da yasam kalitesini

etkileyen ve sik goriilen yakimmalardan birisidir.

Bas agris1 kafatasi icinde veya disinda yer alan agriya duyarli yapilarin
inflamasyonu, irritasyonu, yer degistirmesi, dilatasyonu, gerilmesi ya da invazyonu

sonucunda olusan bir semptomdur (1).

Sagli deri, bas ve boyun kaslari, periost, goz, kulak, burun, bogaz, intrakranial
arterlerin proksimal kisimlari, meningeal arterler, vendz siniisler ve biiyiik venler, V,
IX, X kranial sinirler ile ilk ii¢ servikal spinal sinirler baslica agriya duyarh
yapilardir. Bu yapilarin basiya ugramalar1 ve yer degistirmeleri, steril ve nonsteril
iltihabi patolojileri, bas ve boyun kaslarmnin siirekli kasilmalari, intrakranial ve
ekstrakranial arterlerin cap degisiklikleri, agriya duyarli sinirlerin irritasyona
ugramalar1 agr1 nedeni olabilir (2-5). Kraniyum, beyin parankimi, dura ve pia

materin ¢ogu, ventrikiillerin ependimal yiizii ve koroid pleksuslar agriya duyarsizdir.

Supratentoryal yapilardan kaynaklanan agri ¢of§u zaman trigeminal sinirle
iletilir ve basm frontal, temporal, periorbital bolgesinde hissedilir. Infratentoryal
yapilardan kaynaklanan agr1 ise glossofarengeal ve vagus sinirleriyle iletilerek basin

oksipital bolgesinde hissedilir.

Agriya duyarli yapilar traksiyon, kompresyon, inflamasyon, infiltrasyon ve

benzeri irritatif durumlardan etkilenerek bas agrisinin olusumuna neden olurlar (6).

2.2. Cocuklarda Bas Agris1 Nedenleri

Bas agris1 yakinmasi esas olarak merkez sinir sistem kaynakli olabilecegi

gibi, viicudun diger boliimlerine bagli rahatsizliklarinin bir bulgusu da olabilmektedir

DSO verilerine bakilirsa bas agrisi isgiicii kaybma neden olan ilk on

hastaligin igerisindedir (7).



Bas agrisinin etyolojisi, sikligi ve siddetine bagl olarak ¢ocuklarin okul
basarisi, dikkati, hafizasi, davraniglari, arkadaslartyla iliskileri, sosyal iligkileri ve

okula devam durumu etkilenmektedir (8, 9).

Enfeksiyonlar (ensefait, menenjit, otit, mastoidit, sinuzit, orofarengeal
enfeksiyonlar), intrakranyel kanamalar, yer kaplayan olusumlar (hematom, Kkist,
tiimor), hidrosefali, sistemik hastaliklar, elektrolit bozukluklari, metabolik nedenler,
malignensiler (ates, hipertansiyon, beyin 6demi, hipoksi, hipoglisemi, kanama,
metastaz), epileptik nobet (postiktal donem), islemler (lomber ponksiyon, basin
hiperekstansiyonda uzun siire tutuldugu girisimler), depresyon, tedirginlik, stres gibi
gerilimler, konversiyon, simulasyon gibi psikojenik nedenler, psddotimor serebri,
ilaclar, hipo/hipervitaminozlar, vaskiilitler gibi bas agrisinin bircok sebebi olabilir
(10).

Cocukluk doneminde bas agrismin en sik nedeninin migren oldugu
bilinmektedir (11). Migrenden sonra bas agrisinin en sik nedenleri azalan siklik

sirasina bakilirsa gerilim tipi bas agrisi, siniizit ve epilepsidir (12).



Tablo 1: Cocukluk Cag1 Bas Agris1 Nedenleri (13)

Cocukluk Cag1 Bas agris1 Nedenleri

Akut Epizodik Kronik ilerleyici Kronik Ilerleyici
Tekrarlayici Olmayan

Migren Gerilim tipi bas Artmus kafa i¢i basinct | Kronik gerilim tipi
agrisi bas agrist

Intrakraniyel Aurali/aurasiz TUmor Kronik migren

Kanama migren

Travma Tekrarlayan sints Enfeksiyon Kronik siniis hastaligi
hastalig

TUmor Nobet ile iliskili Vaskiilit Yeni baglangigl
bas agrisi devamli bas agrisi

Inme Aclik/yeme Sinus ven trombozu Dis hastaliklari
bozukluklar1

Vaskdlit Tekrarlayan toksik | Vaskiler Tiroid hastalig
maruziyet malformasyonlar

Toksik Mitokondriyal Idiyopatik Uyku apnesi

Maruziyet hastalik intrakraniyal

hipertansiyon

Menenijit/ Trigeminal Chiari malformasyonu | idiyopatik

Ensefalit otonomik bag intrakraniyal
agrilari hipertansiyon

Malign Tiroid/paratiroid Chiari malformasyonu

Hipertansiyon

hastaliklar1

Viral Ust solunum
yolu enfeksiyonu,

streptokokal farenjit

Aglik/yeme
bozukluklar1

Kronik posttravmatik
bas agrist

Kronik trigeminal
otonomik bag agrilart




Bas agris1 sikayeti cocugun okula devamsizligina, hasta ¢ocugu doktora
getiren ailenin ig giicli kaybma ve iste veriminin azalmasina sebep olabilecegi gibi

hayati tehlike olusturabilecek hastaliklarin belirtisi de olabilir.

Bas agrisinin ciddi oldugunu diisiindiiren bulgular, ilk ve cok siddetli
baslayan akut bas agrisi, bas agrisinin siklik ve siddetinin artis gostermesi, biling
degisikligi, papilodem, anormal g6z hareketleri ya da taraf veren ndrolojik bulgularin
saptanmasi, kilo kaybi, ates, dokiintii, eklem agris1 gibi sistemik belirti ve bulgularn
eslik etmesi, hastada immunsupresyon, hiperkoagulasyon, norokutanéz hastaliklar,
kanser, genetik hastaliklar, romatolojik hastaliklar gibi risk faktorlerinin varligi,
oksipital yerlesim, uykudan uyandiran bag agrisi, sabah olan ve kusmanin eslik ettigi
bas agris1 ve Oksiirme, ikinma gibi manevralarla ortaya ¢ikan veya artan bas

agrilariin varhgidir (14).

Bas agrisinda degerlendirme; ayrintili 6ykii-anamnez ile baslamali, dikkatli
genel fizik muayene ve norolojik muayene ile devam etmeli ve tekrarlayan bas
agrisinda psikolojik ruhsal faktorler de mutlaka goz Oniinde bulundurulmalidir.
Ayirict tanida laboratuvar testlerinin kullanimi; 6ykii, bas agrisinin karakteri, fizik ve
norolojik incelemelere gore planlanmalidir. Fokal veya ilerleyici nérolojik bozuklugu
olan hastalar mutlaka goérintileme yontemleri ile degerlendirilmelidir. Bas
agrilarinin rutin degerlendirmesinde elektroensefalografi ve diger norofizyolojik
incelemelerin yeri kisithidir. Birincil bas agrilarinda altta yatan bir neden yokken
(migren, gerilim tipi bas agrisi, kiime bas agris1 ve diger trigeminal otonomik basg
agrilart), ikincil bas agrilarinda altta yapisal ya da metabolik bir neden

bulunmaktadir.

2.3. Bas Agnis1 Tarihcesi
Eski Mezopotamya kiiltiirleri olan Asur, Stimer, Babil de ve Eski Misirda bas
agrist tedavisinde biiyiisel yontemler kullaniliyordu. Yaymlanmis en eski kaynak

“hasta bas agrisin1” tanimlayan bir Siimer epik siiridir.

Milattan énce (M.O.) 7000 yilindan kalan neolitik insan kafataslarinda, bas
agrisinda tedaviye yonelik, bir aygit ile kafatasinin delindigi; trepenasyon denen bir

islemin uygulandigna dair bulgular mevcuttur (15).



Migren bas agrist ile iliskili ilk tibbi yazilar ‘‘Ebers Papiriisii’’ lerinde dikkati
cekmistir. Eski Misirlilar tarafindan milattan once yazilmis olan bu yazida migren,
nevralji ve saplanici bag agrilarmin tanimlar1 yapilmistir. Papiruslarda basi agriyan
bir hastanin kendisi de tek tarafli bas agrisi c¢ceken Horus isimli mitoloji
kahramanindan, agriyan basmni saglam bir bas ile degistirmesi i¢in yalvarist anlatilir.
Mitolojiye gbre Zeus’un bas1 agridiginda Vulcan kafatasini cerrahi bir iglemle agmus,

buradan akil tanrigas1 Athena dogmustur.

Hipokrat M.O.5. yiizyilda, bas agrilarina eslik eden gorsel semptomlar:
tanimlamis ve yarim bas agris1 anlamimna gelen Yunanca ‘hemikranya’ terimini

kullanmistir, bu terim zamanla Fransizca ‘migraine’ kelimesine doniistiirtilmiistiir.

Migrenin kasifi olarak Kapadokya’da yasayan Aretaeus (M.S.2. yy) kabul
edilmektedir. Aretacus ¢ogu zaman basin tek bir tarafinda hissedilen, bulanti ile
beraber olabilen ve agrili donemleri agrisiz donemlerin takip ettigi bir bas agrisi
tanimlamistir. Bu klasik tanimlama ile Aretaeus migrenin kasifi olarak kabul

edilmektedir (15).

17. yiizyilda migrenle ilgili ilk bilimsel ¢alisma incelemeleri ndrolojinin isim
babasi olarak bilinen Thomas Willis yaparak vazodilatasyon teorisini ortaya
koymustur (16). Erasmus Darwin 1700’li yillarin sonlarina dogru, vasodilatasyonun
bas agrisinin nedeni olduguna inandigindan agriy1 onlemek i¢in kanmn bastan ayaga
yonlendirilmesi gerekliligini onermistir. 1778 yilinda Forthergill migrenin tipik
gorsel aurasini tanimlamistir. John Graham ve Harold Wolff 1930 yilinda vaskiiler
teoriyi ileri siirmiislerdir (17, 18).

18. ylizyil sonlarinda Tissot migrenin gastrik etkilenmelerini bildirmis olup
bas agris1 i¢in supraorbital nevralji tanimlamasini yapmustir. Izleyen yiizyilda migren
icin farkli vaskiiler teoriler ileri siiriilmiistiir. Liveing 1873°’de migren hakkinda
“Megrim, Hasta Edici Bas Agrisi ve liskili Bozukluklar Uzerine: Sinir Firtmalarmin
Patolojisine Bir Katk1.” baslikli yazis1 ile migrenin noral teorisini ortaya koymus
olup migreni otonom sinir sistemindeki bozukluklara bagli gelisen bir sinir firtinasi

olarak tariflemistir (15).

20. yiizy1l baglarinda “vaskiiler teori” sik sik tartisilmistir. Vaskiiler teoriye
gOre aura intrakraniyal arterlerde vazokonstriksiyona; bas agrisi ise eksternal ve

internal karotis arterlerinin dallarinda asir1 genislemeye bagli olarak olusmaktadir



(17). 1938 yilinda John Graham ve Harold Wolff tarafindan, ergotamin’in kan
damarlarinda daralma yaptig1 gosterilmis ve bu da vaskiiler teoriye kanit olarak
sunulmustur (19, 20). 1944 yilinda Leao ve 1981 yilinda da Lauritzen ve Olesen
migrende serebral kan akimmi ve KYD'yi incelemislerdir ve nérojenik teoriyi ortaya
atmiglardir (21, 22). 1980°li yillarin sonrasinda ozellikle Lauritzen’in serebral

hemodinami mevzusunda birgok ¢aligmasi mevcuttur (23, 24).

Norojenik teoriye gore; rafe niikleusunda ve lokus seruleusta baslayan
desarjlar aura doneminden mesuldiir. Bu desarjlar bolgesel bir kan akim1 azalmasma
neden olurlar. Bolgesel kan akimi azalmasi noronal depresyona sebep olur ve bu

noronal depresyonda 6ne dogru yayilarak KYD olusturur (25).

Migrenin alt tiplerinden kabul edilen aurali migrenli hastalarda, agr1 atagi
esnasinda CSD’ye noronal aktivasyon birlikte rol alir. Noronal aktivasyon; néronal
sinir uglarmdan proinflamatuvar peptitlerin  salgilanmasmma bagli olarak
inflamasyona, oksidatif strese, lokosit aktivasyonuna, intrakranial ve ekstrakranial
arterlerde dilatasyona neden olur. Aurasiz migrende de benzer inflamatuvar

mekanizmalarin rolii oldugu ileri siiriilmistiir (26, 27).

2.4.Bas Agnis1 Epidemiyolojisi
Bas agrisi, yasam standardini kalitesini etkileyen ve cocuklarda da sik

karsilagilan semptomlardan birisidir. Son yillarda ¢ocuklarda meydana gelen bas

agris1 nedeniyle hekime basvurular da giderek artmaktadir (28, 29).

Cocukluk c¢agi bas agrilar1 ile ilgili ¢alismalarda son zamanlarda artig
gostermistir. En genis calismalardan birisi 2004 yilinda Zwart JA ve ark. (30)
yaymladiklar1 13-15 yas arast 8255 okul ¢cocugu lizerinde yaptiklar1 epidemiyolojik

calismadir.

Cocuklarda migren prevalansi yasa ve cinsiyete gore degismektedir. Bas
agrist cocuklarda yasin artmasiyla birlikte artig gostermekte ve ergenlik ¢aginda daha
da sik goriilmektedir. Okul ¢ag1 ¢cocuklarinda yapilan bir ¢aligmada, 7 yasina kadar
olan ¢ocuklarm 1/3’{inlin ve 15 yasina kadar olan ¢ocuklarinda yarisinin en azindan
bir kez bas agrisindan sikayet ettigi bildirilmistir (31).

Bas agrisinin puberte dncesinde erkek ¢ocuklarda daha sik goriildiigii, puberte

sonrasinda ise kiz ¢ocuklarda daha sik goriildiigii saptanmis ve buna kizlarda



menstriiasyon periyodunun baglamasiyla birlikte olan hormonal degisikliklerin
katkida bulundugu diistiniilmiistiir (32). 7 yas grubu hastalarda tekrarlayici veya sik
goriilen bas agrisi prevalansit %2.5 iken 15 yas grubu hastalarda ise artarak %15°¢
yiikseldigi saptanmustir (33, 34). Migren bas agrist prevalansi 3-7 yas grubu
cocuklarda %3, 7-11 yas grubunda %4-11, ergenlik doneminde ise %8-23 siklikta
gorilmistir (34).

Migren bas agrisinin ortalama baslangic yasi1 erkek cocuklarda 7, 2 yas, kiz
cocuklarda ise 10, 9 yas olarak bildirilmistir (35-40).

Karin agris1 ve kas-iskelet sistemi ile iligkili agrilardan sonra en sik gorilen
agri ¢esidinin bas agrist oldugu bildirilmistir (31, 42).

Diinyada ¢ocuk ve ergen hastalarda yapilan epidemiyolojik c¢alismalarda
kullanilan yontem ve siniflandirma farkliliklariyla iliskili olarak bas agrist ve tipleri
icin farkhi prevalanslar bildirilmistir. Brezilya, Italya, ABD, Almanya, Ingiltere,
Finlandiya, Iskogya, Norveg, Singapur’da yapilan ¢alismalarda cocuklarda bas agrisi
prevalanst %20,0-%52,2 arasinda, migren prevalanst %0,5-21.3, GBA prevalansi
%3.0-25.9 arasinda saptanmistir. Cocuklarda tekrarlayan bas agrist sikligi
Almanya’da 8800 cocuk Uzerinde yapilan ¢alismada (45) %53,2 bulunmustur.
Brezilya’da 5232 ¢ocugun katilimiyla meydana getirilen calismada (46) %84.2,
Japonya’da ilk ve ortaokul ¢ocuklarinda yapilan ¢alismada (47). %49.4 olarak
bulunmustur. Ulkemizde farkli illerde yapilan ¢alismalarda saptanan prevalanslar da

benzer bulunmustur (43,44).

Migren bas agrisimin irk ve cografi farkliklarda gosterdigi tespit edilmis,
migren Amerika ve Avrupa da en sik, daha sonra sirasiyla Afrika ve Asya da sik
gorildigi saptanmustir (48).

Bas agris1 prevalans ile ilgili lilkemizden de ¢esitli calismalar bildirilmis.

(49, 50).
Ulkemizde yapilan ¢aligmalar:
* Bag agris1 siklig1 Mersin’de 5562 ¢ocukta yapilan ¢aligmada (51) %49.2,

*Kayseri’de 10584 ¢ocugu iceren genis c¢apli populasyonlu caligmada
tekrarlayan bas agris1 siklig1 %47.5 bulunmustur (52).
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* Denizli ilinde 2000 yilinda yapilan ¢alismada 11-18 yas arasi ¢ocuklarin
katilimryla migren bas agris1 degerlendirilmis; migren prevalansi (erkeklerde %6.7,
kizlarda %11) %8.8, pozitif aile hikayesi %56.5 oraninda, doktora bagvuru orani
%29.1 olarak saptanmustir (43).

*Izmir ilinde yapilan diger bir ¢alismada; 14-18 yas aras1 2384 cocuk
calismaya katilmig olup migren prevalansit %21.3 olarak bulunmustur (53).

*Aydin ilinde de okul cocuklarindaki caligmalarda migren sikligi %9, 7
olarak bulunmustur (54).

Migren prevelansi genetik, cevresel ve sosyokiiltiirel faktorlerin de etkisi
altindadir (55). Migren tanis1 alan ¢ocuk hastalarin %70 inde pozitif yonde aile
Oykiisii saptanmistir (56). Genetik yatkinlik oldugu anlasilmis, ikizler tizerinde
caligmalar yapilmis, %50 oraninda aile faktorleri ile iligkili bulunmustur (57-58).

Ek olarak migrenin ¢ocuk hastalarda major depresyon, bipolar affektif
bozukluk, manik episod, anksiyete bozukluklari, epilepsi, disritmi ve atopi ile de

birlikte oldugu yoniinde bulgular mevcuttur (59-60).

Migren bag agrist siklig1 ara¢ tutmasi olanlarda, diizenli beslenmeyenlerde,
dershaneye gidenlerde, sinava hazirlananlarda, yurtta kalanlarda, siddet gorenlerde,
ailesinde bag agris1 olanlarda istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha da yiiksek
bulunmustur. Cikolata, dondurma, cips, asitli icecek, kahve tiiketimi, TV/bilgisayar
basinda gecirilen vakit arttikca migren sikligi artmaktaydi ve bu artis istatistiksel

olarak anlamliyd:.

2.5. Bas Agnisinda Degerlendirme

Bas agrisinda degerlendirme detayli alinan anamnez ve aile sorgulamasi ile
baglamalidir. Bas agris1 olan ¢ocugu degerlendirirken ayrintili bir 6yku (prenatal,
natal, postnatal dyki), tam bir fizik muayene ve ndrolojik muayene yapmak cok
onemlidir (13).

Oykii alinirken bas agrisinin baslangic yasi, baslangig sekli, siklig1 ve siiresi,
varsa auranin yerlesimi, tek tarafli veya iki tarafli olusu, lokalize kalmasi ya da

yayilimi 6nemlidir.

Bununla birlikte; bas agrisina yol agan tetikleyici etmenlerin varligi, agrinm

baslama zamani, uykudan uyandirma 6zelliginin olup olmamasi, bas agrisina eslik
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eden semptomlarin varligi, agrinin siddeti, agriy1 arttiran etmenler, tedaviye yanit
verip vermedigi, Onceden aldig1 tedaviler de arastirilmali anamnez
derinlestirilmelidir. Gegirdigi ve halen devam eden hastaliklari, biiylime gelisme
geriligi var mi, operasyon, travma, alerji, atesli hastalik, tasit tutmasi, ailesinde
benzer yakinmalarin bulunup bulunmamasi, okul basarisi, televizyon bilgisayar,
telefonla fazla zaman gecirip gecirmedigi sorgulanmali mutlaka dikkate alinmalidir
(61).

Tiim bu degerlendirmelerden elde edilen belirti ve bulgular 15181mnda yardimci
tanisal testlerin kullanimimin gerekliligine karar verilir. Bas agris1 semptomlar1 olan
cocugun yasi ne kadar kiiciikse bas agrisinin ciddi bir nedeni olma olasilig1 o kadar
yiiksektir. Kiiclik ¢ocuklarda agrinin siddetinin gostergesi olarak aglama, kivranma,
yerde yuvarlanma, tepinme tarzinda klinik izlenebilir. Cocuklar dikkatle
degerlendirilmeli elde edilen belirti ve bulgular ciddi bas agrist i¢cin uyariciysa bu

durumlarda goriintiileme yapilmalidir.

Hastalarin bas agris1 giinliigii tutmasi hem tani1 koymakta hem de hastanin
izleminde ¢ok Onemli katkilar saglamaktadir. Bas agr1 giinliigiinde mutlaka tarih,
agrinin gelis zamany, tipi, lokalizasyonu, siddeti, siiresi, nasil gegtigi ve okulunu, ders

ve aktivitelerini engelleyip engellemedigi gibi bilgiler yer almalidir.

Rothner tarafindan “Bags agrist veri tabani” olusturulmustur. Bas agris1 veri
tabaninda hasta ¢ocugun ve ailesinin kolayca yanitlayabilecegi sorular mevcut olup
daha kolay anamnez alinmas1 ve bas agrisinin tipini ayirt etmek, bas agrisina neden

olan sekonder nedenleri dislamak i¢in dogru sorular1 sormak hedeflenmistir (Tablo
2).
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Tablo 2:Bas Agris1 Veri Tabani

1-Bas agrilar1 ne zaman ve nasil bagladi?

2-Bag agrinin seyri nasil: ani ilk bag agrisi, bas agrisi ataklari, giinliik bas agrisi, gittikce
kétiilesen bas agrisi, bunlarin karigimi?

3-Basagrilar1 ne siklikta oluyor, ne kadar siiriiyor?

4-Bas agris1 tek mi tip, birden fazla tipte mi oluyor?

5-Bagimin agriyacagini anlayabiliyor musun, uyarici isaretler var nm?

6-Baginin neresi agriyor ve bu nasil bir agri; zonklayici, sikistirici, bigak saplanir gibi yada
diger?

7-Bas agrisina eslik eden bagka belirtiler var mi: bulanti, kusma, sersemlik hissi, gii¢siizliik,
hissizlik, diger?

8-Bagagrini artiran, azaltan seyler var mi?

9-Bagin agridiginda ne yapiyorsun, aktivitelerin engelleniyor mu?

10-Basagrimi baslatan belirli bir sey var mi?

11-Basagrilarin yokken de olan baska yakinmalarin var ni?

12-Basagri yada baska bir nedenle ilag kullaniyor musun?

13-Bilinen herhangi bir hastaligin var mi?

14-Ailende bas agris1 olan bagka birileri var mm?

15-Basagrilarina neyin sebep olabilecegini diisiiniiyorsun?

2.6. Fizik Muayene

Hastalarda ayrintili bir fizik ve norolojik muayene yapilmali bununla beraber
hastanmn tiim vital bulgular1 (ates, nabiz, kan basinci, solunum sayisi, saturasyon)

degerlendirilmelidir.

Primer bas agrisi olan ¢ocuk hastalarin ¢ogunlugunda genellikle fizik ve
norolojik muayene normal olarak bulunmakta ancak yine de hastalarin genel

muayenesi mutlaka yapilmali, tiim sistemler ayrintili bir sekilde degerlendirilmelidir.

Tiroid bezi hastaliklar1 (guatr, nodiil), lap, kitle vb. agidan bas ve boyun
dikkatlice muayene edilmeli, ense sertligi mutlaka degerlendirilmelidir.
Tuberoskleroz, ndrofibromatozis gibi kafa ici tumdrleriyle birliktelik gosterebilecek
nérokutandz sendromlarmn cilt bulgular1 agisindan deri incelenmelidir. Biling
durumu, oryantasyon, koordinasyon, gdz hareketleri, 151k refleksi, yiirlime, kas giicii,

serebellar testler, derin tendon refleksleri, babinski degerlendirilmelidir.
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Semptomlarin taraf belirtmesi, norolojik muayene bulgularinin saptanmasi

ileri aragtirmalar yapilmasi gerekliligini ortaya koyar. Bas agrisin1 degerlendirmede

hekimi uyaracak Oykii ve fizik muayene bulgular1 Tablo 3’de gosterilmistir.

Tablo 3:Bas Agrist Degerlendirilmesinde Uyarict Bulgular

OYKU FiZIK MUAYENE

Yas <3 Hipertansiyon
Sabah/gece basagrilari Basg ¢evresi >%95
Sabah/gece kusmalari Norokutandz isaretler

Valsalva ile artan bas agrisi

Meninks irritasyon bulgulari

Ani baglayan basg agrisi

Papilédem

Gittikge kotiilesen bas agrisi

Anormal g6z hareketleri

Biling degisikligi Motor asimetri
Nobet oykusi Ataksi
Yiriiyiis bozukluklari

Anormal derin tendon refleksleri

2.7. Tanisal Testler

Tanisal testler; hastadan detayli almman anamnez ve yapilan fizik norolojik
muayene sonucunda elde edilen bulgular dogrultusunda gerek goriilen durumlarda
hekim tarafindan yapilmalidir. Laboratuvar ¢alismalar1 (tam kan, biyokimya, bl2,
tiroid fonksiyon testleri), lomber ponksiyon ayirici tant amaciyla yapilmasi

gerekebilir.

Sekonder bas agrilarini diglamada tanisal testler ozellikle dnemli bir yere
sahiptir. Amerikan Noroloji Akademisi ¢cocukluk cagi tekrarlayan bas agrilarinda bu
tetkiklerin rutin olarak kullanimini1 6nermemektedir (62).

Bas agrisina biling kaybi, biling degisikligi ve/veya anormal hareketlerin eslik
ettigi hastalarda epilepsi nobetlerinin diglanmas1 amaciyla hastalara EEG c¢ekilebilir.
Aysun ve arkadaglar1 bas agris1 olan ¢ocuklarin %10’unda, siiphe nedeniyle cekilen
EEG de patolojik bulgularmn varlig: ile epilepsi tanist koyduklarmi belirtmislerdir
(60).
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2.8. Bas Agnisinda fleri Inceleme Endikasyonlar

Beyin tiimorleri en sik olarak bas agrisi sikayeti ile ¢cocukluk ¢aginda klinik
bulgu vermektedir. Bas agrisinda ileri inceleme gerektiren diger klinik bulgular
bulanik gorme, davranis degisiklikleri, bas agrisinin karakterinde degisiklik olmast,
istah susama oOzelliklerinde degisiklikler, biiylime gelisme geriligi goriilebilir.
Asagidaki bulgulardan en az biri varsa ileri inceleme yapilmalidir:

1-Hastanin bag agris1 karakterinde degisiklik varsa; ataklar1 daha sik, daha siddetli

ve daha uzun siiriiyorsa, yeni baglayan bas agris1 sikayeti varsa
2-Hafif analjezik kullanimi ile bas agris1 hastanin ge¢gmiyorsa
3-Davranis ve kisilik bozukluklar1 hastada ¢ikmaya baglamigsa
4-Biiylime gelisme geriligi baglamigsa
5-Yeni ortaya ¢ikan klinik belirtilerin ortaya ¢ikmast durumunda

6-Hastanin motor 6grenme becerilerinde gerileme, yasa gore becerilerde beklenen

ilerlemenin olmamasi
7-Biling degisiklikleri, fokal bulgular, kafa i¢i basing artis1 bulgular1 (KIBAS)
Yedi yasin altinda bas agris1 sikayeti olan her ¢ocuk hastaya goriintiileme

tetkikleri yapilmasi1 daha dnceden kabul goren bir uygulamayken, son yillarda bu yas

smir1 degistirilmis olup 3 yas alt1 ¢ocuklar olarak diizenlenmistir (63).

Konvansiyonel grafilerin bas agris1 tanisinda yeri ¢ok sinirhidir. BT ve MR
daha sik kullanilan goriintiileme yontemleridir. Intrakraniyel kanamalara bagl bas
agris1 gelisebilir. BT intrakraniyel kanamalar1 gostermede duyarliligr ytiksektir. BT
ile ilk birka¢ saat icinde kanamanin lokalizasyonu saptanabilir. Uc¢ boyutlu
gorintuleme ve BT anjiografi gibi yontemler ile hemorajik patolojilerin yerini,
genisligini saptama imkan1 dogmustur. Manyetik rezonans gortntilemenin iyonizan
radyasyon riskinin olmamasi, beyin parankimini daha iyi gdstermesi, posterior
fossay1 gostermesi, gri ve beyaz cevher aymrimini yapabilmesi nedeniyle BT ye gore

tistlinliikleri bulunmaktadir (64).
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Tablo 4: Bas Agrili Hastada Klinik Tablo ve Istenmesi Uygun Tetkikler

Klinik Tetkikler

Subaraknoid Kanama LP, BT, serebral anjiyo (DSA)

iskemik Beyin Damar Hastaliklari |BT, MRG, MR venografi

intraparenkimal Kanama BT, MRG

Subdural/ Epidural Kanama BT, MRG

Servikal Arter Disseksiyonu Doppler, MRG, serebral anjiyografi (DSA)
Temporal Arterit Sedimantasyon, CRP, temporal arter biyopsisi
MSS Enfeksiyonlari LP, EEG, kan ve BOS mikrobiyolojik tetkikleri
Sindzit Waters grafisi, derin sinusler igin BT

BOS: Beyin omurilik sivisi, BT: Bilgisayarli tomografi, CRP: C-Reaktif protein,

GCOCUKTA AKUT BASAGRISI
[ Alegli veya immunsuprese I Alegsiz |
4
Ense serliji
Anormal Normal
H norolojik norolojik
w Evel muayene muayene
Ust solunum yols enf Fokal i mﬁ \ ) T |
Sinzit ! Fokal nérokjik I MRl —— Normal
: bulu yok bulgu var Fi Migren/ varyantian
o p Kitle veya LP — Gerilim bipi ba.
faerg hidrusefali Alipik ba sendromban
Lomber ponksiyon (LP) BT/ Kilitiir Entrosit? | Hipertansiyon
Nérogruyi [lag kullanimi
/’ konsuliasyonu Intoksikasyon
Menenit 8T BT l
Epilepsi varyentian
Subaraknoid kanama Normal  Ancrmal
Ensefalt Tamor
Abse Subaraknoid
Hidrosefali kanama
$ant disfonksiyonu

Sekil 1: Akut Bas Agris1 ile Bagvuran Cocuk-Ergen Tan1 Algoritmasi

2.9. Bas Agrisinin Siniflandirilmasi

Bas agris1 tanisinda laboratuvar ve radyolojik belirteglerin nonspesifik olmasi
ve Ozellikle cocukluk yas grubunda olmak iizere hastalarin bas agrisinin
ozellikleriyle ilgili ayrintilar1 tam olarak hatirlayamamalar1 gibi nedenlerden dolay:

bas agrisi1 tanisi ve siniflandirilmasinda zorluklar yasanabilmektedir.
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Bas agris1 sikayetinin olmadigi iyilik donemlerinde hastalar bas agrili
donemlerinde yasadiklar1 sikayetlerin Ozellikleriyle ilgili ayrmtilar1 tam olarak
hatirlayamamakta unutmaktadir. Bu nedenle hastalara bas agris1 donemleriyle ilgili
Ozellikleri kaydetmeleri soylenmis ve bu sayede de tani yontemlerinde diizeltmeler
yapilmaya calisilmistir (65, 66).

Smiflandirma hastanin veya hasta ¢ocuksa ebeveynlerinin hafizasina ve
anamnezine dayanan verilerden yapilmaya calisilmistir. Genellikle daha siddetls,
daha sik ve hastayi giinliik aktivitelerinden daha ¢ok geri koyan bas agris1 ataklari

hastalar ve hasta yakinlar1 tarafindan daha iyi hatirlanabilmistir.

Migren bas agris1 klinigi tek karakterde olmayip 6zellikleri ve birlikte rol alan
bulgular1 sebebiyle hasta kisiler i¢cinde ve hatta ayn1 kiside bile zaman i¢inde farkli
klinik bulgular sergileyebilir (67).

Bazi migren hastalarinda birden fazla bas agris1 tipi goriilebilir ve hasta hangi
bas agrist tipinin hangi klinik bulgularla birlikte oldugunu ayirt edemeyebilir

hatirlamayabilir.

Bas agrilarinin tanimlanmasinda yasanan zorluklar evrensel bir smiflama
yapilmas1 gerekliligini gostermistir. 1962 senesinde Amerikan Ulusal Saglik
Enstitiisii ‘Ad-Hoc Committee’ (68) tarafindan bas agrilar1 ilk kez smiflandirilmig

ancak daha sonra bu smiflamanin da yetersiz oldugu anlagilmistir.

Diinyada bugiin Uluslararas1 Bas agris1 Derneginin (International Headache
Society (IHS) smiflandirmasi kullanilmaktadir. Bu dernek tiim diinyadan, klinisyen
ve arastirmacilardan olusan bir komitedir (Headache Classification Committee of the
International Headache Society). Bu dernek bas agrilarmin smiflandirilmasini ve tam
kriterlerini igeren smiflama (The International Classification of Headache Disorders
(ICHD)) yaymlamaktadir. Ik yaymi 1988°de, ikincisini 2004’te yaymlamustir, daha
sonra ICHD-3 beta versiyon adinda 2013 yilinda yaymlamistir (69) ve son siniflama

Ocak 2018 de yaymlanmustir.

I[HS smiflama sisteminde bas agrilar1 baslica iki temel grupta ele
alinmaktadir: Primer bas agrist bozukluklart (1.-4. Kategoriler) ve sekonder bag
agrist bozukluklar (5.-12. Kategoriler). THS kriterleri Diinya Saglik Orgiitii (WHO)
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tarafindan kabul gormiis ve bu sistemin ana hatlar1 Uluslararast Hastalik

Smiflamasma da alinmistir.
Primer Bas Agrilan

Birincil bas agrilar1 altta yatan bir nedene bagli olmayan bas agrilaridir.
Cocukluk caginda goriilen bas agrilarinin énemli bir kismini birincil bas agrilari

olusturmaktadir.

Tablo 5: THS 2018 Siniflama Sistemine Gore Bas Agrilarinin Siiflandirilmasi

A) Uluslararas1 Bas Agris1 Dernegi (IHS) 2018 Siniflama Sistemine Gore Primer
Bas Agnis1 Bozukluklar

1.  Migren

1.1. Aurasiz migren

1.2. Aurali migren

1.2.1. Tipik aurali migren

1.2.1.1. Bas agril1 tipik aura

1.2.1.2. Bas agrisiz tipik aura

1.2.2. Beyin sap1 aurali migren

1.2.3. Hemiplejik migren

1.2.3.1. Ailesel hemiplejik migren

1.2.3.1.1. Ailesel hemiplejik migren (FHM1)

1.2.3.1.2. Ailesel hemiplejik migren (FHM2)

1.2.3.1.3. Ailesel hemiplejik migren (FHM3)

1.2.3.1.4. Ailesel hemiplejik migren, diger lokus

1.2.3.2. Sporadik hemiplejik migren (SHM)

1.2.4. Retinal migren

1.3. Kronik migren

1.4. Migren komplikasyonlari

1.4.1. Status migrenozus

1.4.2. infarkt olmaksizin kalic1 aura

1.4.3. Migren0z infarkt

1.4.4. Migren aurasiyla tetiklenen nobet

1.5. Olas1 migren

1.5.1. Aurasiz olast migren

1.5.2. Aurali olas1 migren

1.6. Migrenle iligkili olabilecek epizodik sendromlar
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1.6.1. Yineleyen gastrointestinal rahatsizlik

1.6.1.1. Siklik kusma sendromu

1.6.1.2. Abdominal migren

1.6.2. Selim paroksizmal vertigo

1.6.3. Selim paroksizmal tortikollis

2.Gerilim tipi bas agrisi

1.2. Seyrek epizodik gerilim tipi bas agrist

1.2.1. Perikranyal duyarliligin eslik ettigi seyrek epizodik gerilim tipi bas agrisi

1.2.2. Perikranyal duyarliligin eslik etmedigi seyrek epizodik gerilim tipi bas agrisi

2.2. Sik epizodik gerilim tipi bas agrisi

2.2.1. Perikranyal duyarliligin eslik ettigi sik epizodik gerilim tipi bas agrisi

2.2.2. Perikranyal duyarliligin eslik etmedigi sik epizodik gerilim tipi bas agrisi

2.3. Kronik gerilim tipi bas agrisi

2.3.1. Perikranyal duyarliligin eslik ettigi kronik gerilim tipi bag agrisi

2.3.2. Perikranyal duyarliligin eslik etmedigi kronik gerilim tipi bas agris1

2.4. Olasi gerilim tipi bas agrist

2.4.1. Olas seyrek epizodik gerilim tipi bas agrisi

2.4.2. Olasi sik epizodik gerilim tipi bas agrisi

2.4.3. Olas1 kronik epizodik gerilim tipi bas agrisi

3. Trigeminal otonomik sefalaljiler (TOS)

3.1. Kiime bas agris1

3.1.1. Epizodik kiime bag agris1

3.1.2. Kronik kiime bas agris1

3.2. Paroksizmal hemikranya

3.2.1.Epizodik paroksizmal hemikranya

3.2.2. Kronik paroksizmal hemikranya

3.3. Kisa siireli tek yanli nevraljiform bas agris1 ataklari

3.3.1. Konjunktival kanlanma ve yasarmali kisa siireli tek yanl nevraljiform bas agrisi

(SUNCT)

3.3.1.1. Epizodik SUNCT

3.3.1.2. Kronik SUNCT

3.3.2. Kranyal otonomik semptomlarin eslik ettigi kisa siireli tek yanl nevraljiform bas

agris1 (SUNA)

3.3.2.1. Epizodik SUNA

3.3.2.2. Kronik SUNA

3.4. Hemikranya kontinua

3.4.1. Hemikranya kontinua, remisyonlu alt tip
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3.4.2. Hemikranya kontinua, remisyonsuz alt tip

3.5. Olas1 trigeminal otonomik bagagrilari

3.5.1. Olas1 kiime bas agris1

3.5.2. Olas1 paroksizmal hemikranya

3.5.3. Olasi kisa siireli tek yanli nevraljiform bas agris1 ataklari

3.5.4. Olas1 hemikranya kontinua

4. Diger primer basagrilar

4.1. Primer oksiiriik bas agrist

4.2. Primer egzersiz bag agrisi

4.3. Cinsel etkinlige eslik eden primer bas agrisi

4.4, Primer gokgiiriiltiisii bas agrisi

4.5. Sogukla uyarilan bas agrisi

4.6. D1s basingla iligkili bas agris1

4.7. Primer saplanici bag agrisi

4.8. Numiiler bas agris1

4.9. Hipnik bas agrisi

4.10. Yeni giinliik 1srarc1 bas agrisi

Sekonder Bas Agrilarn

Ikincil bas agrilar1 organik bas agrilaridir, altta yatan bir neden vardir.
Cocukluk doneminde en sik ikincil bas agris1 nedenleri ekstrakraniyal ve
intrakraniyal enfeksiyonlar, travma, hidrosefali, neoplaziler, vaskiiler bozukluklar,
madde kullanimi, metabolik bozukluklar ve hipoksi, kraniyum ile iligkili bozukluklar

(siniis, goz, kulak, vs.) ve epileptik bozukluklardir (13). IHS kriterleri bu grup bas

agrilarii etyolojik nedenlerine dayanarak siniflayan bir sistem saglamaktadir.
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Tablo 5: ITHS 2018 Siniflama Sistemine Gore Bas Agrilarmin Siniflandirilmasi

B) Uluslararasi Bas Agris1 Dernegi (IHS) 2018 Siniflama Sisteminde Sekonder
Bas Agris1 Bozukluklarn

5. Bas ve/veva boyun travmasi ile iliskili bas agrisi
5.1. Travma sonrasi akut bas agrisi

5.2. Travma sonrasi kronik bas agrisi

5.3. Kamg1 darbesi tipi yaralanmaya baglanan akut bag agris1 (whiplash: ani ivmelenme/
yavasglama travmasi)

5.4. Kamg1 darbesi tipi yaralanmaya baglanan kronik bas agrisi
5.5. Kranyotomi sonrasi akut bas agrist
5.6. Kranyotomi sonrasi kronik bas agrisi

6. Kranyal va da servikal damarsal hastalhiklara baglanan bas agrisi
6.1. Iskemik inme ya da gegici iskemik ataga baglanan bas agrisi

6.2. Travmatik olmayan kafa i¢i kanamaya baglanan bas agrisi

6.3. Yirtilmamis damarsal malformasyona baglanan bas agrisi

6.4. Arterite baglanan bas agrisi

6.5. Karotis ya da vertebral arter agrisi (diseksiyon ve girisim sonrasi)
6.6. Beyin ven trombozuna baglanan bas agrisi

6.7. Diger kafaici akut damarsal bozukluga baglanan bas agrisi

6.8. Genetik vaskiilopatiye baglanan bas agris1 (CADASIL, MELAS vb)
6.9. Pituiter apopleksiye baglanan bas agrisi

7. Damar-disi kafaici hastahklarla iliskili bas agris1
7.1. Beyin omurilik s1vis1 (BOS) basing yiiksekligine baglanan bas agrisi

7.2. Diisiik beyin omurilik s1visi basincina baglanan bas agrist

7.3. Infeksiyon olmayan inflamatuar hastaliga baglanan bas agris1 (aseptik menenjit,
HaNDL vb)

7.4. Kafaici neoplazmalara baglanan bas agrisi

7.5. Intratekal injeksiyonlara bagl bas agrist

7.6. Epileptik nobetlere baglanan bas agrisi

7.7. Chiari malformasyon tip 1’e baglanan bas agrisi

7.8. Diger vaskiiler olmayan kafai¢i hastaliklara baglanan bas agrist

8. Madde kullaminm veva voksunlugu ile iliskili bas agrisi
8.1. Madde kullanim1 veya maddeye maruziyet ile iliskili bas agrisi

8.2. Tlag asir1 kullanimi bas agris1 (IAKB)
8.3. Madde kesilmesine baglanan bas agrisi

9. Infeksivona baglanan bas agrisi
9.1. Kafaici infeksiyona baglanan bag agrisi

9.2. Sistemik infeksiyona baglanan bag agrist

10. Homeostaz bozukluguna baglanan bas agrisi
10.1. Hipoksi ve/veya hiperkapniye baglanan bas agrist

10.2. Diyaliz bas agrisi
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10.3. Preeklampsi veya eklampsiye baglanan bas agrist
10.4. Hipotiroidizme baglanan bag agrisi

10.5. Agliga baglanan bag agrisi

10.6. Kardiyak bag agrist

10.7.Diger homeostaz bozukluklarma baglanan bag agrisi

11. Kafatasi. bovun. gozler. kulaklar. burun, siniisler. disler. agiz veva dider viiz ve kafa
vapilarina baglanan bas agrisi veva viiz agrisi

11.1. Kafa kemigi bozukluguna baglanan bag agrisi

11.2. Boyun hastaliklarina baglanan bag agrist

11.3. Goz bozukluguna baglanan bas agrisi

11.4. Kulak bozukluguna baglanan bas agrist

11.5. Rinosiniizite baglanan bas agrisi

11.6. Disler, ¢ene veya iliskili yapilarin bozukluguna baglanan bas agrisi

11.7. Temporomandibiiler eklem hastaligina baglanan bas agrisi

11.8. Stilohiyoid ligamanin inflamasyonuna baglanan bas agris1 veya yiiz agrisi

11.9. Diger kafatasi, boyun, gozler, kulaklar, burun, siniisler, disler, agiz veya diger yiiz ve

kafa yapilarina baglanan bas agris1 veya yiiz agrisi

) a
Psikotik bozukluga bagh)

Tablo 5: IHS 2018 Smiflama Sistemine Gore Bas Agrilarimin Siniflandirilmasi

C) Uluslararasi Bas Agrisi1 Dernegi (IHS) 2018 Simiflama Sisteminde Agrih
Kranyal Noropatiler, Diger Fasyal Agrilar ve Diger Bas Agrilan

13. Kranyal nevraljiler ve viiz agrisimin santral nedenleri

13.1. Trigeminal nevralji

13.2. Glossofaringeal nevralji

13.3. Nervus intermedius nevraljisi

13.4. Oksipital nevralji

13.5. Boyun dil sendromu

13.6. Agril1 optik ndrit

13.7. Iskemik okiiler motor sinir paralizisine baglanan bas agrist

13.8. Tolosa-Hunt sendromu

13.9. Paratrigeminal okiilosempatetik sendrom (Reader’s sendromu)

13.10. Yineleyen agrili oftalmoplejik ndropati

13.11. Yanan agiz sendromu

13.12. Kalict idyopatik yiiz agrisi

13.13. Yiiz agrisinin santral nedenleri

14. Diger bas agris1 bozukluklari: Bagka yerde siniflanamayan ya da
tammmlanamayan basagrilan
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2.9.1. Migren Tanim

Migren degisen siklikta, siddette ve yogunlukta zonklayici bas agrisi ataklari
ile karakterize; bulanti, kusma, fotofobi ve/veya fonofobinin eslik ettigi, aralikli
olarak goriilen ve ¢ogu zaman genetik olarak yatkin kisilerde goriilen bas agrisidir
(71).Genel olarak migren ataklar halinde seyreden bir hastaliktir ve ataklar arasinda
semptom yoktur (72). Baslangicindan beri her giin agrili vakalar da nadiren
gorilmiistiir.

Hastalarda %60-85 oranlarinda siklikla “aurasiz migren” goriilmektedir.
Aurasiz migren en sik goriilen migren formudur; geriye kalan diger hastalarda ise
“aurali migren” goriiliir. Aurali migren ataklar1 tek basma veya aurasiz migren

ataklar1 ile birliktelik gosterebilir (73, 74).

2.9.2. Aurasiz Migren (Yaygin Migren, Hemikraniya Simpleks)

Cocuklarda en sik olarak goriilen bas agrisi tipidir. Aurasiz migren ataklar
tarzinda olan, 4-72 saat devam eden, cogu zaman tek tarafli, zonklayici, orta ya da
siddetli, giinliik bedensel hareketlerle artis gosteren, bulanti, kusma, fotofobi ve

fonofobinin eslik etmis oldugu tekrarlayici bir bas agrisidir.

Aurali migrenden farkli olarak bu tip bas agris1 olan hastalarda fokal
norolojik bulgu goriilmez ancak bazi prodromal semptomlar hastalarda gorulebilir.
Aurasiz migren hastalarinda prodromal semptomlar {izerinde meydana getirilen
calismalarda elde edilen bilgiler 1s131nda %12’den %88’e varan farklilikta neticeler

elde edilmistir (75).

Hastadan hastaya gore degisen bu semptomlar, fiziksel veya mental
hipo/hiperaktivite, bazi yiyeceklere karsi asir1 yeme istegi, devamli esneme ve
depresyon gibi atipik semptomlar olabilmekle birlikte agr1 atagindan saatler dnce

hatta 1-2 giin 6ncesinde baglayabilir.

Bas agris1 kusma ile beraberse hastada dehidratasyona yol agabilir. Yetmis iki
saatten uzun devam eden agir ataklara migren statiisii denir. Hastada sivi-elektrolit
dengesinin bozulmasina yol acabilir. Hastanin sivi-elektrolit dengesizliginin

diizeltilmesi ve agrisiin giderilmesi ig¢in hastaneye yatirilmasi gerekebilir (76, 77).

Bas agris1 baglangicta cogunlukla hemikraniyal yada daha ¢ok frontotemporal

alanda goriiliirken; sonrasinda agr1 basm pariyetal ve oksipital bolgesine dogru



23

ilerleyip yayilarak yerlesir ve hastalarin 2/3’{inde basin tek bir tarafina lokalize olur.
Pulsatil 6zellikteki bas agris1 baslangigta hafif derecede olup, 1/2—2 saat icerisinde
siddetlenebilir (78).

Agr1 ile beraber bulant1 ve/veya kusma, fotofobi, fonofobi, osmofobi,
ekstremitelerde sogukluk, vertigo, tinnitus, ¢ift gérme, ataksi, tremor, solukluk, agiz
kurulugu, asir1 terleme veya Tlsiime eslik edebilir ancak en sik goriileni

gastrointestinal yakinmalardir (79).

Bas agrisi fiziksel aktivitelerle, egzersizle, stresle, tatil zamanlarindaki agir ya
da uzun bir uyku atagi ile provoke olabilmektedir. Egzersiz ve giinliik fiziksel
aktiviteler agriy1 artirmasi sebebiyle hastalar sakin durmayi ve ozellikle sessiz
karanlik bir oda da dinlenmeyi tercih ederler. Ataklarin ¢ofunlugu bir giinde

sonlanir. Ataklar arasinda hastalar tamamen normaldirler.

Aurasiz Migren Tam Kriterleri
Aurasiz Migren
Tanim: 4-72 saat siiren ataklarla kendini gosteren tekrarlayan bas agrisi. Bas

agrisiin tipik Ozellikleri: Tek tarafli zonklayici tarzda, orta siddetli veya siddetli
olmasi, rutin fiziksel aktiviteyle kotiilesme ve mide bulantis1 ve/veya fotofobi ve

fonofobinin eslik etmesidir.
Tamsal Kriterler:
A.  B-D kriterlerine uyan en az 5 atak

B.  4-72 saat aras1 siiren bas agris1 ataklar1 (tedavi edilmeden veya tedavisi

basarisiz olan)

C. Bas agrisi asagidakilerden en az iki 6zelligi tagimalidir:
1.Tek tarafli yerlesim
2.Zonklayic1 karakter
3.0Orta siddetli ya da siddetli agr1

4 Rutin fiziksel aktiviteyle kotiilesme ya da rutin fiziksel aktiviteden

kaginmaya neden olma (6rnegin: yiiriime ya da merdiven ¢ikma)
D. Bas agrisi sirasinda asagidakilerden en az biri gorulir:
1. Mide bulantis1 ve/veya kusma

2. Fotofobi ve fonofobi
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E.  Smiflamada yer alan bagka bir bas agris1 tanisi ile agiklanamamaktadir

2.9.3. Aural Migren
(Klasik Migren, Oftalmik, Hemiparestezik, Hemiplejik Ya Da Afazik Migren)

Geri doniistimlii fokal norolojik belirtilerin 5-20 dk’dan fazla ve 60 dk’dan az
stirdiigli tekrarlayici ataklarla karakterize, beyin sap1 serebral korteks disfonksiyonu

ile iligkilendirilen bas agrisidir.

Aurali migren bas agrisinin tanisinin konulabilmesi i¢in en az iki atagin
gecirilmesi gerekir. Prodromal semptomlar aurali migren bas agris1 tipinde de
goriliir. Bu prodromal semptomlar aurasiz migren ile aymidir. Agridan Once aura

semptomlar1 olusur ve genellikle aura belirtilerini aurasiz migren tipi bas agris1 izler.

Aurasiz migrenle karsilastirildiginda, aurali migrende agr1 sathasi daha kisa

stirelidir ve daha hafif gecer (80).

Bes dakikadan uzun siiren aura doneminde en az bir aura semptomu
gorilmekte olup takibinde gelisen bas agrisi en az 60 dk devam eder ve genellikle 1—
72 saat surer (81).

Bas agris1 fotofobi ve/veya fonofobi, bulanti ve/veya kusma gibi aura
semptomlarmin hemen ardindan ya da auranmn baslamasmi izleyen bir saat iginde
gozlenir (82).

Hastada birden fazla aura semptomu bir arada olabilir fakat genellikle ayni
anda baslamayip birbirini takip ederler. Gorsel aura semptomlar1 ¢ogunlukla tek
tarafli goriiliirken, sensoriyel ve motor semptomlar her zaman tek taraflidir.

Aurah Migren Tani Kriterleri

Aurah Migren
Tanim: Tam diizelen tek yanl, gorsel, duysal veya merkezi sinir sistemi ile

iliskili diger belirtilerle kendini gosteren, genellikle basamaksi sekilde gelisen
dakikalar siiren yineleyici ataklar. Aura semptomlarini siklikla bag agris1 ve migrenle
iligkili belirtiler izler.

Tipik Aurah Migren

Tanisal kriterler:

A. B ve C kriterlerine uyan en az 2 atak

B. I. Tam diizelen asagidaki aura semptomlarindan en az biri goruldr:
1.  Gorsel
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2.  Duysal
3.  Konusma ve/veya lisan bozuklugu
I1. Motor, Beyin sap1 ve retinal semptomlar goriilmez
C. Asagidaki 6zelliklerden en az iKisi:

1. 5 dakika ya da daha uzun siirede basamaksi ilerleme gdsteren en az bir
aura semptomu, ve/veya birbirini izleyen 2 veya daha
fazla semptom gorulir

2. Her bir aura semptomu 5 dakikadan uzun ve 60 dakikadan kisa stirer

3. En az bir aura semptomu tek taraflidir

4. Aura srrasinda veya sonrasindaki 60 dakika i¢inde bas agris1 baslar
D. Smiflamada yer alan baska bir bas agris1 tanis1 ile agiklanamamaktadir

2.9.4. Aura Semptomlarimin Tipleri

1. Gorsel aura: Cogunlukla fikse olunan alanin ortasindan baslar, yanlara
dogru acilan zik-zak seklinde c¢izgiler, skotomlar seklinde gelisir. Skotom
olustugunda biiyiikliigii zaman ilerledik¢e artar, hemianopsi nadiren goriiliir. Cogu
zaman renkli olmayip gérme alaninin bir tarafina lateralize olur. Halusinasyonlar,
gorme bulanikhig1 goriilebilir (83). Aura semptomlar1 kisiye 6zgli olabilecegi gibi

ayni kiside ataktan ataga da farklilik gosterebilir (80).

Aurali migrende en c¢ok goriilen gorsel semptomlar pariltili (sintilasyon)

skotomlardir. Retina ve/veya gorsel korteksteki arteriyal spazma bagh geligir

Yapilan ¢aligmalarda aura doneminde, normalde 50-55 ml /100 gr/ dk olan
serebral kan akimmm 16 -25 ml/100 gr/dk’ya kadar diistiigii gosterilmistir. Bazi
hastalarda da bas agris1 olmadan tipik migren aurasi goriilebilir; bu durum genellikle
auralt migren ge¢misi olan hastalarda goriiliir (77, 76).

2. Duyusal aura: Agiz ¢evresi, dil ve ellerde uyusma seklinde goriilebilir (84).
3. Motor aura: Fokal baslayip ilerleyen, daha ¢ok kas grubunu etkileyecek sekilde
gorilen parezilerdir (84).

4. Konusma semptomlari: Afazi ya da dizartri seklinde goriilmektedir (84).

2.9.5. Migren Genetigi
Migren tanis1 konan hastalarin akrabalarinda da migren riskinin artmis oldugu
caligmalarla gdsterilmistir. Arastirmacilarin yaptigi bir migren bas agris1 aile

calismasinda; Russell ve Olesen (85) ICHD (1988) kriterlerini kullanmig ve aurali
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migrenli hastalarin birinci derecede akrabalarinda aurali migren riskinin dort kat
fazla, aurasiz migren tanisi olan hastalarin birinci derecede akrabalarinda ise aurasiz

migren bulunma riskinin 1.9 kat daha yiiksek oldugunu gostermislerdir.

Yapilan calismalarla migren bas agrisinda, pozitif aile oykiisii yaklasik %37
ila %91 olarak bulunmustur (86). Prevalansin ¢ok yiiksek oldugu hastaliklarda pozitif
aile Oykiisliniin siradan bir rastlant1 olabilecegini diigiinen aragtirmacilarda vardir
(87).

Ikiz calismalari monozigot ikizlerde migren birlikteliginin dizigot ikizlere
oranla daha sik goriildiigiinii ortaya koymustur; bu da genetik faktorlerin etyolojik
roliinti desteklemektedir (88, 57).

Ailevi hemiplejik migren; otozomal dominant gegmektedir, gecici hemiplejik
ataklar izlenir, 19., 1. ve 2. kromozomlarda gen mutasyonlar1 saptanmistir (89).
CACNALA (FHM1), ATP1A2 (FHM2) ve SCN1A (FHM3) genlerinde mutasyon
gorilmiistiir.

Yapilan ¢alismalar dogrultusunda migrenin bir kanalopati oldugu
digiiniilmiistiir. Bu kanallar beyinde ve niiromuskuler kavsakta yaygin olarak

bulunmaktadir ve sinaptik aralifa transmitter saliniminda rol oynamaktadir.

2.9.6. Migren Bas Agrisinin Klinigi

Migren laboratuvar tetkikleri, radyolojik goriintiilemeler ve ataklar arasi
semptomsuz dénemde norolojik muayenenin normal oldugu en sik goriilen primer

bas agrilaridir. Yardimci incelemeler baska bir hastaligi diglamak igin yapilir.

Migren bas agrisinin karakteristik Ozellikleri; tekrarlayici olmasi, atagin
ilagcsiz olarak 4-72 saat siirmesi, tek tarafli olusu (%80 hastada), zonklayici
karakterde olmasi, atak esnasinda hastanin siklikla 1siktan ve sesten rahatsiz olmasi,

agriya gogunlukla bulant1 veya kusmanin eslik etmesidir.

Migren bas agrist siklikla dncesinde bir norolojik defisit olmaksizin ortaya
cikarken (aurasiz migren), migren tanili hastalarin %10-15 kadarinda agrilarin
hemen dncesinde 5-60 dakika surebilen, gecici norolojik belirtiler goriilebilir (aurali
migren).Bu norolojik semptomlar; en sik gorsel bulgular olmakla birlikte, dilde-

yuzde-kolda uyusma, gigsuzlik, konusmada bozulma gibi bulgularin bir veya
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birkac1 seklinde de aura olabilir. Auranin hemen pesinden ya da aurayi takip eden bir

saat i¢inde agr1 ortaya ¢ikabilir ya da auray1 nadiren bag agrisi izlemeyebilir.

Aurasiz migren migren hastalarinda %90 oraninda goriilir en sik rastlanan
migren formudur. Aurali migren ataklar1 tek bagina ya da aurasiz migren ataklari ile

beraber gordlebilir (90).

Migren tanisinda, bas agrisi ataklarmin karakterinin yani sira bu ataklarin
zamansal siklig1 seyri de bilgilendiricidir. Ataklarm sikligi, siiresi, karakteri zaman
icinde degisim gosterebilmektedir. Migren hastalarinin %60 kadarinda bas agrisi
ataklar1 ayda bir yahut daha seyrek olurken %10 olguda ise ataklar ayda 5 veya daha
fazladur.

Migren ataginin 4 evresi bulunur.

1) Oncii evre

2) Aura evresi

3) Bas agris1 evresi

4) Agr1 sonrasi evre

1) Oncli Evre

Bu donemde istah degisiklikleri, duygu durum degisikligi (depresyon, 6fori,
huzursuzluk), biligsel bozukluk emareleri (unutkanlik, beceriksizlik, dikkat
azalmasi), davranis bozukluklar1 (hiperaktivite, yorgunluk, bitkinlik, asir1 konusma)
ortaya c¢ikabilir (91). Belirtiler bas agrisindan saatler, giinler dnce baslayabilir ve
belirtilerden hipotalamus sorumlu tutulmustur. Bu semptomlar kisiden kisiye

farklilik gosterebilir.



28

Tablo 6: Migrenin Prodromal Belirtileri

Ruhsal Norolojik Genel Belirtiler
Huzursuzluk Fotofobi Ensede gerginlik hissi
Uyku egilimi Fonofobi Baz1 yiyeceklere kars1 asir1 istek
Depresyon Konsantrasyon giigligii Usiime hissi
Hiperaktivite Esneme Istahsizlik
Ofori Asir1 uyku hali Beceriksizlik
Asir1 konusma Disfazi Diyare ve konstipasyon
Yerinde duramama Susama
Sik idrara ¢ikma
S1v1 retansiyonu

2) Aura Evresi

Aurali migren ataklari, migren hastalarmin %10 kadarinda bulunmaktadir. 4
dakikadan uzun ve 60 dakikadan kisa siirer ve aura evresini takiben genelliklel saat
icinde agr1 baglar (92, 93).

Nadiren aura evresi bas agrisi ile birlikte baslar. Baz1 hastalarda aura evresi 1
saatten uzun siirebilir. Aura evresini bazen de bas agrisi izlemeyebilir. Aura bulgulari
cogunlukla gorseldir. Siklikla gérme alaninin yarisini gorememe (hemianopi),
karanlik noktalar veya parlak 1siklar gbrme, zigzag ¢izgiler goriilebilir. Daha azca
siklikta motor bulgular (hemiparezi veya hemipleji), duysal bulgular (hemihipoestezi
veya parestezi), ¢ift gérme, bulanti, kusma, bas donmesi gortlebilir (91).

Gorsel aura bulgularindan sonra en sik goriilen aura bulgusu ise
parestezilerdir. Paresteziler elde baslayan, kola yayilan, yiiz, dudaklar ve dilde
uyusukluk seklinde gozlenir (94). Ugusan parlak ve titrek 1siklar, kivileimlar
parildayan 151k yaylar1 (teikopsia), parlayan zigzag 1siklar, ‘fortification

spectra’gdrme alanindan gegen patlayici ve genellikle renkli 1siklar goriilebilir (94).
3) Bas Agnis1 Evresi

Bas agrismin siiresi, siklig1, siddeti, karakteri ve eslik eden bulgular1 hastadan
hastaya ve ataktan ataga degisebilir. Cogunlukla agr1 baslangicta tek tarafli olup
ilerleyen saatlerde diger tarafa da yayilabilir ya da ayni tarafta devam edebilir. %30
hastada ise baglangictan itibaren iki tarafli baslar. Bas agris1 genelde 4—72 saat surer;
ancak 15 yasmdan kiiciik hastalarda bu siire 1-72 saat olarak kabul edilir (93).
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Bas agris1 sakaklara ve goze yayilim gosterebilir ve genellikle zonklayici
karakterdedir. Agri ¢ogu zaman ensede de hissedilir. Agr1 siddeti ¢ogunlukla orta ve

ileri derecededir. Hafif agrilar seyrek goriiliir.

Migren bag agrisi genel olarak giinliik fiziksel aktivitelerle (merdiven ¢ikmak
v.b.) artig gosterir. Yorgunluk, depresyon, oOfke, mental kiintliikk, hipomani,
huzursuzluk gibi emosyonel durumlar; bas donmesi, ataksi, diplopi gibi beyin sap1
bozukluklari; hipertansiyon hipotansiyon, tasikardi ya da bradikardi gibi otonomik
degisiklikler gozlenebilir (73, 74, 94). Agr baslangicinda 6nce boyun agris1 veya
gerginligin hissedilmesi bir¢ok hastada goralir.

Hastalarda agri sirasinda 1518a duyarlilik (fotofobi) , sese duyarlilik (fonofobi)
ve kokuya artmis duyarlilik (osmofobi) siklikla vardir. Bas agris1 olan hasta kisi los
ve sessiz bir ortam arayisindadir. Hastalar1 bulanti hissi ve bazen de kusma

sikayetleri rahatsiz eder.

Agr1 genellikle 72 saat icinde sonlanir ve ¢ogunlukla da 4 saatten uzun siirer.
4 saatten kisa siiren ya da 72 saatten uzun siiren agri ataklari olan migren hastalar1 da
vardir ama bunlar az sayidadir. Sessiz ve karanlik bir odada uyumak ¢ogu zaman

hastanin agrisini dindirici niteliktedir (95).

Bas agris1 sirasinda goriilebilecek sistemik belirtiler bulanik gorme, saglh
deride hassasiyet, istahsizlik, aglik, ishal, karmn agrisi, tenezm, poliliridir. Atak
sonrasi donemde ise idrar miktarinda azalma, solukluk, kizariklik, sicak veya soguk
hissetme, terleme, konsantrasyon bozuklugu, bellek bozuklugu, yorgunluk,

depresyon, kaygi, sinirlilik, huzursuzluk ve bas donmesi ortaya ¢ikar (96, 97).

Bas agrisi siklikla oksipital bolgeden enseden baslar, frontotemporal bolgeye
yerlesir. Bu siire¢ atak tedavisi i¢in uygun bir donemdir. Hapsirmak, 6kslirmek, 6ne

egilmek gibi kafa i¢i basincini arttiran durumlarda bas agrisi siddetlenir.

Allodini, normalde agrili olmayan bir uyarmm agrili ya da rahatsiz edici
algilanma hissidir. Hastalarda allodini goriilebilmektedir. Allodini nedeni olarak;

trigeminal yolaklarin santral duyarlilagsmasi1 sonucunda olustugu diisiiniilmektedir.
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4. Agn Sonrasi Evre

Bu evrede hasta bitkinlik, yorgunluk, kas agrilari, tedirginlik, konsantrasyon
giicliigii hisseder. Bazen de hastada asir1 iyilik hissi, 6fori gelisebilir. Hastalarda
istahsizlik ya da asir1 istah artig1 olabilir. Agr1 sonrasi evre saatler veya giin boyu
strebilir (94).

Migren bas agrisinin neden oldugu yetersizlikler hesaplanirken agridan
sonraki bu donem de disiliniilmelidir ¢linkii bas agrisi olmasa bile hastalar bu

belirtiler nedeniyle hala normal giinliik islevlerine donememis olabilirler.

2.9.7. Migren Bas Agrisim Tetikleyici Faktorler

Bas agris1 gelisiminde tetikleyici bir faktdriin olmasi, aywrici tanida onu

organik bas agrilarmdan ayirir.

Tetikleyici faktorlerle 1ilgili olarak ‘‘besin kaynaklt migren’ tanimi
kullanilmistir, en ¢ok tetikleyen yiyeceklerin de ¢ikolata, alkol ve peynir oldugu
vurgulanmistir  (98). Aghik giin igerisinde 0glin atlamak da migren ataklarini

tetikleyebilir (98).
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Migren Bas Agrisin1 Tetikleyici Faktorler

Tablo 7:Migrende Potansiyel Tetikleyici Etkenler

Hormonal

Menars_

Menstriiasyon

Ovulasyon

Gebelik

Dogum )

Dogum kontrol ilaglar1
Menapoz .
OstroPen replasman tedavisi

Diyetle iliskili

Nitrit yikIu besinler
Turuncgiller
Alkol

Monosodyum glumat

Aspartam .

Eskitilmis peynir o )
O%’inlerm atlanmasi yada geciktirilmesi
Cikolata

Psikolojik

Sikint1 Giziinta gibi psikolojik etkenler
Sikint1 sonras1 donem(haftasonu veya tatil)
Depresyon .

Cosku yada beklenti

Fiziksel-Cevresel

Parlak 1siklar, far 15181
Floresan 15181
Kokular

Iklim degisimleri
Basin e%(mlklikleri
Yuksek rakim

Uyku

Uykusuzluk yada asir1 uyuma

Ilaclar

Nitrogliserin
Histamin
Rezerpin
Hidralazin
Ranitidin
Ostrojen

Onemsiz Etkenler

Kafa travmasi

Agir hareket, egzersiz
Yorgunluk

Migren tanili kiz hastalarin birgogunda migren atagi ile adet donemi arasinda

bir iliski oldugu anlasilmstir. Ozellikle adet dncesi donemde veya adet déneminde

bas agris1 aktiflesmektedir. Ostrojen miktarindaki diisme bas agrisini tetiklemektedir.

Adet doneminin sonuna dogru yiiksek miktarda Ostrojen replasmani hem adet

donemini hem de bas agrisini geciktirmektedir.

Migrenli 1750 hastanin katildigi retrospektif bir calismada, katilimcilarin
yaklasik yiizde 75 1 en az bir akut migren atag: tetikleyicisi bildirmistir. Azalan siklik

sirasina gore bunlar: Emosyonel stres (%80), Kadinlarda hormonlar (%65), Yemek

yememek (%57), Hava Durumu (%53), Uyku bozukluklar1 (%50), Kokular (%44),
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Boyun agris1 (%38), Isiklar (%38), Alkol (%38), Sigara (%36), Ge¢ yatmak (%32),
Is1(%30), Yiyecek (%27), Egzersiz (%22), Cinsel aktivite (%5).

2.9.8. Primer Bas Agrilarinin Simiflandirilmasi

A)Uluslararas1 Bas Agris1 Dernegi (IHS) 2018 Siniflama Sistemine Gore

Primer Bas Agris1 Bozukluklar.

1.  Migren
1.1. Aurasiz migren

1.2. Aurali migren
1.2.1. Tipik aurali migren
1.2.1.1. Bas agrili tipik aura
1.2.1.2. Bas agrisiz tipik aura
1.2.2. Beyin sap1 aurali migren
1.2.3. Hemiplejik migren
1.2.3.1. Ailesel hemiplejik migren
1.2.3.1.1. Ailesel hemiplejik migren (FHM1)
1.2.3.1.2. Ailesel hemiplejik migren (FHM2)
1.2.3.1.3. Ailesel hemiplejik migren (FHM3)
1.2.3.1.4. Ailesel hemiplejik migren, diger lokus
1.2.3.2. Sporadik hemiplejik migren (SHM)
1.2.4. Retinal migren
1.3. Kronik migren
1.4. Migren komplikasyonlar1
1.4.1. Status migrenozus
1.4.2. infarkt olmaksizin kalic1 aura
1.4.3. Migren6z infarkt
1.4.4. Migren aurasiyla tetiklenen nobet
1.5. Olas1 migren

1.5.1. Aurasiz olast migren
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1.5.2. Aurali olas1 migren
1.6. Migrenle iliskili olabilecek epizodik sendromlar
1.6.1. Yineleyen gastrointestinal rahatsizlik
1.6.1.1. Siklik kusma sendromu
1.6.1.2. Abdominal migren
1.6.2. Selim paroksizmal vertigo
1.6.3. Selim paroksizmal tortikollis

2.  Gerilim tipi bas agrisi
1.2. Seyrek epizodik gerilim tipi bas agrisi

1.2.1. Perikranyal duyarliligin eslik ettigi seyrek epizodik gerilim tipi bas agrisi
1.2.2. Perikranyal duyarliligin eslik etmedigi seyrek epizodik gerilim tipi bas

agrisi
2.2. Sik epizodik gerilim tipi bas agris1
2.2.1. Perikranyal duyarliligm eslik ettigi sik epizodik gerilim tipi bas agris1
2.2.2. Perikranyal duyarliligm eslik etmedigi sik epizodik gerilim tipi bas agrisi
2.3. Kronik gerilim tipi bas agris1
2.3.1. Perikranyal duyarliligm eslik ettigi kronik gerilim tipi bas agrisi
2.3.2. Perikranyal duyarliligin eslik etmedigi kronik gerilim tipi bas agrisi
2.4. Olasi gerilim tipi bas agris1
2.4.1. Olas1 seyrek epizodik gerilim tipi bag agrisi
2.4.2. Olasi sik epizodik gerilim tipi bas agrisi
2.4.3. Olas1 kronik epizodik gerilim tipi bas agrisi

3. Trigeminal otonomik sefalaljiler (TOS)
3.1. Kiime bas agris1

3.1.1. Epizodik kiime bas agris1

3.1.2. Kronik kiime bas agris1

3.2. Paroksizmal hemikranya

3.2.1. Epizodik paroksizmal hemikranya

3.2.2. Kronik paroksizmal hemikranya
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3.3. Kisa siireli tek yanli nevraljiform bas agrist ataklar

3.3.1. Konjunktival kanlanma ve yasarmali kisa siireli tek yanli nevraljiform bas

agrist (SUNCT)

3.3.1.1. Epizodik SUNCT

3.3.1.2. Kronik SUNCT

3.3.2. Kranyal otonomik semptomlarin eslik ettigi kisa siireli tek yanli nevraljiform
bas agrisi (SUNA)

3.3.2.1. Epizodik SUNA

3.3.2.2. Kronik SUNA

3.4. Hemikranya kontinua

3.4.1. Hemikranya kontinua, remisyonlu alt tip

3.4.2. Hemikranya kontinua, remisyonsuz alt tip

3.5. Olas1 trigeminal otonomik bag agrilari

3.5.1. Olas1 kiime bas agris1

3.5.2. Olasi1 paroksizmal hemikranya

3.5.3. Olasi kisa siireli tek yanl nevraljiform bas agris1 ataklar1
3.5.4. Olas1 hemikranya kontinua

4. Diger primer bas agrilan
4.1. Primer Oksiiriik bag agrisi

4.2. Primer egzersiz bas agrisi

4.3. Cinsel etkinlige eslik eden primer bas agrisi
4.4. Primer gok giiriiltiisii bas agrisi

4.5. Sogukla uyarilan bas agrisi

4.6. Dis basimngla iligkili bas agrisi

4.7. Primer saplanici bas agrisi

4.8. Numiiler bas agris1

4.9. Hipnik bas agrist

4.10. Yeni giinliik 1srarc1 bas agris1
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2.9.9. Migren Bas Agrisinin Siniflandiriimasi

Uluslararas1 Bas Agnis1 Dernegi: Migren Kriterleri (2018)
1.1. Aurasiz Migren
Tanim: 4-72 saat siiren ataklarla kendini gosteren tekrarlayan bas agrisi. Bas

agrisinin tipik ozellikleri: Tek tarafli zonklayici tarzda, orta siddetli veya siddetli
olmasi, rutin fiziksel aktiviteyle kdotiilesme ve mide bulantisi ve/veya fotofobi ve

fonofobinin eslik etmesidir.

Tanisal Kriterler:
A. B-D kriterlerine uyan en az 5 atak

B. 4-72 saat arasi sliren bas agris1 ataklar1 (tedavi edilmeden ya da tedavisi basarisiz

olan)

C. Bas agris1 asagidakilerden en az iki 6zelligi tagimalidir:
1.Tek tarafl1 yerlesim

2.Zonklayic1 karakter

3.0Orta siddetli ya da siddetli agr1

4.Rutin fiziksel aktiviteyle kotiilesme ya da rutin fiziksel aktiviteden kaginmaya

neden olma (0rnegin: yiiriime ya da merdiven ¢ikma)

D. Bas agrisi sirasinda asagidakilerden en az biri gorulir:

1. Mide bulantis1 ve/veya kusma

2. Fotofobi ve fonofobi

E. Smiflamada yer alan baska bir bas agrisi tanisi ile agiklanamamaktadir.

1.2. Aurah Migren
Tanim: Tam diizelen tek yanl, gorsel, duysal veya merkezi sinir sistemi ile

iliskili diger belirtilerle kendini gosteren, genellikle basamaksi sekilde gelisen
dakikalar siiren yineleyici ataklar. Aura semptomlarini siklikla bas agris1 ve migrenle
iligkili belirtiler izler.

1.2.1. Tipik Auralh Migren
Tanisal kriterler:

A. B ve C kriterlerine uyan en az 2 atak
B.l. Tam diizelen agagidaki aura semptomlaridan en az biri gorulur:

1. Gorsel
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2. Duysal

3. Konusma ve/veya lisan bozuklugu.
II. Motor, Beyin sap1 ve retinal semptomlar goriilmez.
C. Asagidaki 6zelliklerden en az iKisi:

1 5 dakika ya da daha uzun siirede basamaksi ilerleme gdsteren en az bir aura

semptomu, ve/veya birbirini izleyen 2 veya daha fazla semptom goralar.
2 Her bir aura semptomu 5 dakikadan uzun ve 60 dakikadan kisa sdrer.
3. Enaz bir aura semptomu tek taraflidir.

4. Aura srasinda veya sonrasindaki 60 dakika i¢cinde bas agris1 baglar.

D. Siniflamada yer alan bagka bir bas agris1 tanisi ile agiklanamamaktadir.

1.2.2. Beyin Sap1 Aurah Migren
Daha 6nce kullanilmig terimler: Baziler arter migreni, baziler migren, baziler tip

migren.
Tanisal kriterler:
A. B ve C kriterlerine uyan en az 2 atak
B. I. Tam diizelen asagidaki Beyin sap1 semptomlarindan en az ikisi gorulir:
1. Dizartri
2. Vertigo
3. Tinnitus
4. Hipoakuzi
5. Diplopi
6. Duysal defisitle iliskilendirilmeyen ataksi
7. Uyaniklik diizeyinde azalma (GKS <13)
I1. Motor ve retinal semptomlar gérilmez
C. Asagidaki 6zelliklerden en az iKisi:

1. 5 dakika ya da daha uzun siirede basamaksi ilerleme gdsteren en az bir aura

semptomu, ve/veya birbirini izleyen 2 veya daha fazla semptom goralir

2. Her bir aura semptomu 5 dakikadan uzun ve 60 dakikadan kisa surer
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3. Enaz bir aura semptomu tek taraflidir
Aura sirasinda veya sonrasindaki 60 dakika i¢inde bas agrisi baslar
D. Siniflamada yer alan bagka bir bag agrisi tanist ile agiklanamamaktadir

1.2.3. Hemiplejik Migren
Tanisal kriterler:

A. B ve C kriterlerine uyan en az 2 atak

B.l. Tam duizelen motor gii¢suzlik goralir

II. Tam diizelen gorsel, duysal bulgular ve/veya konusma/lisan bozuklugu goriiliir
C. Asagidaki 6zelliklerden en az ikisi:

1. 5 dakika ya da daha uzun siirede basamaksi ilerleme gosteren en az bir aura

semptomu, ve/veya birbirini izleyen 2 veya daha fazla semptom gorilur
5. Her bir aura semptomu 5 dakikadan uzun ve 60 dakikadan kisa strer
6. En az bir aura semptomu tek taraflidir.

7. Aura srasinda veya sonrasindaki 60 dakika i¢cinde bas agrisi baslar
D. Siniflamada yer alan bagka bir bas agrisi tanisi ile agiklanamamaktadir

1.2.4. Retinal Migren
Tanisal kriterler:

A. B ve C kriterlerine uyan en az 2 atak

l. Tam duzelen mono-okuler, pozitif ve/veya negatif gorsel belirtiler
(sintilasyonlar, skotom veya korliik), atak sirasinda asagidakilerden en az biri ile

dogrulanmis olmali:
1. Klinik gorme alan1i muayenesi
2. Hastanin ¢izerek ifade ettigi mono-okiiler gérme alani bozuklugu
Il. Asagidaki 6zelliklerden en az ikisi:
1. 5 dakika ya da daha uzun siirede basamaksi ilerleme gorultr
2. Semptomlar 5 dakikadan uzun ve 60 dakikadan kisa strer
3. Aura sirasinda veya sonrasindaki 60 dakika i¢inde bas agrisi baglar

C. Smiflamada yer alan bagka bir bas agrisi tanisi ile agiklanamamaktadir ve diger

amarozis fugaks nedenleri dislanmigtir
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1.3. Kronik Migren
Tanmm: Ug aydan daha fazla siire boyunca ve ayda 15 veya daha ¢ok giin olan; ayda

en az § glin migren 6zelliklerini tagiyan bas agrisi.
Tanisal kriterler:

A. Migren veya gerilim tipi bas agrist benzeri, 3 aydan uzun siire boyunca ayda 15

veya daha ¢ok giin olan, B ve C kriterlerine uyan bag agrist

B. Aurasiz migren kriterlerine uyan en az 5 veya aurali migren kriterlerine uyan en

az 2 atak gecirmis hastada gelismesi

C. 3aydan uzun siireyle, ayda en az 8 giin asagidaki 6zelliklerden herhangi birine

uymast:
1.  Aurasiz migren kriterleri
2. Aurali migren kriterleri

3. Hasta tarafindan baslangigta migren oldugunun diistiniilmesi ve triptan veya

ergot tirevleri ile iyilesmesi

D. Smiflamada yer alan bagka bir bas agris1 tanisi ile agiklanamamaktadir

2.9.10. Migren Bas Agrisimin Fizyopatolojisi

Migren bas agrisi patogenezi giinlimiizde halen tam olarak bilinmeyen bir
hastaliktir. Migren hastaliginin patofizyolojisinin agiklanmasi migren tanisini

koymada ve tedavisini diizenlemede énemlidir.

Migren bas agrisi, genetik olarak yatkin bireylerde ekzojen ve/veya endojen
tetikleyici faktorlerle tetiklenen ndronal vaskiler olaylar neticesinde meydana
gelmektedir (99). Noronal iyon kanallarinda 6zelliklede kalsiyum iyon kanallarinda

bozukluklar olusur.

Migrenin ndronal olaylardan olusan bir siirecte meydana geldigi
diistiniilmektedir. Asir1 uyarilabilir bir serebral korteksin varligr migren hastaliginin
fizyopatolojisinin altinda yatan ana sebeptir (100, 101). Asir1 uyarilabilir serebral
kortekste i¢ veya dis etkenlerle tetiklenen néronal depolarizasyon olusur. Boylece
meydana gelen yayilan kortikal depresyon dalgast (CSD) migrende aura ve

trigeminovaskiiler sistemin aktivasyonundan sorumlu tutulmaktadir.
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Uluslararas1 Bag agris1 Dernegi’nin tanimlamasina (102, 103) gdre migren;
norojenik inflamasyon, kranial kan damarlarinin kontraktil disfonksiyonlar1 ve
serebral korteksden baslayip yayilim gosteren ndronal depresyon mekanizmalarinin
rol oynadig1 ndrovaskiiler bir bozukluktur. Yapilan bir¢ok ¢aligmada migren
patogenezinden;  sitokinler (105), bazt noropeptitler, oksidatif hasar,
noroinflamatuvar durumlar ve vazomotor degisiklikler sorumlu tutulmustur (119).
Calismalarda; genetik faktorler, immiinoglobulinler, lenfosit alt gruplar1 ve sitokin

degisikliklerinin migren patogenezinde etkisine odaklanilmistir (104, 105).

Migren bas agris1 olan hastalarda, sistemik dolasimda inflamasyonla iliskili
biyokimyasal markerlarm diizeylerinde de degisiklikler bulunmustur. C-reaktif
protein (CRP) bir plazma proteini olup, sistemik inflamasyonun hassas bir gostergesi
ve oksidatif hasar belirtecidir (106) ve g¢esitli ¢aligmalarda migrenli hastalarda
saglikli kontrol gruplarma gore CRP ve inflamatuvar sitokin diizeylerinin daha
yiiksek oldugu gosterilmistir (107).

Yapilan caligmalarda oksidatif hasarmm migren patogenezinde rolii oldugu
anlasilmistir. Bir ¢alismada; oksidatif hasarin biyokimyasal gostergelerinden lipit
peroksidasyon iirlinii olan malondialdehitin (MDA) kan diizeyinde anlamli miktarda
artis tespit edilmistir. Serbest radikal reaksiyonlari sonucu ve arasidonik asit
metabolizmasinda lipid peroksidasyon iiriinleri olusur. Bunlar agrili inflamatuvar

reaksiyonlar1 baslatabilirler.

Bir grup arastirmaci migren hastalarinda, nitrik oksitin (NO) inflamatuar
sitokinleri veya siklik GMP’yi uyararak, kraniyal kan damarlarinda inflamasyon
olusturarak migren atagida rol oynadigini bildirmistir (108). Basta triptanlar olmak
iizere migren tedavisinde kullanilan pekg¢ok ilag, trigeminal sinir akson uglarinda
bulunan 5-hidroksitriptamin reseptorlerine etki ederek ndérojenik inflamasyonu
engeller (110).

Migren bas agrisinin ortaya ¢ikmasinda iki mekanizmanm sorumlu oldugu

diistiniilmektedir:
1. Meningeal damarlarda nérojenik inflamasyon

2. Periferik ve santral trigeminal afferentlerin duyarlilagmasi
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PET ve MR goriintiilemelerinde, migren ataklar1 sirasinda beyin sap1
yapilarmin aktive oldugu anlagilmistir (109). Lokus seruleus ve dorsal rafe
cekirdekleri gibi aminerjik beyin sapi c¢ekirdekleri; trigeminovaskiler sistemi
dogrudan veya dolayli yoldan etkilemesi ile agrinin meydana geldigi diistiniilmiistiir.
Bu yapilar serebral kan akimmi diizenleyebilir, kortikal ndronal uyarilabilirligi
etkileyebilir ve trigeminovaskiiler nosiseptif uyarilarin akomodasyonunda 6nemli rol

oynadig1 goriintiileme yontemleriyle de saptanmustir.

Baz1 bagka agrili durumlarda da ayni beyin sap1 bolgesinde aktivasyonun
gbzlenmesi, o bdlgenin migrene ne kadar spesifik oldugunun sorgulanmasina yol
acmistir.

Serotonin reseptorlerinin, alt tiplerinin ve dagilimlarinin bulunmasi migren
patofizyolojisine agiklik getirmistir. SHTIB/D reseptorleri; trigeminal akson
uclarmda yogun olarak yer almaktadir ve trigeminal aktivasyonu, noropeptid
salimimini, norojenik inflamasyonu inhibe etmektedir (111). Ergot alkaloidlerinin
SHT-1B/D reseptor agonisti oldugu anlasilmistir ve bu reseptorlerin spesifik agonisti
olan triptanlarda daha sonra migren ilaglar1 olarak gelistirilmistir. Triptanlarda

noérojenik inflamasyonu bloke etmektedir.

Ergotamin, dihidroergotamin ve sumatriptan 5-HTIA reseptoru agonisti olup
akut migren tedavisinde etkilidir. Migrende koruma tedavisinde kullanilan pizotifen,
metiserjid ve siproheptadin de 5-HT1 antagonisti olarak etkisini gostermektedir
(112).

Migren bas agrismi ve diger birincil bas agrilarinin fizyopatogenezini
anlamak icin basm agr1 duyusunu tasiyan trigeminal siniri ve vaskiiler

innervasyonunu bilmek gerekmektedir.

Trigeminal sinir oftalmik dali aracilig1 ile; pia, araknoid ve dura materdeki
damarlari, intrakranial damarlarin proksimalini innerve etmektedir. Trigeminal
aksonlarin ve agr1 duyusunu tastyan reseptOrlerin damar c¢evresindeki yerlesimi
nedeniyle meninksler ve biiyiikk damarlar agriya duyarhidir ancak trigeminal

inervasyondan yoksun beyin parankiminde agr1 duyusu bulunmamaktadir.

Kiigiik capl trigeminal sinir liflerinin bir kismi aksonal dallanma nedeniyle

hem pia-araknoid (orta serebral arter) hem de dural damarlar1 (orta meningeal arter)
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innerve etmektedir. Trigeminal sinirin periferik aksonlarinin aktivasyonu agri
duyusunu trigeminal gangliona ve santral aksonlari araciligi ile 2. ndronlarimi
olusturan C2’den bulbusa dek uzanan trigeminal nucleus kaudalise (TNC) iletir.
Periferik trigeminal aksonlarin aktivasyonu bir yandan da icerdigi noropeptidlerin
(CGRP, substance P, Norokinin A) perivaskiiler alana salinmasi ile vazodilatasyon,
kan akimi artig1 ve protein ekstravazasyonuna yani norojenik inflamasyona neden
olur. Bu vazodilatasyon ve 0dem perivaskiiler trigeminal aksonlarmn daha fazla
uyarilmasina ve beyin sapindaki trigeminal niikleusta artmis uyariya yol agarak daha

fazla agriya neden olmaktadir.

Ataklar esnasinda hastalarda CGRP diizeylerinin yiliksek oldugu saptanmustir.
Bu da periferik trigeminal aktivasyonun bir gostergesidir. Agrinin TNC’den 6n beyin
bolgelerine iletilmesi sirasinda beyin sapmdaki ¢oklu sinaptik baglantilar1 nedeniyle
superior salivator niikleus uyarilmakta pterigopalatin ve otik ganglia araciligi ile
parasempatik aktivasyona (NO ve VIP salinimi) ve bu da vazodilatasyon gelismesine

sebep olmaktadir (111, 101).

Agr1 duyusu TNC’den(trigeminal nucleus kaudalisden) ¢ikarak beyin sapimda
orta hatt1 caprazlayip trigeminal lemniskusu olusturarak talamusta sonlanir, daha
sonra birincil somatosensoriyel korteks ve singulat kortekse ulasir. Agriya eslik eden
afektif ve emosyonel durumdan ise parabrakial nukleus, talamusun intralaminar
niikleusu, amigdala ve insuler korteksi i¢ine alan farkli bir yolagm aktivasyonu

sorumludur (113).

Aural1 migren bas agrisi olan ¢cocuk ve adolesan hastalarin yaklasik olarak
%30’unda agridan 20-40 dk oncesinde ¢ikan somatosensoriyel belirtilere, bir lobdan
kaynaklanan yayilan noronal depolarizasyon ve CSD (kortikal yayilan
depresyon)neden olmaktadir (114).

Son yillarda yapilan MR ve PET goriintilleme calismalar1 ile goérsel aura
semptomlarmin patofizyolojik mekanizmasinin, Leao’nun yayilan kortikal depresyon
dalgalar1 oldugu gosterilmistir. Yayilan kortikal potansiyelde ani azalma,
ekstraselliiler iyon konsantrasyonunda ve norotransmitterlerde gegici artis Ve
hiperemi takiben meydana gelen uzun siireli noéronal uyarilabilirlikte artma ve kan
akiminda azalmayla karakterize yavas yayilan (2-6 mm/ dk arasi, ortalama 3 mm/ dk)

bir dalganm korteks boyunca ilerlemesi meydana gelir.
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Migren bas agrist sirasinda oksipital korteksten baslayarak one dogru yayilan
hiperemi ve oligemi (kan akimi azalmasi1) dalgas1 gorsel auralarla iliskilendirilmistir.

Korteksteki oligemi baz1 aurasiz migren agrilarinda da gozlenmistir.

Migren bas agris1 tanist olan vakalarin beyinlerinin nicelik ve nitelik
yonlerinden saglikli bireylerden farkli oldugu diisiiniilmektedir. Bu hastalarda
transkraniyal manyetik stimiilasyonla yapilan ¢alismalarda beyinin uyarilma esiginin
daha diisiik oldugu ve antiepileptik ilaglardan valproatla bunun normale ¢evrildigi
gosterilmistir. Bu degisiklikler ozellikle aurali migrenlilerde daha belirgin

saptanmistir (111).

Aurali migrenin en agir tipi olan otozomal dominant gegen ailesel
hemiplejik migren vakalarinin genetik incelemesi, hastaligin patogenezine ait ¢ok

onemli bilgilerin elde edilmesini saglamistir.

Ailesel hemiplejik migrenli olgularin yaklasik ailelerin yarisinda 19.
kromozomda yer alan ndronal P/Q tipi kalsiyum kanallarmin o-la alt dnitesini
kodlayan CACNAIA genindeki missense mutasyon saptanmistir. Son zamanlarda
ikinci AHM gen (AHM2) mutasyonu 1. kromozomda (Ig23) Na/K-ATPaz geninde
saptanmustir. Bagka diger kanal bozukluklarmim da migren patofizyolojisinde yer
almas1 olasidir. Aurasiz migrende de daha farkli genlerin etkilenebilecegi

distiniilmektedir (111).

Ekstraselliiler iyonlarin hiicre i¢ine girmesi ile meydana gelen iyon dagilim
degisikliklerinin migren aurasindan ve arka serebral korteksteki %20-35 kan akimi
azalmasindan (oligemi) sorumlu oldugu disiiniilmektedir (115-117). Olesen ve
arkadaslar1 aura esnasinda yaptiklar1 kraniyel anjiografide kortikal kan akiminda

%25-30’luk azalma bulmuslardir (116).

Yapilan bir ¢aligmada;11 ¢ocukta migren aurasi sirasinda transkraniyal
doppler ultrasonografi ile orta serebral arter kan akiminda azalma, SPECT’te ise
hipoperflizyon ve auradan 3 saat sonra EEG’de yavas dalga anormallikleri
gosterilmistir. Ayni1 ¢aligmada migren atagindan 1 giin sonra EEG’deki yavas dalga
anormallikleri sadece oksipital loblarda kalmis, SPECT te ise hafif hiperperfiizyon
gbzlenmistir (118).
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Migren fizyopatolojisinde en son kabul goren goriis, genetik yatkinlik ile
beraber serebral korteksin hipereksitabilitesinin sorumlu oldugudur. Cocukluk yas
doneminde migren ile ilgili arastirmalar ¢aligmalar eriskin yas grubuna gore daha az
sayida olup daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir.

Migren patofizyolojisinde pek ¢ok teori gelistirilmistir (121). Bu teoriler:

1.Vaskiler teori

2-Hipoksik teori

3-Otonomik teori:

4- Noronal teori

5- Norovaskiiler teori

6- Serotonerjik teori

7-Kortikal yayilan depresyon teorisi

8- Nitrik oksit etkisi teorisi

9-. Adrenomedullin etkisi teorisi

10-Birlestirici teori

1. Vaskdiler teori

Vaskiiler kuram en eski teoridir. 1938 yilinda Graham ve Wolf ortaya
atmistir. Bu teoriye gore intrakraniyal arterlerin vazokontriksiyonu sonucunda kan
akimi azalir ve aura semptomlar1 olusur. Takibinde ekstrakraniyal arterlerin
vazodilatasyonu olusur ve bas agris1 meydana gelir. Iki evre birbirinden kati
sinirlarla ayrilmaz. Ayni anda beynin bazi bolgelerinde vazodilatasyon gordlirken,
baz1 bolgelerinde halen vazokonstriksiyon devam edebilir (121).

Vazokonstriksiyon serebral kan akisinda bolgesel bir azalma ve beyinde
olusan iskemi aura fazindaki fokal norolojik belirtilere neden olur. Iskemi beyinde
CO2 birikimini arttirir, bu da arteriollerde genislemeye neden olur bdylece prodrom
donemi biter ve eslik eden norolojik belirtiler kaybolur. Intrakraniyal
vazodilatasyonun baslamasiyla beraber ekstrakraniyal vazodilatasyon da bagslar ve
agr1 donemine girilmis olur. Bu donemin hemen oOncesinde ekstrakraniyal
arteriollerde vazokonstriksiyon sonucunda, derinin kan akiminda azalma ve

sonucunda doku iskemisi geligir. Deri ve deri alt1 dokuda kisa zamanli iskemiler
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meydana gelir. Boylece doku iskemisiyle beraber dokudan ve damardan disariya agri
esigini diisiiren ve agriya neden olan maddeler serbest hale gecer. Sonug¢ olarak
serbest kalan maddeler damarlarda ve damar ¢evresinde ddem ve yangi meydana

getirmis olur.

Her arter atimi ile damar i¢i kan basinci degisimleri agriy1 siddetlendirir ve
agriya zonlayici bir 6zellik kazandirir (122). Doppler ultrasonografi teknigi ile aurall
migren ataklarinda agr1 esnasinda bilateral karotis kommiinis kan akiminin azaldigi
goriliirken (123), aurasiz migrende agri sirasinda kan akimmin degismedigi (124)
veya arttig1 (125) gosterilmistir. Kan akimimdaki bu degisikliklerin vazodilatasyon
veya konstriksiyona mi, yoksa artmis serebrovaskiiler rezistans, artmis kan
vizkositesi, azalmis arteriyel kan basinci, kollateral akim degisiklikleri gibi g¢esitli

faktorlere mi bagl oldugu konusunda yeterli veri heniiz yoktur.

Migren atagi swrasinda serebral kan akimi Ol¢ciimii yontemi ilk kez 1967
yilinda O’Brien tarafindan yapilmistir ve migren aurasi sirasinda kan akiminda
azalma, bas agrisi sirasinda ise kan akiminda artma gosterilmistir(126). Aura
sirasinda serebral kan akimi azalmasmin oksipital lobdan basladigi ve ilerleyerek
beynin On taraflarina yayildigi seklinde calismalar yapilmis ve bu azalmanin serebral
iskemiye bagli olmaktan ¢ok, noronal fonksiyonlardaki azalmanin sonrasinda
gelistigi one siirtilmiistiir. Tim bu veriler Leao’nun ‘yayilan depresyon teorisi’yle

benzerlik gostermektedir (119).

Aurali migren bas agris1 olan hastalarda yapilan bilgisayarli tek foton
emisyon tomografisi (SPECT) verilerine gore, bolgesel serebral kan akimi
azalmasinin yaklasik olarak ii¢ saat devam ettigi ve takibinde ayni bdlgede
hiperperfiizyonun gelistigi, ancak bas agris1 basladigi halde hipoperfiizyonun
stirdiigli bulunmustur. Bu nedenle bas agrisinin hiperemi ile tetiklendigi goriisi

desteklenmemistir (127).

Radyoaktif xenon 6l¢liim yontemlerinin kullanilmasi ile beraber migrenin aura
fazinda beyin kan akimmin yaklasik %20 oraninda azaldigi gosterilmistir. Akimda
azalmanm (serebral oligemi) arter bolgelerinden bagimsiz olarak oksipital lobdan
one dogru yayildig1 ve frontal loblarda ortaya ¢ikmasia ragmen, santral ve lateral
sulkuslara varmadan durdugu bulunmustur. Oligeminin norolojik semptomlarm

oncesinde olustugu, semptomlar ortaya ¢iktiktan sonra sensori-motor alana ulastig
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ve semptomlardan sonra da devam etmis oldugu yoniinde kanitlar olup, buna ragmen
aurasiz migren vakalarinda bolgesel kan akiminda higbir degisim saptanmamigtir
(128).

2-Hipoksik teori

Bu kuram; beynin glikoz ve oksijen ihtiyacinin karsilanmasindaki aksakliklar
sonucu, beyin metabolizmasinda meydana gelen bozukluklar, migren ndbetlerini
tetikleyici mekanizmalarla iliskili oldugunu ileri siirer. Beyine oksijen ve glikoz
getiren kan akimindaki azalma ya da biyokimyasal anormallikler, metabolik
bozukluklar bu yetersizlige sebep olabilir. Sonug olarak hipoksik teori; oksijen veya
glikoz azalmasmin beyin disfonksiyonuna neden oldugunu kabul goriir. Serebral

hipoksinin bir migren atagini baslatan faktér oldugunu savunur.

Noronlarin enerji gereksinimi ve tiiketimi arasindaki dengesizlik bozukluk
noronlarin hipoksisine sebep olabilir ve bu dengesizlik ndrotoksinlerin etkisinin

sonucu da olabilir.

Aurali migrende beyin hipoksisi, migren atagi sirasinda veya sonrasinda
bulunmus fakat aurasiz migrende bulunamamistir. NOronlarin ve beynin bir
bolimiiniin gergek hipoksisi gosterilememis ve oksijen tedavisi migren ataginda

yarar saglamamstir (129).
3-Otonomik teori

Migren tedavisinde kullanilan ilaglarm etki mekanizmasiyla ilgili meydana
getirilen calismalar, noradrenalini igeren farmakolojik ve fizyolojik calismalardan
elde edilen neticeler ve cesitli migren varyantlarmin asir1 sempatik aktivite ile
beraber olabilecegini gosteren klinik gézlemler, migren etiyopatogenezinde otonom

teori olabilecegi yoniindeki ¢esitli arastirmalara sebep olmustur.

Bu kuram migren bas agrisinin prodromal fazinin ndrolojik semptomlarinin,
vaskuler alfa ve beta adrenoseptor Uzerine noronal olarak etkili olan noradrenalin
salinimimna bagli vazokonstriksiyondan kaynaklandigmi savunur. Sonug¢ olarak
damarlar genigler, bunun nedeni konstriktdr faz esnasinda vasodilatdr metabolitlerin

artmas1 veya konstriktor aktivitenin refleks bir inhibisyonu ugramasidir (130).
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4. No6ronal teori

Bu hipoteze gore 5-Hidroksitriptamin (5-HT) kilit rolii oynamaktadir. 5S—HT
ve katekolamin etkisi sonucu intrakranyal ve ekstrakranyal damar yapilarmda
meydana gelen degisiklik, 5—HT1c ve/veya 5-HT2 ve 5-HT3 reseptorlerinin aktive

olmasiyla steril enflamatuvar yanit olugsmasidir(131).

1940 yilinda bir Aristides Leao’nun (CSD) kavramini tanimlamasi ve
sonrasinda yapilan ¢aligmalarla migren patofizyolojisi daha da iyi aydmnlatilmistir.
CSD, bir odaktan baslayip ayni hemisfer boyunca yayilan geg¢ici noronal
depolarizasyon ve sonrasinda gelisen uzun siireli baskilanmig noéronal aktivitedir.
Baslangic bolgesinden 2-5mm/dk hizla tiim ipsilateral hemisfer korteksine yayilir
(132).

CSD, bolgesel serebral kan akiminin kisa zamanl artigsina, ardindan da uzun
stiren hipoperfiizyona neden olur. Sigan ¢alismalari, CSD sonrasi bir saat siiresince
kortekste serebral kan akiminin %30 oranlarinda azaldigini, ancak bazal gangliyonlar
ve serebellumda kan akiminda degisim gozlenmedigini gostermistir. Ancak serebral

perflizyon normal ise bu azalma kortekste iskemik hasara neden olmaz (133).

Bircok olguda serebral hipoperflizyonu hiperemi izler. Bu durum aura
evresinde gliclii bir vazodilator olan CGRP saliverilmesi ile agiklanir (134). CSD’nin
kortikal sinir sonlanmalarinda ve beyin sapindaki nosiseptif sistemlerde
degisikliklere yol agmas1 ve ikincil olarak migrende agriya neden olan trigeminal

sistemi aktive ettigi diistiniilmektedir (135).

Lokus seruleus, ponsta yer alir ve lizerinde noradrenerjik agr1 kontrol sistemi
bulunur. Lokus seruleustan serebral kortekse yaygin projeksiyonlar kortikal
oligemiyi ve yayilan depresyonu baslatabilir. Bu sistemdeki aktivite, bas agrisindan
tamamen bagimsiz olabilen migren aurasindan sorumlu tutulabilir. Lance’a gore
lokus seruleusdan kaynaklanan beyin sap1 noradrenerjik ndronlar1 ve rafe
nukleusundan kaynaklanan serotonerjik bir sistem, kortekse yayilir ve bu sistem

migrendz olaylar i¢in en 6nemli merkezdir (136).
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5. Norovaskiiler teori

“Trigeminal vaskiiler teoriye” gore migren bas agrisi olusumunda 6nce beyin
sap1 aktivasyonu ve trigeminal aktivasyon gergeklesmektedir ve bunlarda norojenik
inflamasyona neden olmakta bdylece serebral kan akimi degisiklikleri ve migren
agrilar1 baglamaktadir. Migren ataklarinin serebral ve ekstraserebral damarlarin

ndrovaskiiler inflamasyonlari sonucu olustugu ileri siiriilmistiir (102).

Trigeminal sinirin afferent yolunu trigeminus siniri, efferent yolunu ise fasial
sinirin dali1 olan bliylik petrosal sinir olusturmaktadir, etki olarak ekstrakraniyal
damarlarda vasodilatasyona yol agarlar. Bu etkiyi olustururkende ndrovaskiiler
transmitter olarak vazoaktif intestinal peptid (VIP) salinmaktadir. Trigeminal sinirin
hem locus ceruleus, hem de raphe c¢ekirdekleri lizerinden veya dogrudan uyarilmasi
sonucu refleks olarak gelisen ekstrakranyal vazodilatasyon reaksiyonuna
‘trigeminovaskiiler refleks’ ad1 verilmektedir. Bu refleks migren patofizyolojisinde

giderek 6nem kazanmaktadir.

Trigeminal duyusal néronlarda substans P, CGRP ve norokinin A gibi
noropeptidler  bulunur. Herhangi bir nedenle trigeminal aktivasyon bu
noropeptidlerin salinmasina ve sonu¢ olarak norojenik inflamasyona yol agar.
Norojenik inflamasyon; vaskiiler permeabilite artisi, vazodilatasyon, plazma
ekstravazasyonu ve platelet hasar1 ile karakterizedir. Bu degisiklikler genislemis,
sismis inflamasyona ugramis trigeminal sinir lifleri yoluyla agrinin olusmasina neden
olur. Agr1 daha sonra trigeminal sinir (ilk sira noronlar1) yoluyla ikinci sira
noronlarin bulundugu beyin sapina iletilir. Norojenik inflamasyon ve kan
damarlarmim genislemesi ilk sira noronlarini genellikle 30 dakika iginde duyarh hale
getirerek arterlerin pulsasyonu, fiziksel egzersiz, 6ne egilme, dksiirme ve hapsirma

gibi intrakraniyel basmci arttirici uyaranlarla artan vaskiiler karakterdeki agriya

neden olur (137).

Aktive olmus birinci swra noronlar agriyr trigeminal sinir cekirdegindeki
ikinci sira noronlara iletir. Bu ikinci sira ndronlar beyin sapinda bulant1 kusmadan
sorumlu traktus solitaryus gibi merkezler ile fonksiyonel baglantilar yapar. BOylece
bu merkezlerin aktivasyonu bulant1 ve kusmaya neden olur. Triptanlar gibi spesifik

migren ilaglarinin trigeminal sinir nukleus kaudalis disinda traktus solitaryusa da
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baglandig1 ve boylece bas agrisi ile beraber bulanti kusmayi da dnlemede yararh
oldugu gosterilmistir (138).

Talamustan kortekse giden {iglincii sira néronlarinin uyarilmasi ile trigeminal
sistemin daha ileri aktivasyonu gergeklesir. Bu aktivasyon da migrenin fotofobi,
fonofobi, ozmofobi ve nosiseptif olmayan uyarmin agri olusturmasi anlamina gelen

allodiniden sorumludur.

Sistemik veya lokal bir inflamasyon veya oksidatif bir hasar trigeminal
aktivasyonu baglatan sebep olabilir. Tekrarlayan steril vaskiiler inflamasyonlarin
kranial kan damarlarinda endotelyal hasara neden olabilecegi de bildirilmistir.
Olusan kranial arteryel bozuklugunu trombozis izler ve bu durum da migrende artmis
serebrovaskiiler hastalikla iliskilendirilebilir. Ek olarak kranial kan damarlarinin

tekrarlayan steril inflamasyonlar1 sonucu migren ataklarinin olustugu bildirilmistir.

Noropeptitler diisiik molekiil agirlikli norotransmitterlerdir. Noropeptitlerin
hiperaljezi olusumunda 6nemli rolleri vardir ve serebral damarlarda vazodilatasyona
neden olurlar, agr1 duyusu reseptorlerinin uyarilmasma neden olurlar (139). CGRP
hakkinda yapilan ¢alismalarda agri duyusunun algilanmasini diizenledigi, substans

P’nin yapimini arttirdigi belirtilmistir (140).
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6. Serotonerjik teori

Serotonin SSS’de agr1 impulslarini inhibe eden bir ndromediatérdiir. Migren
bas agrist olan olgularda, atak ve ataklar arasi zamanlarda yapilan ¢alismalarda;
trombositlerden serotonin saliniminda bozukluk oldugu belirtilmistir (141). Aurasiz
migren tanili vakalarda yapilan calismada, migren atagi sirasinda trombositlerdeki

serotonin diizeyinin %30 oraninda azaldig1 gosterilmistir (142).

Migren bas agrisi1 olan hastalarda 5-HT diizeyindeki degisikligin platelet
agregasyonundaki degisiklige sekonder oldugu saptanmistir cilinkii plazmadaki 5—
HT' trombositler tarafindan tasinir ve agregasyon sirasinda serbest birakilir. Bu
teoriye gore serbestlesen 5S—HT, serebral vazokonstriksiyona yol agarak prodromal
semptomlar1 olustururken, kandaki seviyesinin azalmasi sonrasinda da ekstrakraniyal

vazodilatasyona ve bas agrisina sebep olmaktadir (131).

Son yillarda 5—HT reseptorlerine baglanarak etki eden farmakolojik ajanlar
migren tedavisinde kullanilmaya baslanmistir. S—-HT1D reseptoriiniin uyarilmasi
(sumatriptan), 5-HT2 reseptorinin antagonize edilmesi (metiserjid ve pizotifen),
noradrenalin geri aliminin 6nlenmesi (amitriptilin) ve serotonin ile noradrenalin
yikiminin bloke edilmesi (fenelzin) gostermistir ki serotonin migren hastalarinda

onemli bir mediyatérdir (136).

Migren bas agrisinda glisin, aspartat ve glutamat seviyelerinde artig
bulunmustur. Bu aminoasitlerinde 6zellikle aura semptomlarinin olusumunda rol

oynadig1 diistiniilmektedir (143).

Migren fizyopatogenezinde santral dopamin hipersentivitesinin rolii oldugu
ve plateletlerde dopamin diizeyinin migren hastalarinda daha yiiksek oldugu
gosterilmistir (144). Yapilan calismalar hastalarda ataklar sirasmda katekolamin
diizeylerinde artis saptanmis ve bunun da sempatik hiperaktiviteyi gosterdigi

anlasilmistir (145).
7. Kortikal yayilan depresyon teorisi

Migren aura semptomlarmim altinda yatan temel mekanizmanin kortikal

yayilan depresyon oldugu diisiiniilmektedir (146).

Aurali migren bas agrisinda ekstraselliiler iyonlarm hiicre igine girmesiyle

oksipital korteksten baslayarak 6ne dogru yayilan ndronal uyarimda azalma(kortikal
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depresyon) ve kan akiminda azalma (oligemi) olur. Kortikal depresyonun yayilmasi
sonrasi1 korteks oligemi fazindayken, trigeminal sinir uyarilmasiyla duramaterde kan
akimi artist ile norojenik inflamasyon gelisir. Bununla birlikte beyin sapinda agriya

duyarl ¢ekirdeklerin de uyarildig1 gosterilmistir (112,147).

Olesen ve Lauritzen, SPECT yontemi kullanarak yaptiklar1 bir ¢aligmada,
karotis anjiografi ile ataklar1 tetiklenen aurali migren hastalarinda, oksipital lobtan
baslayip 6ne dogru yayilan oligemi dalgasini gostermiglerdir (148).

Migren proflaksisinde kullanilan ilaglardan amitriptilin, B-bloker ve
antiepileptiklerin uzun siireli kullanimlarinin kortikal yayilan depresyonu baskiladigi

bugunku bilgilerimizdendir (149).
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8. Nitrik oksit etkisi teorisi

Nitrik oksit (NO) endotelden salgilanir, plazma protein ekstravazasyonunda
onemli mediatordiir. Endojen yapida bir molekiildiir. Giiclii antiagregandir ve kas
gevsetici  Ozelligi vardr. Sistemik kan basmcinin  ve vaskiiler tonusun

diizenlenmesinde rol oynar. Korteks, beyin sap1, bulbus, serebellum, bulbus
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olfaktorius, hipokampus, korpus striatum, bulunmaktadir. Nitrik oksit kan
damarlarindan, perivaskiiler sinir sonlanmalarindan veya beyin dokusundan salinarak
migren agrisini tetikledigi ve migren bas agrisi atak donemlerinde perivaskiiler

nosiseptdrlerde serum NO degerinin yiikseldigi gosterilmistir (150).

Nitrogliserin infiizyonu ile migren ataklari tetiklenebilir. Bu tetiklemeyle bas
agrismin  4-6 saat sonra basladigi goriilmistiir. Buradaki fizyopatolojik
mekanizmanin, duramaterde gecikmis inflamatuar cevap, iINOS ekspresyonunda artis
ve IL-1, IL-6 gibi proinflamatuar sitokinlerin upregulasyonu ile iliskili oldugu

diistiniilmektedir.

9. Adrenomedullin etkisi teorisi
Adrenomedullin (AM) ve AM reseptorleri; MSS (merkezi sinir sistemi)
hicrelerinde 6zelliklede serebral korteks, koroid pleksus, pons, medulla oblangata,

talamus, hipotalamus ve hipofizde bulunur.

Vaskiiler tonusu korumakta sorumlu olan adrenomedullinin eksikligininde
migren patogenezinde oOnemli oldugu disiintilmektedir (150). Migren ataklar1
sirasinda serum AM diizeyi kontrol grubuna gore ve ataklar aras1 doneme gore

istatistiksel olarak anlamh diizeyde diisiik saptanmustir.

10. Birlestirici teori
Migren patofizyolojisinin agiklanmasinda bu kuram giiniimiizde en gegerli

teori olarak kabul edilmektedir.

Beyin sap1 rafe dorsalis ¢ekirdegi, intrakraniyal ve ekstrakraniyal kan akimini
etkileyerek, 5-HT damarlarin agriya duyarliligini arttirarak, noradrenalin (NA) ise
trombosit agregasyonunu ve 5-HT salinimma neden olarak migren

fizyopatolojisinde yer almaktadirlar (151).

Migren atagi sonug olarak; kortikal yayilan depresyon, kortikal eksitabilite,
trigeminovaskiiler sistemin rol aldig1 ndronal ve vaskiiler degisikliklerden olusur.
Migren patofizyolosi hala tam net olarak aydinlatilamamstir. Ozellikle aurasiz
migren, kroniklesme, C lifleri aracili agrinin beyin kabugu yaninda subkortikal ve
beyin sap1 baglantilarinin, noropeptid iceriklerinin ve NO gibi genel tetikleyici
cevaplarinin iyi incelenmesi ve deneysel ¢aligmalarin yapilmasma ihtiya¢ vardir

(152).
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Sekil 4: Migren Patofizyolojisi

2.9.11. Migren Komplikasyonlari

Migren bas agris1 ataklarmmdan sonra nadiren kalic1 sekeller ortaya cikabilir.
Sekellerin nedeni vazokonstriiksiyon ve beyin kan akimindaki azalmanin yol agtig1
infarkta sekonderdir. Gorme alan1 defektleri meydana gelebilir. Bunlar serebral veya
retinal kaynaklhidir. Konusma bozukluklari, motor ve duyusal afazi, disleksi sekel
olarak olusabilir (77, 153).

Migren Statusu

72 saati gecen uzun siireli ve hastay1 gilicsiiz birakan agir siddette olan
tedaviye direngli migren ataklaridir. Serebral 6dem ve serebral hipereminin neden

olabilecegi diisiiniilmektedir (154).
Enfarktsiz Persistan Aura

Aura semptomlarmin radyolojik olarak serebral enfarkta neden olmadan bir

hafta veya daha uzun sure surmesidir.
Migrendz Enfarkt

Bir veya daha fazla aura semptomunun norogériintiileme ile de ispatlanmig

bir iskemik beyin lezyonuna neden olmasidir.

Migrenin Tetikledigi Epilepsi Nobetleri
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Aurali migren atagi tarafindan tetiklenen bir ndbet goriilmesidir. Bu
hastalarda migren aurasi sirasinda ya da sonrasindaki 1 saat igerisinde nobet sikayeti

vardir (84).

2.9.12. Migren Epilepsi Tliskisi
Migren bas agris1 affektif bozukluklar, epilepsi ve ¢ocuklarda 6zellikle atopik
Kliniklerle birliktelik gosterebilir (155-157).

Migren bas agrisi major depresyon, distimi, bipolar affektif bozukluk, manik
episod ve anksiyete bozukluklar: ile iligkili oldugu saptanmugtir (155, 158). Migren
tanil1 hastalarin depresyon puanlari saglikli kisilerden 6nemli derecede yiiksek
bulunmus ve migren hastalarinin 6ftke duygusunu daha fazla yasadigi goriilmiistiir
(159). Depresyona egilim, obsesif davraniglar ve migrenin ayni norotransmitter
disfonksiyonunun bedensel ve davranigsal alanlardaki yansimalar1 oldugu

disiiniilmektedir (159) .

Epilepsi ve migren hastaliklar1 arasindaki iliski uzun sureden bu yana
tartistlmistir. Yapilan bir ¢alismada, epilepsi tanili hastalardaki migren gelisme
oraninin, epilepsisi olmayanlara gore 2, 4 kat daha fazla oldugu saptanmistir. Migren
ve epilepsi beraberligi, her iki hastaligin da riskini arttiran bir ndronal asiri
duyarlilikla aciklanabilir (161). Migren tanisi almig vakalarin %10 kadarinda bas
agrisindan ayr1 bagimsiz olarak benign fokal epileptiform bosalimlar olabilecegi

disiiniilmektedir (14).

Yapilan ¢alismalarda migren tanili cocuklarm %10.2°sinde atesli ya da atessiz
konviilziyon Oykiisii saptanmistir. Bas agris1 sikayeti olan ¢ocuklarin %11.7’sinde
spesifik EEG (elektroensefalografi) bulgusu saptanirken bu oranin aurali migren

olgularinda %43.5 olarak artis gosterdigi bulunmusgtur.

Aurali migren ve epileptik hastaliklarin benzer nitelikte genetik bozukluklar
nedeniyle degisen noronal eksitabilitenin farkli klinik karakterleri olabilecegi

diisiiniilmektedir (163).

Gerilim tipi bas agris1 olan ¢ocuklarda yapilan ¢alismalarda, bu ¢ocuklarda da
psikiyatrik bozukluklarm sikliginin oldukga yiiksek oldugu anlagilmistir. Sarioglu ve
ark. GBA olan ¢ocuklarda yaptiklar1 bir calismada %62 oraninda psikiyatrik hastalik

tanis1 (%40 major depresyon, %30 anksiyete bozuklugu olmak iizere) koymuslardir
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(156). GBA’larinin depresyonla beraber boyun ve omuz agrilari ile de iligkili oldugu

yapilan bazi aragtirmalarla gosterilmistir.

2.9.13. Cocuklarda Gortilen Migren Varyantlari

Cocuk hastalarda goriilen migren varyantlari; bas agris1 ataklar1 esnasinda
goOrulen veya ataklarla iliskili olabilecegi diisiiniilen norolojik belirti ve bulgularin
alisilmisin disinda olmasi sebebiyle klasik veya basit formlara uymayan migren

formlaridir.

Baziler migren; genellikle erken ¢ocukluk déneminde goruliir ve migrenin en
sik goriilen varyantidir. Nistagmus, diplopi, dizartri, ataksi, somnolans, hipotoni
gorilebilir. Posterior fossa timoéri veya malformasyonu, ila¢ intoksikasyonu, Ure
siklusu defektleri veya mitokondriyel anomaliler gibi metabolik hastaliklar ayirici
tanida mutlaka diisiiniilmelidir. Bu migren varyantimin oksipital lop epilepsisi ile de

ayirici tanist mutlaka yapilmalidir.

Cocuk hastalarda sik olarak ortaya c¢ikan diger bir migren varyanti akut

konflizyonel durum ve Alice Harikalar Diyarinda sendromudur.
Migren stuporu ve gegici global amnezi gocuklarda da ortaya ¢ikabilir.

Bu semptomlar toksik ve metabolik nedenler, epilepsi, serebrovaskiiler
olaylar ve minor kafa travmalarindan sonra da ortaya ¢ikmasi sik goriiliir ve ayirici

tanida diisiiniilmesi gerekmektedir.

Gegici global amneziye benzer semptomlar gosteren kusma ve bas agrisi ile
beraber 1-12 saat kadar siiren akut konflizyon olarak ortaya ¢ikan akut konflizyonel
migren olgular1 bildirilmistir (164).

Hemiplejik migren en iyi bilinen varyanttir ve ailesel gecisler goriiliir.

TUmOr, vaskiiler malformasyon, tikayici damar hastaliklar1 ve MELAS gibi

mitokondriyel hastaliklar1 ekarte etmek i¢in incelemeler yapmak hemen herzaman
endikedir.

Migren Ekivalanlar

Hastalarda visseral veya vejetatif karakterde olan ekstrakraniyel semptomlara

eslik eden aurali ve aurasiz ataklar goriilebilir. Bunlar i¢in de migren ekivalanlar1

isimlendirmesi kullanilir. Hasta bu tarz klinik epizotlarda kusma, bulanti, karinda
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rahatsizlik hissi veya bagirsak aligkanliginda degisiklik semptomlar: ile geliyorsa

nedeni konusunda arastirilmalar yapilmalidir.
Abdominal Migren

Yapilan retrospektif ¢aligmalarda migren bas agrist olan hastalarda karin
agrisi, dongiisel kusmalar ve periyodik sendromlar olarak isimlendirilen klinik
formlar goriilmiistiir (165).

Bu hastalarda ayrmtili incelemeler yapilmali; epilepsi, intraabdominal olaylar,
metabolik bozukluklar ekarte edilmelidir. Arastirmacilar yaptiklari ¢alismalarda
oncelikli olarak abdominal migren diislindiikleri ve daha sonrasinda da c¢olyak

hastalig1 ve iire siklus defekti saptadiklari iki vaka bildirmislerdir (166, 165).

Tekrarlayict karm agris1 semptomlar1 olan ve bu klinik sikayeti bagka tiirlii
aciklanamayan periyodik sendromlarin ¢ofunda psikosomatik zemin oldugu
gorilmistiir (167, 168).

Karm agris1 kliniginin erigkin hastalarda bulunmayis1 nedeniyle bazi
arastirmacilar ¢ocuk vakalarda goriilen abdominal migrenin bir migren varyanti

olarak kuskulu oldugunu ifade etmistir (169).

Olas1 Migren Prekiirsorleri
-Hareket Hastalig1
-Bebek Caginm Benign Paroksismal Tortikollisi
-Cocukluk Caginin Benign Paroksismal Vertigosu

Paroksismal vertigo ile migren semptomlarmin benzerlikleri nedeniyle iki
hastaliginda birbiri ile iliskili oldugu diistiniilmektedir. Cocuk hastalarda benign
paroksismal vertigo bir migren es degeri olarak kabul edilmektedir (170).

Migren ve Senkop

Senkop; migren ataklarmm bir bulgusu olabilecegi gibi migren atagmdan
bagimsiz ayr1 bir ssmptom olarak da ortaya ¢ikabilir.

Migren ve iInme

Migren hastalarinda ataklar esnasinda iskemik infarktlar gelisebilir.

Cocuklarda Migren ve Gerilim Bas agrilarn Disinda Goriilen Diger

Fonksiyonel Bas Agris1 Sendromlari
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Kronik giinlik bas agrisi1 c¢ocuklarda ve adolesanlarda ¢ok 1iyi
tanimlanmamustir. Bu tarzda bas agrisi olan ¢ocuklarda ¢esitli Klinik varyantlar
izlenmis olup genellikle hastaligin sebep oldugu olumsuz etkilenme yoniinden

farkliliklar goriilmemistir (171).

Cocuklarda goriilen baska bir bas agrisi tipi ise idiopatik batici (stabbing) bas

agrisidir. Uluslararasi Bag agris1 Derneginin siniflandirmasina gore:
a)ozellikle trigeminal sinirin birinci dalina uyan bdlgelerde hissedilen

b)batici karakterde olan

c)glinler veya saatler igcinde yineleyen

d)organik bir bozuklugun beraberlik gdstermedigi bas agrisi olarak tanimlanir.

Bu tarz bas agris1 ¢ocuk hastalarda diger fonksiyonel bas agris1 sendromlari
ile iligkili bulunmamustir (172).

Cocuk ve Ergenlerde Gerilim Tipi Bas Agris1

Sinirsel gerginlik, gerilim tipi bas agris1 ve migren 16-18 yas donemi
cocuklarda daha siklikla goriilmektedir. Sinirsel gerginlige sebebiyet veren psikolojik
etkenler g¢ocukluk cagi migren hastaligmin siklik ve siddetinde artisa neden
olmaktadir. Okullarin tatil oldugu zamanlarda remisyonlarin artmasi da bu gozlemi
dogrulamaktadir. Migren tanis1 konulan ¢ocuklarda ayni zamanda okul fobisine de

sikca rastlanmaktadir ve 6grenme bozukluklar1 da sik goriilmektedir.

GBA’nin karakteri ¢ogunlukla frontotemporal bolgede, vertekste ya da basin
herhangi bir bolgesinde agrili olmasidir. Karakteristik olarak kas kontraksiyonlarinin
neden oldugu agrilarda oksipital lokalizasyona sik rastlanir. Bu kigilerde EMG ile

saptanan kas gerginligi, yluksek kayg1 diizeyine bagli oldugu diistinilmektedir (173).
p gergmligi, yu yg y g g §

Siklikla goriilen presipitan faktorler hava degisiklikleri ve psikososyal stres
etkenleridir. Ergenlik yas grubu ve kiz ¢ocuk hastalarda premenstriiel donem, stres
ve uyku yoksunlugu tetikleyici faktorler olarak gosterilmistir (174).

GBA da genellikle gastrointestinal ve sistemik migren semptomlar1 goriilmez.
Ancak depresyon, anksiyete ve davranis bozukluklarina sikca rastlanir.

GBA tedavisinde davramigsal relaksasyon teknikleri ve biofeedback
kullanilan iyi yOntemlerdir. Depresyon tanist konulan hastalara psikoterapi ve

antidepresan tedavi kullanilir.
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Migrenin Neden Oldugu Psikolojik Sorunlar
Migren ataklar1 hastalarda birtakim korkulara yol acabilir.

Bunlar; delirme korkusu, igini kaybetme korkusu, beyin timori olma
korkusu, basarisizlik korkusu seklinde hastayi rahatsiz edici korkulardir. Bu hastalar
da anksiyete dizeyinin de arttigi yapilan birden fazla ¢alismada gdsterilmistir.
Aragtirmacilar giddetli agrilarin kisilik bozukluklarina sebebiyet verdigini ileri

stirmiislerdir.

Yapilan ¢esitli kontrollii calismalarda; migren hastalarinda 6zellikle de aurali
migreni olan hastalarda dikkat, uzun siireli ve kisa siireli bellek skorlamalarinin daha

diisiik oldugu saptanmastir.

Hastalarda siklikla bas agrisi ve bununla beraber sirt agrisi, carpinti,
yorgunluk, gogiis agrisi, ekstremite agrilari, bas donmesi gibi klinik belirtiler

gorilmektedir. Karin agris1 ve bas agris1 ¢ocuk hastalarda siklikla beraber bulunur.

Kronik yorgunluk sendromu ¢ocuk ve adolesan hastalarda da tanimlanmistir
(175-177).
Bas agris1 travmatik olaylar ve disosiyatif bozukluklar ile de iliskili

bulunmustur (178).

2.9.14. Migren Tedavisi

Bas agris1 sikayeti olan hastalar ¢ogunlukla agrilarinin siklastigi, siddetinin
arttigi, is glicii kaybina neden oldugu ya da c¢ocugun okula devam durumunda
aksamalara yol ag¢tigi donemlerde hekime bagvururlar. Bas agrilarinin ayirici

tanisimin yapilmasi ve buna gore tedavisinin planlanmasi ¢ok dnemlidir.

Anamnez, fizik muayene, ndrolojik muayene ve gerekli tetkiklerle primer bas
agrist tanisi1 koyan hekim bu taniyr ¢cocuk ve ailesine uygun anlasilir bir islupla

anlatmali, intrakranial 6nemli bir hastaligin olmadigmi ifade edebilmelidir.

Cocuklarda tekrarlayict bas agrilarmmn %50 den fazlasim1i migren
olusturmaktadir (179). Migren tedavisi; tetikleyici faktorleri saptamak, bas agrili
donemde akut agr1 tedavisini yapmak, atak sikligmni ve siddetini azaltmay1 amaglayan

koruyucu tedaviyi planlamaktan olusur.
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Pediatrik yas grubu hastalarda migren bas agrisi tedavisi akut veya epizodik
tedavi ve koruyucu tedaviden olusur (180). Migren bas agrist olan ¢ocuk hastalara
koruyucu tedavi verme karari; agrinin siddeti, siiresi ve aylik agri frekansi ile
verilmelidir. Hastay1 en ¢ok rahatsiz edici semptomlar neler ve bu semptomlara

uygun miidahale yontemleri neler bunlara yonelmelidir (181).

Ailesi ve ¢ocukla beraber bas agris1 takvimi olusturulmalidir. Bu takvim basg
agrisinin ~ sikligini, stiresini  belirlemede ve agriyr tetikleyici faktdrlerinin

saptanmasinda yararhdir.

Tedavinin basarisinda yasam tarzi degisiklikleri ve tetikleyici faktorlerden
uzak durmak ¢ok onemli bir noktadir. Tetikleyici faktorlerden uzak durma; diizenli
beslenmek, diizenli uyku, stresten kagimmak, monosodyum glutamat, nitrit, nitrat,
tiramin igeren yiyeceklerden ve kafeinli iceceklerden kaginmak, asir1 ve uygunsuz
analjezik kullanimindan kaginmak, vazodilator, bronkodilator, kontraseptif ilaglarin

kullanilmamasini igerir.

Atak zamanlarinda 151k ve giiriiltiiden uzak durmak, sessiz ve karanlik bir
odada uyumak agriy1 azaltabilir, gegirebilir (29). Bir¢ok cocuk i¢in uykusuzluk en
sik karsilagilan bas agris1 tetikleyicisidir. Fazla uyku uyumakda bas agrilarni
tetikleyebilir. Diger sik goriilen tetikleyiciler: uzun siire televizyon izlenmesi veya
bilgisayar kullanilmasi, mensturasyon agrilari, stres. Yeterli bilgiler iceren bas agrisi

giinliikleri ile uygun tedavi segenegi hastalara verilebilir.

Epizodik bas agris1 olan ¢ocuk hastalara basagrili donemlerinde kisa siireli
agr1 kesici tedavi verilebilir fakat miimkiin olan en diisiik doz analjezikler tercih

edilmelidir.

Bas agrismin iki giinden daha uzun siirdiigii vakalarda giinde tek doz agr
kesici alinmasi Onerilebilir. Ailelerin bazilarinda ila¢g kullanimi konusunda endisesi
korkusu olabilir, bu gibi durumlarda uygun anlasilir dille aileler bilgilendirilerek,

diisiik doz analjezik kullanimi konusunda ikna edilebilir.
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Tablo 8: Migren Tedavisi

Migren Tedavisi

1-Nonfarmakolojik Yaklasim 2-Farmakolojik Tedavi
A) Akut Atak B) Proflaktik Tedavi
Tedavisi
-Non Spesifik
Tedavi
-Spesifik Tedavi

Hastanmn bas agris1 ilag kullanimmin pesinden bir-iki saat i¢cinde azaliyor
geciyorsa ve c¢ocuk normal aktivitelerine donebiliyorsa akut tedavi basar1
gostermistir.

Cocuk hastalarda ilk secenek tedavi olarak spesifik olmayan agri kesiciler
akut tedavide denenmelidir. Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar (NSAII) (ibuprofen,
naproksen sodyum), asetaminofen baslangi¢ tedavisinde kullanilmalidir. Bu ilaglarla
baslangi¢c tedavisinde eger basar1 elde edilemezse migren bas agrisina spesifik
ilaclarla tedaviye devam edilmelidir (183). Bu tedavide de oral triptanlar
(sumatriptan suksinat, rizatriptan benzoat, zolmitriptan), nazal spreyler (sumatriptan,
zolmitriptan) kullanilabilir. Subkutan sumatriptan ve dihidroergotaminin kullanimi

ise smirhdir (184).
‘Pediatric Migraine Disability Assesment’ (PedMIDAS) olcegi cocuk

hastalarda migren bas agrisina bagl islev bozukluklarmin degerlendirilmesinde
kullanilir. Bu 6l¢ek kullanilarak ¢ocuklarm migren bas agris1 nedeniyle ne kadar
streyle gilinliikk islevlerden (okula gitme, O6dev yapma) wuzak geri kaldig
degerlendirilebilir. Boylece cocugun proflaksi tedavisi alma ihtiyact ve ilaca verecegi
cevap degerlendirilebilir. Cocuk hastanin yas1 kiigiildilkge PedMIDAS 6l¢ceginin
kullanimi1 zorlasmaktadir (185).

Profilaksi tedavisine hastanin ayda {i¢ ya da dort kez migren bas agrisi
sikayeti oluyorsa baglanabilir. Koruyucu tedavide kullanilan ilaglar: antidepresanlar
(amitriptilin hidroklorid, nortriptilin hidroklorid), antiepileptikler (valproik asit,
topiramat), antihistaminikler (siproheptadin hidroklorid) (184).

Bas agris1 olan hastanin bir siire boyunca, bas agris1 giinligii ile izlenmesi

takiplerinin bas agris1 giinliigii ile yapilmasi, hastanin agrisini tetikleyen unsurlarin




60

bulunmasinda 6nemlidir. Ayrintili dikkatli bir sekilde bas agrist gilinliigii, hasta ve
ailesinden beraber tutmalar1 istenmelidir. En az bir ay boyunca tutulan bas agrisi

giinliigii tetikleyici faktorler hakkinda bilgi edinmemizi saglar.

2.9.15. Bas Agnis1 Giinliigii

Bas agris1 giinliigii hekime agrinin siddeti, frekansi, siklig1 ve yeti yitimine
sebep olup olmadig1 konusunda ve ayn1 zamanda agrinin karakteri hakkinda bilgiler
verir. Bilgiler biiyiik bir titizlikle bas agris1 glinliigline dogru kaydedildigi takdirde,
tetikleyici faktorlerinde belirlenmesine yardimci olur. Dikkatle tutulan 1yi bir agr1
giinliigiine bas agrisinin baslangi¢ zamani, aura olup olmadigi, siddeti, siiresi ve yeti
yitimine neden olup olmadigi mutlaka not edilmelidir. Ayn1 zamanda fonofobi,

fotofobi, bulanti, kusma gibi ek semptomlar varsa onlarda not edilmelidir.

Hasta bas agris1 glinliigline agr1 kesici tedavisini ne zaman aldigmi ve hangi
dozda aldigim ve ila¢ kullanimi sonrasi ikinci saatte agrinin siddetini not etmelidir.
Agr1 esnasinda hastanin aktivitesinde de azalma oluyorsa bu durum yeti yitimi olarak

not edilmelidir.

2.9.16. Akut Ila¢ Tedavisi

Akut atak tedavisi hastaya mumkin olan en erken dénemde verilmelidir.
Cocuk sessiz bir odaya alinmali dinlenmeye birakilmalidir ve uyumasi saglanmalidir.
Cocugun bulant1, kusma gibi sikayetleri varsa giderilmeye calisilmalidir. Amag agr1

semptomunun iki saat icinde ge¢mesini saglamaktir.

Hastanim bas agrisi ila¢ kullaniminin ardindan bir iki saat i¢inde geciyorsa ve

cocuk normal aktivitelerine donebiliyorsa akut tedavi basariya ulasmistir.

Cocuk hastalarda ilk secenek tedavi olarak spesifik olmayan agri kesiciler
akut tedavide denenmelidir. Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar (NSAII) (ibuprofen,
naproksen sodyum), asetaminofen baglangi¢ tedavisinde kullanilmalidir. Bu ilaglarla
baslangi¢ tedavisinde eger basar1 elde edilemezse migren bas agrisma spesifik
ilaclarla tedaviye devam edilmelidir (183). Bu tedavide de oral triptanlar
(sumatriptan suksinat, rizatriptan benzoat, zolmitriptan), nazal spreyler (sumatriptan,
zolmitriptan) kullanilabilir. Subkutan sumatriptan ve dihidroergotaminin kullanimi

ise sinirhidir (184).
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Hastalara atak tedavisi verirken uyulmasi gereken genel kurallar sunlardir:

1-Bas agris1 fark edildiginde hemen vakit kaybetmeden en kisa zamanda

tedaviye baslanilmalidir.

2-Hastalarin ~ kendisine  6zel agr1  gidericilerinin  oldugu  gergegi

unutulmamalidir.
3-Kullanilacak ilaglar tavsiye edilen yeterli dozlarda alinmalidir.

4- Atak tedavisinde kullanilan ilaglar etki ve yan etkilerine gore tercih

edilmelidir.

5-Atak tedavisi ile beraber veya ondan 15 dk Once antiemetik alinmasi

onerilmektedir.

Migren bas agrisina 6zgii spesifik ilaglar arasinda ergot tiirevleri ve triptanlar
bulunmaktadir. Spesifik olmayan ilaglar ise analjezikler, nonsteroid antiinflamatuar
ilaglar (NSAID), antiemetikler, steroidler, anksiyolitikler, major trankilizanlar ve
opioidlerdir (186). Anksiyetesi ve kaygisi olan hastalarda anksiyolitikler de agri

kesicilere ek tedavi segenegi olarak diisiintilmelidir (187).

Domperidon veya metoklopramid antiemetik ilag olarak kullanilabilir.
Analjezik etkili ilaglar antiemetik etkili ilaglarin alinmasindan 20-30 dakika
sonrasinda alinmalidir. Birinci basamak tedavi olarak parasetamol gibi agr1 kesiciler
tercih edilmelidir. Parasetamol ¢ocuklarda ve hamilelerde giivenli ilaglar grubundadir
kullanilabilir. Metamizol de ilk swralarda tercih edilebilecek ilaglardandir. Eger bu
ilaclara yeterince yanit alinamazsa non-steroid antiinflamatuvar ilaclardan biri
(6rnek; ibuprofen, naproksen sodyum, diklofenak sodyum, diklofenak potasyum)

tercih edilebilir.

Ergotamin; norojenik inflamasyonu 6nleyerek etkili oldugu diisliniilmektedir.
Ergotamin vazokonstiiksiyon yaptigindan dolayr hipertansiyonu olan hastalarda,
iskemik kalp ve periferik damar hastalifi olanlarda, karaciger ve bdbrek
yetmezliginde, hamile ve emziren kadinlarda kullanimi kontrendikedir. Aurali

migren bag agrist olanlarda ergotamin kullanimi tartigmalidir.

Triptanlar migren vakalarmda hem bag agris1 tedavisinde, hem de bas agrisina
eslik eden bulanti, kusma, fotofobi ve fonofobi gibi semptomlarin {izerinde etki

gosterir. Triptanlarin merkezi etkileri yaninda sumatriptan ile periferde de gézlenen
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vasokonstriktor etki nedeniyle, iskemik kalp ve periferik damar hastalig1 olanlarda

kullanilmas1 kontrendikedir.

Akut migren tedavisinde kullanilan ibuprofen, asetaminofen ve sumatriptan
nazal sprey uygun dozunun iki saat sonra tekrar1 6nerilmektedir (188). On iki yas alt1
cocuklarda triptanlarin kullanima ile ilgili yeterli calisma veri bulunmamakla beraber
ergotamin igeren preparatlar, yalnizca uzamig migren atagr olan  ¢ocuklarda

intaventz yol ile kullanilabilir.

Hafif siddette ya da orta siddette olan agrilarda, daha 6nceki bas agrilarina
benzer karakterde olan, kisa siirebilecegi ongoriilen, uyumakla diizelen agrilarda,
agrinin hemen baslangicinda analjezik kullanilmamasi Onerilirken; siddetli bas
agrilarda, gocugun ders yapmasina ya da okulda ise sosyal etkinliklere katilmasina
engel olabilecek derecede olan bas agrilarinda agrinin en basinda analjezik alinmasi

onerilmektedir.

Sik sik atak gegiren veya atak tedavisine yanit vermeyen direncli bas agrisi
olan hastalarda profilaktik tedavi de baslanilmalidir. Hastalara baslanmasi planlanan
ilacin olas1 yan etkileri gdzden gecirilmeli ve ilacin maliyeti diisiik tutulmaya

calisiimalhidir (187).

2.9.17. Proflaktik Tedavi

Hastanin migren bas agris1 ataklar1 ayda dortten fazlaysa, ataklar ¢ocugun
okula devam durumunu etkileyecek kadar ¢cok uzun ve ciddi ise koruyucu tedavi de
baslanilmalidir. Profilaktik tedavinin amaci atak sikhigini, ciddiyetini ve siiresini

azaltmak, akut atak tedavisine cevabi arttirmak ve yeti yitimini 6nlemektir (189).

Hastanin ayda (¢-dort kez migren bas agris1 atagi oluyorsa koruyucu tedavi
baslanabilir. Cocuklarda migrene bagh islev bozuklugunun degerlendirilmesi icin
‘Pediatric Migraine Disability Assesment’ (PedMIDAS) 6lgegi kullanilir. Bu 6lgek
cocuk hastalarin migren bas agris1 sebebiyle ne kadar siireyle giinliik islevlerden
(okula gitme, ddev yapma) uzak geride kaldigin1 degerlendirir. Koruyucu tedaviye

baslama ihtiyacini ve ilaca cevabi degerlendirilebilir.

Cocugun yast kiiclildiikce PedMIDAS 6lgeginin kullanimi1 zorlagmaktadir

(185). Koruyucu tedavide antidepresanlar (amitriptilin hidroklorid, nortriptilin
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hidroklorid), antiepileptikler  (valproik asit, topiramat), antihistaminikler
(siproheptadin hidroklorid) kullanilabilir (184).

GBA’da (gerilim tipi bas agrisinda) ilk olarak anksiyete ortadan
kaldirilmahdir. Cogu zaman tedavide NSAII ve asetaminofen kullanilir yeterlidir;
sedatif ve antidepresanlara nadiren ihtiya¢ duyulabilir. Migren bas agrisinda oldugu
gibi agr tetikleyicilerinden kagmmak; diizenli uyku, diizenli beslenme GBA’dan

korunmada 6nemlidir.

Koruyucu tedavi sik sik atak geciren ya da atak tedavisine direngli olgulara
uygulanmalidir (186). Verilen ilacin etkinligini beklemek i¢in 5 hafta kadar siire
beklenmeli ve bu slre sonunda ataklarin en azindan yariya diismesi istenmektedir.
Tedaviden fayda goriiliiyorsa tedavi siiresi en az alt1 aya tamamlanmali ve sonrasinda

dozu azaltilarak kesilmelidir.

Betablokerler, kalsiyum kanal blokerleri, trisiklik antidepresanlar, serotonin
antagonistleri, selektif serotonin gerialim inhibitdrleri (SSRI), selektif noradrenalin
gerialim inhibitorleri (SNRI) ve antiepileptik ilaglar koruyucu tedavide kullanilan

ilaglardir.

Proflakside betabloker ilaglardan en sik kullanilan1 propranololdiir.
Propranololun migren koruyucu tedavisindeki etkinligi zayiftr fakat hala
profilakside kullanilan temel ilagtir. Propranolol bradikardi, hipotansiyon, halsizlik,
depresyon, uyku bozukluklari, kilo alma ve daha nadiren impotans gibi yan etkilere
yol acabilir. Bu nedenle propranololiin depresyon, astim, reaktif havayolu hastaligi
olanlarda, kardiyak aritmisi, konjestif kalp yetmezligi, Raynaud fenomeni ve insiiline
bagimli diyabeti olanlarda kullanimi kontredikedir. Migrene eslik eden hipertansiyon
ve anjinasi olan hastalarda birinci sirada ilag olarak diisiiniilmelidir. Propranolol
tedavisinin etkili olup olmadigini degerlendirebilmek igin 6-16 hafta tedavinin
kullanilmas1 gerekmektedir. Beta adrenerjik ilaglarin tam etkisinin ortaya ¢ikmasi

icin haftalar gerekebilir.

Siproheptatin gocukluk ¢agi migreninde kullanilan en eski bilinen ilagtir.
Etkisini antiserotonerjik 0Ozelligi ile kalsiyum kanal blokaji yaparak gosterir.
Siproheptadin aksam yatarken tek doz 2-4mg/kg/giin kullanilip 12mg/kg/giline
cikilabilir. Antihistaminiklerin yan etkileri sedasyon, kilo alimi, kuru agiz,

irritabilitedir (190).
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Kalsiyum kanal blokeri ajanlar vazospazmi inhibe ederek etki ederler.
Muhtemel yan etkileri arasinda duygulanim bozukluklar1 ve depresyon olabilecegi
icin ilac1 kullanacak kisinin psikolojik durumunun ¢ok iyi degerlendirilmesi lazimdir.
Diger yan etkileri arasinda sedasyon, kilo alma, ekstrapiramidal etkiler yer alir.
Flunerazinin bir¢ok kontrollii ¢alismada etkinligi kanitlanmis, bas agrisi siklik ve
stresini azalttig1 kanitlanmistir Ana yan etkileri kilo artis1 ve giindiiz uyuklamasidir
(188, 191).

Migren koruyucu tedavisinde en ¢ok kullanilan trisiklik antidepresan ajanlar;
amitiriptilin ve imipramindir. Amitriptilin pediatrik migren tedavisinde ¢ok siklikla
kullanilan ajanlardan birisidir. Baslangi¢ dozu aksam yatarken 1mg/kg/glindiir.
Migren profilaksisinde kullanimma dair A kalite kanit sadece amitriptilinde
mevcuttur. Propranolol ile yapilan karsilastirmalarda propranololiin daha etkili
oldugu bulunurken, miks tip bas agris1 olan hastalarda amitiriptilin daha etkin oldugu

bulunmustur (188, 189, 192).

Bu ilaglar fiyat agisindan oldukca ekonomik olmasina karsilik yan etki olarak

sedasyon, kilo alimi, agiz kurulugu ve konstipasyon yapabilirler.

Trisiklik antidepresanlara gore daha az yan etki profiline sahip SSRI ve
SNRI’larin migren koruyucu tedavisinde etkili olduklarina diisiiniilmektedir. Migren
bas agris1 kroniklesmisse, hasta ayda 15 agri tarifleniyorsa ve bu durum 6 aydir

mevcutsa antidepresanlarin regete edilmesi dnerilmektedir (193).

Cocukluk ¢ag1 migreni profilaksisinde topiramat, valproat, levatirasetam ve
gabapentinin kullanim1 giin gectikge artmaktadir. Migren profilaksisinde kullanilan
ajanlarm dozlar1 c¢ogunlukla antiepileptik dozlardir. Yeni yapilan c¢aligmalar

topiramatin bas agrisi sikligin1 ve adolesanda yeti yitimini azalttig1 gostermistir (194,

195).

Winner ve arkadaglar1 plesabo kontrollii 157 hasta ile yaptiklar1 kontrollii
calismada 6-15 yas arasinda 2mg/kg/giin topiramat veya plesabo vermigslerdir.
Sonugta hastalarin aylik agr1 sayisinda azalma oldugu goriilmiistiir.  Plesabo
grubunda 2.0/giin azalma olurken, topiramat grubunda 2.6/gilin azalma olmustur. Sik
goriilen yan etkiler iist solunum yolu enfeksiyonu, anoreksi, kilo kaybi, gastroenterit

ve somnolanstir (196).
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Winner ve arkadaslarmin yaptiklari ikinci bir ¢aligmada daha once yapilan
randomize kontrollii ¢caligmalara katilmig 12-17 yas arasi hastalar topiramat 100-
200mg/giin  tedavi almus ve plesabo ile Kkarsilagtirilmistir. Plesabo ile
karsilastirildiginda aylik agri frekansinda belirgin azalma goriilmiistiir (p=0.002
topiramat 100mg/glin, p=0.004 topiramat 200mg/kg/gun icgin) (197).

Valproate, migren koruyucu tedavisinde en ¢ok siklikta tercih edilen
antiepileptik ilactir. Karacigerden metabolize oldugundan dolayi, ilaca baslamadan
once karaciger enzimlerine bakilmasi ve enzimlerin takibi gerekmektedir. Acik uclu
ve retrospektif caligmalar ¢ocukluk ¢agi migreninde valproik asitin profilakside etkili
oldugunu gostermistir (192, 198). Asrafi ve arkadaglarmin 120 hastayla yaptigi
randomize ¢ift kor ¢alismada sodyum valproat (10-40mg/kg/giin), propranolol ile
karsilagtirilmistir. Her iki ilacin da sodyum valproatin daha belirgin olmak {izere
(valproat %72, proranolol %69) aylik agr1 sikligini azalttig tespit edilmistir. Her iki

ilag da bag agrisinin siiresini ve yogunlugunu azaltmistir (199).

Pediatrik migren c¢alismalarinda 2004 yilindan bu yana tedavide
levatirasetamim etkinligi ve giivenilirligi arastirilmaktadir (200, 201). Levatirasetam
ile ilgili yapilan ilk calisma 19 hasta ile yapilan retrospektif bir arastirmadir.
Ortalama yas 12 olan hastalarin tedavi oncesi agr1 sikligi 6, 3/ay iken tedavi sonrasi
1, 7/ay olarak bulunmustur. Hastalarin yaklasik %52’sinde tedavi sirasinda ataklar
kaybolmustur. Hastalarm %10, 5’u ise ilac1 yan etkileri nedeni ile birakmistir (200).
Diger bir galisma 6-17 yaslar1 arasinda 20 pediatrik hastanin 20-40mg (kg/gun)
levatirasetam kullanmasi ile yapilmistir.20 hastanin 18’inde levatirasetam tedavisi ile
aylik agr1 sikliginda yaklasik %50’den fazla oranda azalma goriilmistiir. Ped
MIDAS’a gére yeti yitimi skorunda levatirasetam tedavisi sonrasi belirgin azalma
saptanmustir. Ila¢ katilimeilar tarafindan iyi tolere edilmis, yalnizca yan etki olarak

hir¢inlik ve hafif derecede hafiza problemleri (%15) raporlanmustir (201).

Pediatrik migren profilaksisinde zonisamidin etkinligi hakkida 12 hastanin
(ortalama yag 13.5) degerlendirme kartlar1 retrospektif olarak incelenmis, 8 hastanin
tedavi ile agr1 sikliginda tedavi oncesine gore %50 oraninda azalma oldugu tespit
edilmistir. Zonisamid hastalar tarafindan genellikle iyi tolere edilmis, 2 hastada kilo

kayb1 ve davranis degisiklikleri gibi yan etkiler gortilmistiir (202).
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Kullanilabilen diger antiepileptik ajanlar ise gabapentin, lamotrigin,

topiramate ve vigabatrin’dir.

» Migren+depresyon olan hastada; SSRI, trisiklik antidepresanlar

» Migren+epilepsi olan hastada valproat veya topiramat

» Migren+hipertansiyon olan hastada betabloker veya kalsiyum kanal blokeri

*Migren+aterosklerozu olan hastada aspirin ve/veya kalsiyum kanal blokeri
secilebilir.

2.9.18. Diger Ajanlar

Trazodone ve pizotifenin yararl olduguna yonelik raporlar bildirilmistir (201,
202). Klonidine ile, ¢ift kor, plesabo kontrollii 57 hastada yapilmis ¢calismada plesabo
grubu ile anlamli oranda fark bulunmamustir. Fakat visliel aurasi ve migrenli aile
hikayesi olan hastalarda yararlidir. Oral dihidroergotaminin ¢ocukluk dénemi migren
profilaksisinde yararli olmadigi goriilmiistiir. Metilergonovin ve metisejid gibi
ergotamin bilesikleri adolesan ¢agda pediatrik populasyonda heniiz ¢alisilmamustir,
cunkl bu ilaglar hastalarda uzun ddnemde retroperitonel fibrozise neden
olabilmektedir. Bu ilaglarin migren profilaksisinde kullanilabilecegine dair veri

yoktur (190).

Tedavi basarisi; agr1 siddetindeki onemli derecede azalma ve agr1 sikliginda
%50 oraninda azalma olarak degerlendirilir. Koruyucu tedavi siiresi hakkinda ¢ok
fazla veri olmamasima karsin; tedavi siiresi 6 ay olabilecegi gibi okul ve kisisel

durumuna gore 3-18 ay olarak da belirlenebilir (203).
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Tablo 9:Cocukluk Cag1 Basagrilar1 Tedavisinde Kullanilan Ilaclar

flac Doz
Asetaminofen 15 mg/kg
Ibuprofen 10mg/kg
AKUt Tedavi Sumatritan nazal sprey 20-39 .I.<g i(_;in 10mg
40 kg tizeri 20mg
Amitriptilin 1mg/kg/glin(enfazla 75mg)
Propranolol 1-4mg/kg/gun
Valproik asit 20-40mg/kg/gun
Topiramat 2-3mg/kg/gtin (enfazla
Koruyucu Tedavi 200mg)
Siproheptadin 0.25-1.5mg/kg/giin (en fazla
12mg/kg/giin)

2.9.19. Davramssal Tedavi Yaklasimlar

Cokca kabul goren koruyucu tedavi yaklasimlari; uyku hijyeni, diyet,
egzersiz ¢ocuklarda tlizerinde calisilmis 6nlemlerdir. Uykusuzluk en sik karsilagilan
tetikleyicidir. Uyku ritminde alterasyon, yataga gec gitme, ge¢ uyanma bas agrisini
tetikleyebilir. Adolesan ¢agda 6zellikle kizlar kilo alimindan korktuklarindan sabah
ve 6glen 6gilinlerini atlayabilmekte bu da siddetli bas agrilarina yol agmaktadir. Hasta

ve ailesi bilgilendirilip bu agrilarin iistesinden gelinebilir.

Yiyeceklerin tetikledigi migren bas agrist oldukca az sikliktadir (<%10).
Hastalara neyin bas agrisinin tetikleyebilecegini anlatmak faydali olur. Tetikleyen
yiyecekler; peynir, ¢ikolata, yogurt, eksi krema, findik, fistik yagi, sicak taze ekmek,
lokma, bezelye kabugu, konserve incir, turunggiller, muz, pizza, soslar, yemek
boyalari, sentetik sekerler, kafeindir. Kokular; parfiim, benzin, bircok yiyecek
kokusu. Stres; okul ddevleri, rutin dis1 aktiviteler, iliskiler (aile, arkadas, flort), hayat
tarzinda degisiklik, hayal kirikligina ugrama, lizgiin hissetme (204).

Hastalara stres yonetimi hakkinda onerilerde bulunmak, motive etmek yararli
olacaktir. Tiim bu Onerilere ragmen hastanin hala gilindelik hayatini etkileyen bas

agrilar1 varsa profilaktik tedavi yaklagimlarini segcmek yararhdir (205, 206).

Bas agrisini tetikleyen etkenlerden kagmilmasi ve diizenli beslenme, diizenli

yeterli uyku, egzersiz gibi yasam tarzi degisikliklerinin, gocugun bas agrisini
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gecirmede yararli olacagi disiliniilmektedir; ancak cesitli gevseme ve bilissel
davranig tedavilerinin de c¢ocuklarda bas agrilarmi1 azaltmada etkin oldugu
gosterilmistir. Bu yontemler tek basma faydali olabilecegi gibi ayni zamanda

ilaclarla birlikte de uygulanabilmektedir (207).
Bas Agnis1 Tedavisinde Biyodavranissal Program
1-1yi uyku hijyeni
2-Duzenli egzersiz (30 dk/giin)
3-Duzenli yemek ogiinleri
4-Kafeinli igeceklerden kagimilmasi
5-Bazi gidalarin diyetten ¢ikarilmasi
6-Bas agris1 tetikleyicilerinin saptanmasi
7-Biyodavranigsal
a)Biyolojik geri-besleme(biofeedback)
i)Elektromiyografik biyo-geri-besleme
ii)Elektroensefalografi
iii) Termal el 1sitma
iv) Galvanik deri rezistans geri-beslemesi
b)Gevseme terapisi
i)llerleyici kas gevsetme
ii)Otojenik egzersiz
iii)Meditasyon (pasif gevseme, self-hipnoz)
c)Bilissel terapi/stres yonetimi
i)Bilissel kontrol
i))Rehberli betimleme
8-Tamamlayici ve alternatif
a)Sifali bitkiler
b)Mineraller (magnezyum)
¢)Vitaminler(riboflavin)

d)Akupunktur, masaj
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2.10. Konjenital Kalp Hastaliklan

2.10.1.Tanim

Konjenital kalp hastaliklar1; kalp damar sisteminde dogum sirasinda veya
daha sonra tanimlanabilen, dogumdan itibaren mevcut olan yapisal veya fonksiyonel
anomalilerdir. Kalpteki yapisal bir kusur konjenital kalp anomalisi, konjenital kalp

defekti veya kardiyovaskiiler malformasyon olarak adlandirilabilir (208, 209).

2.10.2.Epidemiyoloji

Konjenital kalp hastaliklar1 en sik goriilen konjenital anomalilerdendir. Ancak

nedenleri hakkinda bilgilerimiz kisithdir.

Konjenital kalp hastaliklarimin siklig1 tiim canli dogumlarda ortalama %0.5—

0.8 olarak bildirilmistir (210, 211).

Bu oranlar; prematiirelerde %2, 06li dogumlarda %3—4 oraninda ve
abortuslarda %10-25 oraninda goriilmektedir. 1000 yeni doganin ortalama olarak 2-
3’linde yagaminin ilk bir yili icerisinde kalp hastaligi semptomlar1 ortaya ¢ikar (209-
210)

Konjenital kalp hastaliklar1 hayatin ilk bir yili igerisinde meydana gelen

Oliimlerin en 6nemli nedenleri arasinda yer almaktadir (212, 213).

En sik goriilen konjenital kalp hastalig1 ventrikiiler septal defekttir (%25- 32).
Bunu daha azalan siklik sirasmna gore atriyal septal defekt (%6-8), patent duktus
arteriosus (%6-8), Fallot tetralojisi (%5-7), pulmoner stenoz (%5-7), aort
koarktasyonu (%5-7) ve blylk arterlerin transpozisyonu (BAT) (%3-5) takip eder
(209).
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Tablo 10: Konjenital Kalp Hastaliklarinin Dagilimi

Defektin Tipi Tiim Konjenital Kalp Hastahklar icinde
Sikhig1 (%)
Ventrikuler septum defekt 25-30
Atriyal septal defekt (sekundum) 6-8
Duktus arteriyozus agikligi 6-8
Aort koarktasyonu 5-7
Fallot tetralojisi 5-7
Pulmoner valviler stenoz 5-7
Aort stenozu 4-7
Buyik arterlerin transpozisyonu 3-5
Hipoplastik sol ventrikiil 1-3
Hipoplastik sag ventrikiil 1-3
Trunkus arteriyozus 1-2
Total pulmoner vendz doniis anomalisi 1-2
Triklspid atrezisi 1-2
Tek ventrikil 1-2
Cift cikish sag ventrikiil 1-2
Digerleri 5-10

*Bu dagilim preterm dogumlardaki duktus arteriyozus agikligi, bikiispid
aortik valv, fizyolojik periferik pulmoner stenoz ve mitral kapak prolapsusu

vakalarmi icermemektedir.

Ulkemizde 2006 yilinda yapilan bir arastirmada, KKH prevelans1 7, 77/1000
olarak tespit edilmis ve literatiirdeki diger prevelans ¢alismalari ile uyumlu olarak
izole ventrikiler septal defekt (VSD) %32, 6 iken, ventrikiiler septal defekti %15, 9
ile patent duktus arteriyosus (PDA) ve %13, 1 ile atriyal septal defektin (ASD)
izledigi saptanmustir (214).

En sik saptanan asiyanotik konjenital kalp hastaligi atriyal septal defekt
(ASD) ve ventrikiiler septal defekt (VSD) iken, en sik siyanotik kalp hastaliklar1 ise

blyik arter transpozisyonu ve Fallot tetralojisidir (213).

Konjenital kalp hastalig1 ile dogan bebeklerin, dogum sonrasinda hayatin ilk
bir haftasinda %40-50’sine, birinci ayinda %50-60’ma tan1 konulabilmektedir (215,
216).
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Giiven ve arkadaslar1 (217) tarafindan 2002-2003 yillar1 arasinda yapilan bir
diger c¢alismada; prematiir ve miad dogan yenidogan bebeklere yapilan
ekokardiyografik incelemeler sonrasinda, konjenital kalp hastaliklar1 sikhig1 %4, 9
olarak gosterilmistir. Bu ¢alismayla; kalp-damar sistemi disi sikayetlerle hastaneye
yatirilan bebeklerde yapilan ekokardiyografi tetkiki ile konjenital kalp hastaligi
saptanan vakalarin olmasi, yenidogan doneminde kalp hastaliklar1 yoniinden

bebeklerin degerlendirilmesinin 6nemi daha da vurgulamastir.

Irka bagl olarak KKH sikliginda degisiklik goriilmemistir. Ancak cinsiyet
farki ile KKH tipleri arasindaki iliskide degisimler saptanmaistir.

Konjenital kalp defektlerinin sikligi, erkeklerde kizlardan daha fazladir
(Tablo 8) (216, 218).

Konjenital kalp hastaliklarinin cinsiyete gore degisen sikliklari: Atriyal septal
defekt, atriyoventrikiiler septal defekt, patent duktus arteriyozus kiz ¢ocuklarinda
daha sik; ¢ift ¢ikish sag ventrikiil, hipoplastik sol kalp sendromu, aort stenozu, aort
koarktasyonu, blyik damar transpozisyonu, pulmoner atrezi ve trikispit atrezisi
erkek cocuklarinda daha sik goriilmektedir (219, 216).

Tablo 11: Konjenital Kalp Hastaliklarmin Dogumsal Cinsiyet Hakimiyeti

Erkek Kiz
Cift cikish sag ventrikiil Atriyal septal defekt
Hipoplastik sol kalp sendromu Atriyoventrikuler septal defekt
Buylk damar transpozisyonu Patent duktus arteriyozus

Aort stenozu

Pulmoner atrezi

Trikuspid atrezisi

Aort koarktasyonu

2.10.3.Etyoloji

Konjenital kalp hastaliklarinin etyolojisi heniiz tam olarak bilinmemektedir.
Ancak %10’unda altta yatan bir sebep gosterilebilmistir. KKH‘larinin %90 ninin
meydana gelmesinde genetik ve ¢evresel faktorlerin beraber rol aldigir multifaktoryel

oldugu agiklanmustir (213).
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Genetik Faktorler:

Konjenital kalp hastaliklarim %3’ klasik tek gen mutasyonlar1 nedeniyle,
%S35°1 kromozomal anomalilerden dolay1, %3l cevresel faktorler (rubella, fetal alkol
sendromu) sebebiyle ve geriye kalan kismi multifaktoryel gen yahut tek gen

etkilerinin gelisigiizel ortaya ¢ikmasiyla iligkilendirilmektedir.

Tek gen mutasyonlar1 (otozomal dominant, otozomal resesif ya da X’e bagli)
siklikla karmasik anormalliklerin bir parcgasi olarak konjenital kalp hastaligina sebep
olmaktadir. Noonan sendromunun en sik kardiyak lezyonu pulmoner stenozdur.
Apert sendromu (ventrikiler septal defekt, aort koarktasyonu), Holt-Oram sendromu
(atriyal ve ventrikiler septal defekt) ve Ellis-van Creveld sendromu (tek atriyum)

cesitli kardiyak defektler goriilen sendromlardir.

Kromozomal anomaliler de kompleks anomalilerin bir pargasi olarak

konjenital kalp hastaliklara yol agarlar (221).

Down sendromu (trizomi 21) olan ¢ocuklarin yaklasik olarak %40’inda
belirgin  kalp  hastaligi,  kardiyovaskiiler = malformasyon  gdoriilmiistiir.
Atriyoventrikiler septal defekte sahip ¢ocuklarin %75’i Down sendromudur. Bu
durum 21. kromozomun &zellikle kalpte endokardiyal yastik gelisiminde rol
oynadigini diisiindiirmektedir. Sendromik konjenital kalp defektleri igerisinde teshis
edilen diger kromozomal anormallikler: Trizomi 13 ve 18 septal defektlerle,
tetrazomi 22p (cat-eye sendromu) total pulmoner vendz doniis anomalisiyle ve

Turner sendromu sol taraf obstriiktif lezyonlari ile birliktelik gosterir (218).

Kromozomal 22q11 lokalizasyonundaki mikrodelesyonun nonsendromik kalp
defektlerinin (6zellikle konotrunkal defektler) bazi tipleriyle iliskili oldugu
gosterilmistir (222). Benzer bdlgedeki delesyonlar Di George sendromlu vakalarin
%70-90’dan, trunkus arteriyozus, kesintili aortik ark, fallot tetralojisi ve izole
ventrikiiller septal defekt ile iliskili velokardiofasiyal sendromlardan sorumlu

tutulmustur (223).

Cevresel ve maternal faktorler: Birtakim g¢evresel faktorlerin konjenital

kalp defektlerinin olusumuna sebebiyet verdigi gosterilmistir (224).

Diisiik dogum agirlig: ile kardiyak anomaliler arasinda yakin iliski oldugu

goriilmiistiir. Fallot tetralojisi, pulmoner stenoz, hipoplastik sol kalp sendrom, aort
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koarktasyonu, atriyoventrikiler septal defekt, atriyal ve ventrikiler septal defekt gibi
kalp defektleri ile dogan bebeklerin, ayni gestasyon haftasinda dogan normal
bebeklere kiyasla kalp anomalileri goriilmesinde diisik dogum agirliginda olmasi

muhtemel risk faktorudir (218, 225).

Hamilelik doneminde kullanilan bazi ilaglar, konjenital kalp defektlerinin
olusumunda yakindan iligkilidir. Talidomid konotrunkal defektler ile, lityum
trikiispid atrezisi ile, folat metabolizmasini engelleyen ilaglar (valproik asit,
trimetoprim gibi) konotrunkal defektler ile, antiepileptik ilaclar tim kalp defektleri
ile baglantili goriilmiistiir (226, 227).

Gebede diyabet hastaligi olmasi; ¢ocukta fallot tetralojisi, biiyiik damar
transpozisyonu, c¢ift ¢ikish sag ventrikiil ve ventrikiiler septal defekt birlikteligi ile
yakn iligkilidir. Annede fenilketoniiri, romatoid artrit ve sistemik lupus eritematozus
gibi kollajen vaskiiler hastaliklar, koagiilopati ve sferositozis gibi hematolojik
bozukluklar c¢ocuklarda konjenital kalp defekti riskini artrran diger en Onemli

sebeplerdir (228, 229).

Annenin gegirdigi viral enfeksiyonlar c¢ocukta konjenital kalp  defekti
olusumu i¢in risk etkenidir. Ornegin; ilk trimestrda annenin kizamik¢ik enfeksiyonu
ile karsilagsmis olmasi; konjenital kalp anomalili bir bebek diinyaya gelmesinde ¢ok

yuksek risk faktoridar.

Gebelikte alkol veya kokain kullanimi konjenital kalp anomalilerinin olugsma
riskini artirmaktadir. Gebeliginde yiiksek oranda alkol alimi olan annelerin

dogumlarinin 1000°de 49°unda eslik eden kalp defektleri bildirilmistir (230).

Annenin sigara kullanmasi trunkus arteriyozus, patent duktus arteriyozus ve
atriyal septal defekt gibi yapisal malformasyonlarin olusmasinda Onemli risk

etkenidir (231).

Konjenital Kalp Hastaliklarmmin Etyolojisinde Siipheli veya Bilinen Risk

Faktorleri
Annenin saghg: veya hamilelikle ilgili faktorler
Diisiik dogum agirligi
Stresli yasam tarzi

Insiilin bagiml diyabet
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Fenilketoniri
Kollajen vaskiiler hastaliklar

Koagulopati veya sferositozis

Enfeksiyon (rubella, toksoplasmosis, Coxsackie B, Epstein-Barr, kabakulak)
Annenin ila¢ kullanim
Talidomid

Lityum

Folik asit antagonistleri
Antiepileptik ilaglar
Annenin beslenme durumu

Folik asit igeren multivitamin kullanma (diisiik risk)
Her giin >10.000 IU retinol alma

Cevresel

Trikloretilen, dikloretilen ile kontamine su igilmesi
Tehlikeli atik yerlere yakin yagama

Bazi1 herbisidler

Annenin kotii ahskanhklar

Alkol kullanim1

Kokain kullanmasi

Sigara igcmesi

2.10.4. Konjenital Kalp Hastah@ Olan Hastaya Yaklasim

Hastalar sistematik bir yaklasimla degerlendirilmeli; hastalara ayrintili fizik

muayene yapilmali ve hastalardan ayrintili anamnez alinmalidir.

Fizik muayenede siyanoz varliginda, hasta pulse oksimetre ile
degerlendirilmeli siyanotik-asiyanotik aymwrimi yapilmalidir. Bu hastalar gogiis
radyografisinde artmig, normal ya da yliksek pulmoner vaskiiler belirtiler yoniinden
degerlendirilmeli, elektrokardiyografi (EKG) ¢ekilerek sag, sol veya biventrikiiler

hipertrofi ayrimi yapilmalidir. Kalp oskiiltasyonuyla kalp sesleri ve Ufurimlerin
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degerlendirilmesi ayirici tani agisindan yarar saglamaktadir. Taniy1 kesinlestirmede

ekokardiyografi ve kardiyak anjiyografi kullanilabilir (215).

2.10.5. Konjenital Kalp Hastahklarinin Simiflandirilmasi

Konjenital kalp hastaliklar1 siyanotik ve asiyanotik olmak tizere iki grupta

smiflandirilmaktadir (232).

Asiyanotik dogumsal kalp anomalileri, sistemik arteriyel doygunlugun
normal oldugu durumlardir. Bu defektler voliim yiikiine sebebiyet veren sol-sag
santli defektler (ventrikiil septum defekti, atriyal septal defekt, patent duktus
arteriyozus) ve sagda veya solda basing yiikiine neden olan obstriktif anomaliler

(aort stenozu, aort koarktasyonu, pulmoner stenoz) dur.

Siyanotik konjenital kalp hastaliklarinda sistemik vendz kanim, heniiz
akcigerlerde oksijenlenmeden direkt olarak sistemik arteriyel dolasima karigmasi
neticesinde olusan sagsol sant vardir. Sag-sol santin neden oldugu sistemik arteriyel
desatiirasyonun klinik gdstergesi siyanozdur. Bu hastaliklarda pulmoner kan akimi
azalmig (fallot tetralojisi, pulmoner atrezi, trikiispid atrezisi, pulmoner stenoz ve
ventrikil septum defekti ile birlikte olan biiyiik arter transpozisyonu) veya artmis
(buyuk arter transpozisyonu, trunkus arteriyozus, tek ventrikil, total pulmoner vendz
dontis anomalisi) olabilir (213, 215).

Tablo 12: Konjenital Kalp Hastaliklarmin Siniflandirilmasi

Asiyanotik Konjenital Kalp Hastahklari Siyanotik Konjenital Kalp Hastahklar

Sol-sag santl Pulmoner kan akimi azalmis
Ventrikler septal defekt Fallot tetralojisi

Atriyal septal defekt Pulmoner atrezi

Patent duktus arteriyozus Trikuspit atrezisi

Buyuk arter transpozisyonu(pulmoner
stenoz ve ventrikuler septum defektli)

Obstruktif lezyonlar Pulmoner kan akimi artmis
Aort stenozu Buyuk arter transpozisyonu
Aort koarktasyonu Trunkus arteriyozus
Pulmoner stenoz Tek ventrikl

Total pulmoner vendz doniis anomalisi
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2.10.6. Asiyanotik Konjenital Kalp Hastahklari

Asiyanotik konjenital kalp defektleri smiflandirilirken kalpte baskin olduklar1
hacim veya basing yiikiine bakilir. Konjenital kalp hastaliklarindan hacim yiikiine
neden olanlar en sik goriilenlerdir ve bunlar arasinda da soldan saga sant defektleri
en sik bilinenidir. ASD, VSD ve PDA en sik gorillen soldan-saga sant
defektlerindendir. Basing yilikii olusturan lezyonlar ise ventrikiiler ¢ikis yolu
obstriiksiyonuna (aort veya pulmoner kapak stenozu) ya da biiyiik damarlarin birinde

daralmaya (aort koarktasyonu gibi) sekonder olarak ¢ikar.

Gogiis radyografisi ve EKG bu major hacim yiikii ve basing artigi yapan

defektlerin ayirict tanisinda faydalidir.
Artmis Hacim Yiikiine Neden Olan Kalp Lezyonlarn

Artmis hacim yiikiine neden olan kalp defektleri; ASD, VSD, AV septal
defektler ve PDA gibi soldan saga santh hastaliklardir. Buradaki ortak patofizyolojik
olay, sistemik ve pulmoner taraflar arasinda, oksijenize kanmn yeniden akcigerlere
donmesidir. Sant, pulmoner kan akimini sistemik kan akimina (Qp/Qs) oranlayarak
degerlendirilebilir. Santin yonii ve biiylikliigli lezyonun boyutuna, pulmoner ve
sistemik basing farkina ve pulmoner damar direncine baghdir. Bu faktorler sabit
degildir ve yasla birlikte farklilik gosterebilir. Kalpte var olan defektler zamanla
kiigiilebilir, pulmoner vaskiiler direng dogumdan sonraki birkag¢ hafta i¢inde normal
eriskin diizeylere kadar diisebilir. Pulmoner dolasimda yiiksek basing ve kan akimi
devam ederse pulmoner vaskuler direng gittikge artar Akcigerlerde olusan kan
hacmindeki artig, pulmoner kompliyansi azaltir ve nefes alma is ylikiinii arttirir. Sivi
interstisyel bosluga ve alveollere sizip pulmoner 6deme neden olur. Hastalarda fizik
muayenede gogiiste interkostal kaslarda retraksiyonlar, burun kanadi solunumu,
higilt1 ve takip ne gibi kalp yetersizligi bulgular1 goézlenir. Sol ventrikiil debisi
artmistir fakat akcigerlere donen kan akiminin fazlaligi nedeniyle yetersizdir.
Sempatik sistem devreye girerek kalp hizin1 ve atim hacmini arttrmaya g¢alisir.
Katekolaminlerin dolasimda artmasiyla, nefes alma ve total oksijen tiiketiminde,
dolagimin oksijen tagima kapasitesinin lizerinde artis olur. Boylece hastalarda oksijen
tilketimi ek olarak terleme, irritabilite ve gelisim geriligi sikayetlerine yol agar.

Kalpte dilatasyon ve diisiik derecede hipertrofi meydana gelir. Bu hastalar tedavi



77

edilmezlerse, pulmoner vaskiiler direng artar, hayatin ilk birka¢ yilina kadar sant

hacmi giderek azalip sant sagdan sola doner.

Kalpte hacim yiikii olusmasma neden olan diger malformasyonlar, kapak
yetmezlikleri ve kardiyomiyopatilerdir. Bu durum AV Kkapaklarda yetersizlik,
parsiyel veya komplet AV septal defektleri olan hastalarda goérilebilir. TrikUspit
kapakta  saptanan  izole  yetmezlik  Ebstein  anomalisinde  gOrulir.
Kardiyomiyopatilerde intrensek kalp kasi fonksiyonlar1 azalir. Kardiyomiyopatiler
kalbin sistolik veya diastolik fonksiyonlarini ya da her ikisini birlikte etkileyebilir.
Kardiyak fonksiyonda azalma atriyal ve ventrikiiler dolma basincinda artmaya neden
olur ve kapiller basingta artis pulmoner 6demle sonucglanabilir. Bebek ve ¢ocuklarda
kardiyomiyopatinin en sik nedenleri viral miyokardit, metabolik bozukluklar ve

genetik hastaliklardir.
Basing Yiikiinde Artisa Neden Olan Hastalhklar

Basing yiikiinde artisa neden olan hastaliklarin patofizyolojisinden normal
kan akimmimn obstriiksiyonu sorumludur. En sik goriilenler ventrikiiler dis akim
obstriiksiyonlaridir: valviiler pulmoner stenoz, valviiler aort stenozu ve aort
koarktasyonu. En nadir rastlanan nedenler ise: triklispit stenozu veya mitral stenoz.
Ventrikiiler dis akim obstriiksiyonu kapak seviyesinde, kapagin altinda ya da tistiinde
olusabilir. Obstriiksiyon ne kadar az ise, kardiyak debi o kadar iyi devam ettirilir ve
kalp yetersizliginin klinik bulgular1 goriilmez ya da belirsiz goriiliir. Kompansasyon
mekanizmalarmmm devreye girmesiyle baslangicta hipertrofi gelismesine ragmen
sonrasinda dilatasyon gelisir. Yenidogan doneminde siddetli pulmoner stenoz sag
kalp yetersizligi belirtilerine (hepatomegali, periferik dem) ve foramen ovalede
sagdan sola santa yol acan siyanoza neden olur. Yenidogan déneminde siddetli aort
stenozu hem sol kalp yetersizligine ( pulmoner 6dem, zayif perfiizyon) hem de sag
kalp yetersizlik bulgularma (hepatomegali, periferik 6dem) neden olur; ancak
foramen ovalenin agik kalmasi gibi, sagdan sola sant gerceklesmedikce siyanoz
gorilmez. Buylk cocuklarda aort koarktasyonu vicudun st ekstremitelerinde
hipertansiyon ve alt ekstremitelerinde nabizlarda zayiflama ile klinik verir. Erken
yenidogan doneminde PDA semptom vermeyebilir. Bu c¢ocuklar stresle
hipersiyanotik nobet gecirebilir. Eger obstruksiyon siddetli ise, pulmoner kan

akiminm duktus arteriosus aracilifiyla sistemik dolagima aktarilmasimdan dolay1
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koarktasyonun saptanmasi gecikebilir. Duktusun kapanmasi sonrasinda hasta belirgin

sekilde semptomatik hale gelir.

2.10.7. Atriyal Septal Defekt

2.10.7.1.Tarihge

Leonardo Da Vinci 1513 yilinda insan otopsilerinde ASD vakalarini
gostermistir (237). 1875 senesinde Von Rokitansky ASD vyi ilk kez anatomik olarak

tanimlamistir.

1934 yilinda Roesler otopsilerde, 1941 senesinde ise Bedford hastalarda ASD
tanisin1  bildirmistir. Anatomik olarak basit olmalar1 atriyal septal defektlerin,
intrakardiak defektlerin cerrahi onarimlarda en erken denemelerin Onciisii olmasina

yol agmustir.

Bailey’in atriyoseptopeksi metodu ve Sondergaard’in kapali siitiir teknigi gibi
cesitli kapali teknikler 1940’larin sonu ile 1950’lerin basmda uygulanmis. 1940-1950
yillar1 arasinda yapilan kateterizasyon islemleri ASD tanisinda kolaylik saglamistir.
Kataterizasyon tekniginin kullanilmasinin baglamasiyla, kalp bosluklarmin basing ve

arteriyel oksijen saturasyonlarinin 6lgiilmesi saglanmistir (233).

1948 yilinda Murray ASD li bir ¢ocukta lezyonun eksternal situr ile
kapatildigini bildirmistir (234, 235).

1952 yilinda Gross ve arkadaslar1 tarafindan, atriyal well teknigi kullanilarak
acik onarmm islemi yapilmistir.1953 senesinde Lewis hipotermi ve inflow okliizyon

teknigi kullanip bir defekti gorerek kapatmustir.

Ekstrakorporeal sirkiilasyon (ECC) teknigi kullanilarak basarili bir sekilde
duzeltilebilen ilk kardiyak defekt atriyal septal defekttir.1954 senesinde Gibbon
basarili bir ameliyat yaparak, acik kalp cerrahisinde modern bir ¢agin baslamasina
liderlik etmistir. Bu basarili lider oncii ¢alisma modern ekstrakorporeal dolasim
kullanim donemini baglatmistir. Gibbon ASD yi kapatmada kardiyopulmoner bypass
(CP) yontemini ilk kez uygulamustir. Kardiyopulmoner bypass teknigi lezyonun
dizeltilmesine hem zaman kazandirmis hem de kansiz bir operasyona kosullar

saglayarak kardiyak cerrahiyi kolaylagtirmistir (236).
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Infantlarda kalp defektlerinin onarm ilk kez Haestreiter ve arkadaslarinca
1962 yilinda yapilmistir. Vena kavalarin 28-30°C’de 10-12 dakikalik gegici
okliizyonu tolere edilebildigi i¢in, hipotermi ve inflow okliizyon teknigi, ECC daha
giivenilir hale gelene kadar birka¢ yil kullanilmistir. 1960 yilinda ECC nin ¢ok
yayginlagmasiyla diger teknikler terkedilmistir.

1970°1i yillarin bitimine dogru iki boyutlu ekokardiyografideki gelismelerle

ASD tanismin invaziv olmayan yontemler ile saptanmasi kolaylagmistir.

Son zamanlarda ASD vakalarinin transkatater yolla kapatilmas: agik
cerrahiye alternatif saglamistir. King tarafindan 1976 yilinda sekundum ASD ‘double
umbrella (¢ift semsiye)’ ile basarili olarak ilk kez kapatilmistir. Bu konuda teknolojik
bircok yenililik olmasina ragmen ¢oguda pratik degildir. Bunlardan Amplatzer Septal
Occluder Onsiralara ¢ikmistir. Amplatzer septal ocluder 2001, Heleks occluder ise

2006 yilinda Food and Drug Administiration (FDA) onay1 almistir.

2.10.7.2. Tanim

Atriyal septal defekt, her iki atriyumu birbirinden ayiran septumun
embriyonel gelisim kusuru sebebiyle defektif olmasi, tam olarak kapanmamasi
nedeniyle sol ve sag atriyumlar arasinda kanin gegisine izin verecek bir agiklik
olmasi ile karakterize sik goriilen konjenital kalp hastaligidir. Sant, sag ventrikiil

kompliansi nedeniyle olusur ve santin yonii soldan sagadir (238).



Atrial Septal Defect (ASD)

Mitral Valve

Aortic Valve

AO = Acrta

PA = Pulmonary Arery
B Oxygen-rich Biood LA = Left Atrium
Puimonary Valve — RA = Right Afrium
Oxygen-poor Blocd LV = Left Vertricle
. Mixed Blood RV = Right Ventricle

Sekil 5: ASD Sematik Gorunimi

2.10.7.3.Epidemiyoloji
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ASD cocukluk déoneminde goriilen en sik ikinci konjenital kalp hastaligidir.

Dogustan kalp hastaligi olan c¢ocuklarin yaklasik olarak %30-50’sinde kalp

malformasyonlarinin bir parcasi olarak ASD bulunur. Biitiin ASD’lerin yaklagik

%70’1 sekundum tip lezyonlardir ve kizlarda erkeklere oranla 2 kat daha sik

gorilmektedir (239).

Her 1000 canli dogumdan yaklasik olarak 2 sinde ASD bildirilmektedir

(240).

Cogu defektler izoledir ve sporadik olarak goriiliir. Atriyal Septal Defekt tim

konjenital kalp hastaliklarinin iginde %5-10 oraninda izole bir defekt olarak

bildirilmistir.
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ASD erigkin yas grubunda en sik rastlanan dogumsal kalp anomalisidir.
Bununda nedeni; hastalarin ¢ogunda ciddi semptom olmamasi sebebiyle defektin

gbdzden kagmasidir.

2.10.7.4.Genetik

Ailesel sekundum defeklerin ¢ogunlugu otozomal dominant olmak {izere

heterojen kalitim tipleri oldugu bilinmektedir (241, 242).

Kardiyak septasyonda gorevli olan genlerdeki defektler, 14ql12
kromozomunda yer alan kardiyak transkripsiyon faktori gen NKX2-5, GATA 4 ve
TBXS, MYH6 mutasyonlar1 ve diger mutasyonlar dahil olmak iizere, ASD’lerle
iliskilendirilmistir. Ozellikle kardeste ASD varhg saptandigi, dogumsal kalp
hastaligi 6ykdisii olan ailelerde, sekundum defekt riski artmaktadir (241).

Sekundum defektler Ellis van Creveld, Noonan, HoltOram, Down, Budd-

Chiari ve Jarcho-Levine gibi genetik sendromlarda da siklikla rastlanabilir(243, 244).

[Ik trimestrda sigara i¢ilmesi, Fetal alkol sendromu ve bazi antidepresan
ilaglarin alinmas1 gibi ¢esitli maddelere maruz kalmanin ASD ile iligkili oldugu
bildirilmistir (247, 248). Diger taraftan diyabetes mellitus, artmis glisemik indekse
sahip diyabetik olmayan anneler ve ileri anne yasi (=35 yas) ASD’ye neden olan

diger maternal risk etkenlerindendir (245, 246).
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2.10.7.5.Embriyoloji

Right Left venous valve .
MENGUS Pulmonary vein
vave 1 Septum
primum AN Seplum
: secundum
__Ostium
pErmum > Ostium .~ 2
sgcundum 77
\‘ﬁ Endccardial
o cushion ;r'l__v
29 days 33 days 37 days

55 days

Sekil 6:Atriyal Septanm Sematik Gortintimii

Kalp ve damarlarin embriyolojik gelisimi fetal yasamin ilk 20 giiniinde
baslamaktadir. Bu sistem baslangicta birbirine paralel iki boru olarak goriiliir ve bu
sistem 4. haftanin baginda orta hatta birleserek tek bir boru haline gelir. Kalp tiipiinde
bogumlasmalarla atriyum, ventrikiil ve trunkus bolgeleri olusur (249, 250).

Fetal yasamin birinci aymin sonunda atriyumlar iki loblu hale gelir. Septum
primum ve septum sekundumun gelismesiyle iki atriyum meydana gelir. Septumlar
ortaya ¢ikis zamanlarina gore isimlendirilirler. Septum primumun alt kenarindaki

aciklik ostium primum olarak isimlendirilir.

Embriyolojik yasamin 5-6. hayatinda ostium sekundum olusur. Bu sirada

ikinci bir septum meydana gelir. Buna septum sekundum denir.

Foramen ovale ve ostium sekundum sag atriumla sol ventrikiil arasinda
sagdan sola kan akimini saglar. Bu sagdan sola sant akimi fetiis akcigerlerindeki
pulmoner vaskiiler direncin sistemik damar direncinden yiiksek olmasi nedeniyle
olusur (251).

Dogum sonrast donemde foramen ovale seviyesinde septum primum ve
septum sekundum birlesir. Boylece foramen ovale ve septum primum kapanir.

Septum primumun flap1 septum sekundum ile tam olarak birlesmez ve foramen
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ovalenin flap1 gibi davranir ve agilma riski vardir. Patent foramen ovale (PFO) olarak

adlandirilir.

Atriyal septasyonla ayni zamanli olarak siniis venozusun sag boynuzu sag
atriyuma inkorpore olurken, sol boynuzu ise koroner sinlisi meydana getirir.
Sinoatriyal bileskede ice katlanma ile sag ve sol vendz kapaklar olusur. Sol vendz
kapak fossa ovalisin siiperior, posterior, inferior kenarlartyla birlesirken sag venoz
kapak inferior vana kava ve koroner siniisiin rudimanter kapaklarini meydana getirir

(swrastyla Eustachian ve Thebesian kapaklar).

2.10.7.6. Fizyopatogenez

Soldan saga sant miktar1 ve santin yonii; sol atriyum ve sag atriyum
basincglarina, defektin biiyiikliigline, sag ve sol ventrikiillerin kompliyansina,

pulmoner ve sistemik dolasimdaki vaskiiler dirence baghdir.

Biiyiik defektlerde, sol atriyumdan sag atriyuma fazla miktarda oksijenize kan
gecisi olur. Bu oksijenlenmis kan sag atriyuma, vendz doniisle beraber akcigerlere
gonderilir. Defekt biiyiikse, pulmoner kan akiminin sistemik kan akimina orani

(Qp/Qs) 2:1 ile 4:1 arasinda seyreder.

Atriyal septal defekti olan bebeklerde yasamin erken donemlerinde sag
ventrikiil duvar1 kalin ve kompliyansmin diisiik olmasi nedeniyle soldan saga sant

kisithdir ve bu semptomlarin daha azca goriilmesini saglar.

ASD tanis1 alan bebek biiyiidiik¢e sag ventrikiil duvar kalinligi azalr,
pulmoner vaskiiler diren¢ diiser ve ASD’de soldan saga santin artmasina neden olur.
Kalbin sag tarafina dogru artan kan akimi sag atriyum ve ventrikiilde geniglemeye ve
pulmoner arterin dilatasyonuna neden olur. Sol atriyum genisleyebilir, ancak sol

ventrikiil ve aort normal boyutlarinda kalir.

Cocukluk cag1 boyunca diisiik kalan pulmoner vaskiiler direng eriskin yas
grubunda artmaya baslayarak sonunda santin ters donmesine ve siyanoza neden

olabilmektedir.

Ekspiryumda gogilis i¢i basmcin artmasiyla sol atriyumdan sag atriyuma

gecen kan miktari artar. Inspiryumda gogiis ici basincin azalmasiyla azalir.

Sagdan sola olan santlarda ise ekspiryumda gogiis i¢i basincin artmasi ile sant

azalir, inspiryumda go6giis i¢i basincin azalmasiyla artar.
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Pulmoner vaskiiler hastalik ve sag ventrikiil hipertrofisi olan vakalarda

sagdan sola sant miktar1 artar.

Steele ve arkadaslar1 izole sekundum ASD ve siniis venozus tipi ASD ‘i olan
702 hastaya kardiyak kataterizasyon uygulamiglar ve takipte 40 vakada (%6)
vaskiiler hastalik tespit etmislerdir. Bu pulmoner vaskiiler hastalik, hastalarin

higbirinde 19 yas altinda gelismemis (252).

SAG SOL
Genislemis — —
Sag
Atriyum
Anormal
Sinds kan akimi
Venozus
Defekt
Sekundum
Defekt
Mitral
Primum s
Defekt
Akcigerlere
Genislemis o
ver akimi
Ventrikil

Sekil 7: ASD de Sant Patofizyolojisi

2.10.7.7. Hemodinami

Cap1 6 mm’den kiiciik, Qp/Qs oranm1 1.5’dan az olan ASD’ler kiiciik, cap1 7
mm’den, Qp/Qs orani 1.5’dan biiylik lezyonlar ise orta genislikte olarak kabul edilir.

Kiigiik ASD’ lerde lezyonun kendisi her iki atrium arasinda basing farki
meydana gelmesine neden olur ve soldan-saga gegen kan miktarini etkiler. Defektin
capt ve alanmi ile akimlar orani arasmda anlamli bir iligki oldugu tespit edilmistir
(253). Ancak alant 2 cm’den biiyiikk olan defektlerde her iki atrium basinct
esitlenmistir ve atriumlar arasindaki basing farki her iki ventrikiilin genigleme
kapasitesine bagli duruma gelmistir. infantlarda sag ve sol ventrikiil duvar kalinlig

ayni oldugu i¢in sant miktar1 ¢ok azdir. Cocuk gelistikce pulmoner damar yatagi
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olgunlasir, pulmoner damar direnci diiser ve sag ventrikiil duvar kalinlig1 azalir;

bdylece soldan-saga olan sant miktarinda artma olur.

Biiyiik ¢ocuklarda ve eriskin yas grubunda, sol atrium basinci sag atriyumdan
daha fazla oldugu i¢in asil sant soldan saga dogrudur. Ancak, erken atrial sistolde ve
hemen atrial sistolden sonra sag atrium basinci solu geger ve az miktarda sagdan-sola
sant meydana gelmesine neden olabilir. Inferior vena kava {istiinde yer alan
lezyonlarda IVK’dan gelen kan ASD’e yonelir ve az miktarda sagdan-sola sant

meydana gelebilir.

ASD’ de genellikle pulmoner kan akimi sistemik kan akiminin 2-3 misli
artmigtir. Ancak pulmoner hipertansiyon (PHT) genellikle goriilmez. Pulmoner
arterlerde medial hipertrofi ve intimal proliferasyon olmasma ragmen Grade-2’den
daha ileri diizeyde pulmoner damar degisiklikleri meydana gelmesi nadirdir. ASD’e
baglh PHT gelismesi ¢ocuklukta %5°1 gecmez, 20-40 yaslarinda bu oran %20’ye, 40
yastan sonra ise %50’ye ylikselir (254, 255).

Intrakardiyak sant nedeni ile sistemik kan akimi azalir ve nadiren hastalarda
gelisme geriligi gelisebilir. Sag ventrikiil kronik voliim yiikiinli gogunlukla iyi tolere
eder. Bu nedenle 40 yasin iizerindeki hastalarin sadece 1/3’ iinde kalp yetmezligi
belirtileri gorultr. Uzun sureli sol-sag santin bir diger sonucuda atrial fibrilasyon
(AF) veya flutter tarzinda aritmiler gelisebilir. Atriyumlarin kronik olarak
gerilmesine bagli olarak ortaya ¢ikan bu aritmiler genellikle 40 yasindan sonra gelisir
ve 60 yasin lizerindeki hastalarmn yaklasik 2/3’linde atrial fibrilasyon gorilmiistiir
(256).

Sag kalpte akimin artmis olmasina bagl olarak, pulmoner kapak normal
oldugu halde, sag ventrikiil ve pulmoner arter arasinda 40 mmHg’ya varan bir basing

fark1 meydana gelebilir.

2.10.7.8. ASD Tipleri

ASD tipleri defektin lokalizasyonuna gore farkli alt gruplara ayrilirlar. Siklik
sirasina gore en sik goriilenden en az goriilene dogru; sekundum, primum, siniis
venozus ve koroner siniis tipi olmak iizere dort grupta siniflandirilir. Bunlarin disinda
sol-sag atriyumlar arasinda komiinikasyona yol acan patent foramen ovale (PFO) ise

bir atriyal septal defekt olarak kabul edilmemektedir.
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Sag septal bakis Frontal bakis
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€ Primum ASD
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Sekil 8:ASD Tipleri

Ostium Sekundum Tipi ASD

ASD tiplerinden en sik goriilenidir. Tiim ASD lerin yaklasik olarak %70 ini
olusturur. Defekt fossa ovalis bolgesinde yer alir. Bu lezyon araciligiyla sol

atriyumdan sag atriyuma sant meydana gelir.

Baz1 vakalarda atriyal sant ve interventrikiiler septumun sola dogru
kaymasindan kaynakli fonksiyonel mitral kapak prolapsusu gelisebilir

Ostimum Primum Tipi ASD

Atriyoventrikiiler (AV) kapaklarin yakininda ve foramen ovalenin altinda yer
alir. Septum primum endokardiyal yastiklarla birlesmez. Lezyon tek basmna

goriilebilir, atriyoventrikiiler kanal defektinin bir parcasi olarak da goriilebilir.

ASD’lerin %30’unda lezyon, ostimum primum tipindedir.

Sinus Venozus Tipi ASD

Cogunlukla vena cava superiorun (SVK) sag atriyuma agildig1 yerde (high

venozum), daha nadirende inferiyor vena cavanin (IVK) sag atriyuma acildig1 yerde
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(low venozum) defekt bulunur. Tim ASD’lerin yaklasik %35-10’unu kapsar.
Pulmoner vendz doniis anomalisi ile birlikteligi olabilir, sag pulmoner venlerin biri

veya tamami sag atriyuma agilabilir.
Koroner Sinus Tipi ASD

Koroner siniis ve sol atriyum arasindaki duvarin kismi ya da tam olarak

olmamasidir. En nadiren goriilen ASD tipidir.

Sinds venosus
ASD

Secundum ASD

Primum ASD

Sekil 9: ASD Tiplerinin Sematik Goriintimii

2.10.7.9. Klinik Ozellikler
Semptomlar ve Fizik Muayene Bulgulari

ASD’i olan bebek ve g¢ocuk hastalarm ¢ogunlugu asemptomatiktir.
Semptomlarm ge¢ klinik bulgu gostermesi nedeniyle ve fizik muayene bulgularimin
hekimin dikkatini ¢ekmemesi sebebiyle hastalarda tam1 yas1 gecikmektedir.
Hastalarin yaklasik olarak % i ilk dekaddan sonra tan1 almaktadir (257).

Hastalar genellikle fizik muayenede kalpte iifiirim duyulmasi veya baska bir
sebepten Otiirii yapilan ekokardiyografide (EKO) tesadiifi olarak tani alirlar (257,
258).

Son zamanlarda fizik muayenede kalpta {iflirlim isitilen siit ¢ocuklar1 daha
erken donemde ¢ocuk kardiyoloji uzmanlaria yonlendirilmeleri sebebiyle ASD nin

tespit edilme yasinda diismeler olmustur (251).
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Kalp yetmezligi ya da pulmoner hipertansiyonu olmayan asemptomatik fakat
agirlik veya boy(z) degerleri <-1 olan hastalar ortalama 4 yasinda opere edildikten

sonra izlemlerinde z degerlerinin 2 yil i¢inde 0.5 arttig1 goriilmiistiir (259).

Kardiyak ASD defekti biiyilk olan bebekler kilo alamama, tekrarlayici
akciger enfeksiyonlar1 ve kalp yetmezligi nedenleriyle basvurabilir (260). Biiyiik
cocuklarda efor kapasitesinde azalma, egzersize tahammulsiizlik, cabuk yorulma
semptomlar1 goriilebilir. Erigkin yas grubu ASD tanili hastalarda ise egzersiz
intoleransi, yorgunluk, senkop, ¢arpinti, , periferik 6dem, tromboembolizm, siyanoz,
semptomatik pulmoner hipertansiyon, atriyal aritmiler, paradoks emboliye bagh
iskemik serebral olaylar gelisebilir (261, 262). Pulmoner arteriyel hipertansiyon

gelistiginde buna bagl olusan sagdan sola sant siyanoza neden olabilir.

ASD asiyanotik dogumsal kalp hastaligidir, siddetli pulmoner hipertansiyon
gelisen ASD vakalarinda nadiren atriyal santin terse donmesi (Eisenmenger

Sendromu) nedeniyle siyanoz ve gomak parmak ortaya ¢ikabilir.

Ug ayliktan &nce tanis1 konan ve ¢apt 3 mm’den daha kiigiik ASD si olan
hastalarm %1004 bir bucuk yasmna kadar spontan olarak kapanabilmektedir.
Defektin boyutu 3-8 mm arasinda olan hastalarda bir buguk yasindan dnce %80
oraninda spontan kapanir. Capt 8 mm‘den biiyilk olan ASD’ler ise nadiren
kendiliginden kapanir. Atriyal septal defektlerin yaklasik olarak %15'1 4 yas
civarinda spontan olarak kapanirken, geri kalaninda ASD boyutlarinda kiigiilme

g6zlenmektedir.

Fizik muayenede; pulmoner odakta pulmoner kapaktaki artmis kan akiminin
sonucu olarak 2-3/6 siddetinde sistolik ejeksiyon tifiiriimleri, hiperaktif prekordiyum,
ikinci kalp sesinde genis ve sabit ciftlesme karakteristik 6zellikleridir. Sant fazla
(Qp/Qs oran1 1.5 veya daha biiyiik) olmadig: siirece ASD’nin klasik oskiiltasyon
bulgular1 duyulmaz. Sistolik tifiiriim pulmoner kapaktan gecen artmis kan akimina

baglt duyulan siddetlenip-hafifleyen (crescendo-decrescendo) tarzindadir.

Sag ventrikiile gelen kan akimi artis gosterir ve sag ventrikiiliin bosalmasini
geciktirir. Boylece pulmoner kapak, aort kapagindan daha gec¢ kapanir ve bunun
sonucu olarakda ikinci kalp sesi strekli olarak ¢ift duyulur ve solunumla etkilenmez
(Sabit Ciftlesme) (263, 264).
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Orta diizeyde soldan-saga sant1 olan ¢ocuklarda hafif yorgunluk ve dispne

semptomlar1 gozlenebilir.

Pulmoner hipertansiyon gelisen vakalarda sant miktarinin azalmasi nedeniyle
ifliriimlerin siddeti azalir, ikinci kalp sesinin pulmoner komponenti siddetlenir.

Pulmoner yetmezlik uftirimu de duyulabilir (265).

Atriyal septal defekt cocukluk doneminde c¢ogunlukla iyi tolere edilir.
Semptomlar sikhikla 20-30’lu yaslarda baslar. Ileri yaslara kadar tan1 konmamis
vakalarda pulmoner hipertansiyon, atriyal disritmi ve kalp yetersizligi gelisebilir.
Bakteriyel endokardit gelismesi nadir bir durumdur. Qp/Qs akimlar oram1 >1.5/1 ise
hastanin ameliyat endikasyonu vardir. Bu hastalarda semptom olmasa dahi defektin
okul yasindan oOnce kapatilmasi gerekir. Akimlar Oran1 < L5/1 ise ameliyat
gerekmemektedir (266).

Primum ASD mitral kapak yetersizligi ve multiple kardiyak defektlerle
beraberlik gosterdigi zaman; infant donemde kalp yetmezligi semptomlar1 ve
bulgular1 goriilebilir. Yorgunluk, dispne, tekrarlayan solunum yolu enfeksiyonlari
erken donemde ortaya ¢ikabilir. Bliylime gelisme geriligi primum ASD’de sekundum
ASD’e gore daha yaygm ve siktir. Aort koarktasyonu da ek defekt olarak bu
hastalarda bulunabilir (267, 268)

Hastanin fizik muayenesinde ASD’e eslik edebilecek sendromlara ait

bulgulara da rastlanilabilir.

Hastalarda ASD ile birlikte gelisme geriligi, pektus ekskavatum,
araknodaktili, kifoskolyoz, yiiksek damak gibi anomaliler goriilebilir. ASD’nin
ozellikle ellerde ve Ust ekstremitelerde iskelet anomalileri ile birlikte olan tipi ‘‘Holt-

Oram Sendromu’’ olarak isimlendirilmektedir (269). HoltOram sendromlu hastalarin

%66’sma ASD eslik eder.

2.10.7.10. Tamsal Tetkikler
Elektrokardiyografi (EKG)
ASD tanis1 konan hastalarin EKG ritmi ¢gogunlukla normal siniis ritmidir.

Ciddi aritmiler genellikle yetigkin yas grubunda goriilmekle beraber en sik

gorilen aritmiler atriyal fibrilasyon ve atriyal flatterdir.
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Atriyal septal defektin karakteristik elektrokardiyografik 6zelligi sag atriyal
genisleme ve gostergesi sivri P dalgasi (P pulmonale), inkomplet sag dal blogu
paterni ile birlikte olabilen rsR veya rSR paterninde sag ventrikiil hipertrofisi ve sag
aks sapmasi (+ 90 ile +180 derece) bulunur. Pulmoner hipertansiyonu olan vakalarda

sag ventrikill hipertrofisi belirgindir (239, 267).

Birinci derece AV bloklar 6zellikle de primum tip ASD’de goriiliir ancak
diger tim ASD tiplerindede goriilebilir. Sinilis venozus tip ASD ise lezyon siniis
noduna yakinligindan otiirii ektopik atriyal atimlara ve p dalga morfolojisinde

farkliliklara neden olabilir.

ASD’de soldan saga gelisen santa baglh olarak kronik sag kalp yiiklenmesi;
sag atriyum yapisal elemanlarinda histolojik olarak interstisyel fibrozis, ultraseliiler
yapisal degisimler ve artmis miyosit boyutu gibi degisikliklere neden olur. Sol
atriyumun kronik gerilmesinin sonucu olarak sol atriyumda da histolojik degisimler

olusur.
Direkt Grafiler

Sag ventrikiil ve sag atriyumda genisleme, akciger damarlanmasinda artma,
pulmoner arter ve dallarinda genisleme olusur. RV ve RA’da genisleme
kardiyomegaliye neden olabilir. Onemli sant olan vakalarda pulmoner arter
segmentinde belirginlesme ve pulmoner vaskiilaritede artma olusur. Atriyal septal
defekti VSD‘den aymrmayi1 kolaylastiran direkt grafi bulgularindan biri RA‘da
geniglemenin olmamasidir. Agir pulmoner hipertansiyon ve Eisenmenger sendromu
gelismis vakalarda, pulmoner arterin proksimal dallar1 asmr1 genislerken distal
dallarinda vaskiiler dejenerasyon sonucu damarlanmada azalma olusur. Teledeki bu

goriintiilye budanmig aga¢ manzarasi denir.
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Sekil 10: ASD Direkt Grafi (Vaskiiler Golgelerde Artis ve Pulmoner Konus Belirginlesmesi)
Ekokardiyografi

Ekokardiyografi, ultrasonik ses dalgalar1 kullanarak hareket etmekte olan
kalbin es zamanli goriintiilerini ekrana yansitan bir yontemdir (271). Transtorasik,
transOzefageal ve intrakardiyak tekniklerle yapilabilmektedir. Hastaya dort
lokalizasyondan da gerekli incelemeler yapilir. Parasternal kisa eksen ve uzun eksen,
apikal dort bosluk, subkostal dort bosluk ve suprasternal g¢entik kesitlerinden
incelemeler yapilir. Atriyumlar aras1 septum en 1iyi subkostal dort bosluk

gorintulemelerde goralir (272).

Ekokardiyografi ile defektin ¢api, boyutu, defektin cevresindeki rimlerin
uzunlugu belirlenir, santin derecesi ve yonii belirlenir, perikardiyal eflizyonlar
degerlendirilir. ASD hastalarinda eko ile sag atriyum, sag ventrikiil diyastol sonu
boyutlarinin artmis oldugu ve interventrikiiler septumun paradoks hareketi goriiliir.
Es zamanl olarak Qp, Qs ve sant parametreleri hesaplanabilir. ASD ye eslik eden ek
defektler var m1 aranwr. Komplet AV septal defektte AV kapaklarm durumu, tek
kapak, kapaklarm ayni diizeyde (¢izgide) bulundugu belirlenmelidir. Sol ventrikiil
¢ikis yolunda mitral kapagin yer degistirmesi ile sol ventrikiil ¢ikis yolu daralmasinin

varligi olusuyor mu arastirtlir (270).

Doppler ekokardiyografi ile kalp ve periferik damarlardaki kan akim
degisiklikleri, kalp debisi, kapak gradiyentleri ve yetersizlikleri, sant miktar1 ve yonii
belirlenebilir (273).
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Eko; interatriyal septumun ortasinda goriilen lezyon sekundum ASD, septum
alt tarafindaki defekt primum ASD, atriyal septum posteriosuperiorunda goriilen
defekt sinlis venozus tipi ASD olarak taninmasina olanak saglar (274). Defektin

kapatilma sonrasinda rezidiiel santin olup olmadigi eko ile incelenebilir.

Transtorasik ekokardiyografi, ASD tanis1 koymada yeterli bir tekniktir. Fakat
ozellikle transtorasik ekokardiyografi teknigiyle yeterli goériintii alinamayan obez
hastalar da olabilir. Bu hastalarda transozefageal ekokardiyografi kalp yapilari,
defektin boyutu ve komsu yapilarla iligkisi hakkinda daha 1iyi bilgi verir.
Transozefagial ekokardiyografi (TEE) siniis venozus tipi ASD ve multiple ASD ‘ler
icin en yararli yontemdir (275).

MRG ve BT

Kardiyak MR gorintilemeleri ASD’in varliginin saptanmasina, ASD’in
anatomik  olarak  tanimlanmasina, = hemodinamik  sonuclarnmn  sayisal

degerlendirilmesine kolaylik saglar.

Siniis venozus tipi atriyal septal defektlerin posterior yerlesimi, ¢cogunlukla
pulmoner vendz doniis anomalileriyle birlikte olmasindan kaynakli, hastanin viicut
yiizeyi arttik¢a, bu defektleri transtorasik ekokardiyografi ile degerlendirmek zordur.

Siniis venozus tipte atriyal septal defektlerde kardiyak MR 6nemli bir tan1 aracidir.

Kardiyak MR pulmoner venlerin ac¢ilma seklini géstermekde kiymetlidir. MR
angiyografi sistemik venlerin ve pulmoner venlerin anomalilerinin goriintiilenmesine

kolaylik saglar.

Yiiksek c¢oziiniirlikli kontrasth BT atriyal septal defektlerin anatomik
yerlerinin gosterilmesinde kolaylik saglar. Fakat iyonizan radyasyona baglh kanser
riski olmasmdan kaynakli kullanimi kisithdir; yalnizeca diger teknikler yetersiz

kaldig1 zamanarda ve dikkatle se¢ilmis vakalarda kullanimi sinirlandirilmalidir (276).
Diyagnostik Kardiyak Kateterizasyon(Anjiyokardiyografi)

Tanisal kalp kataterizasyonu ASD hastalarinda nadiren uygulanmakla birlikte
cogunlukla ASD i kapatmak gayesiyle kullanilir.

Sag kalp kateterizasyonu; oksimetri teknigiyle santin lokalizasyonu ve siddeti
saptanir. Defektin yeri, boyutlari, basing gradienti ve kalp bosluklarinin basmglari,

kalp debisi, santin debisi ve diger anomalilerin olup olmadig: belirlenir.
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Diyagnostik kalp kataterizasyonu, basinglarin, pulmoner ve sistemik akis

oranlarinin anlagilmasi i¢in siklikla cihaz yerlestirilmesinden 6nce uygulanir (277).

Sag atriyum oksijen saturasyonunda, vena cava superiordan %10 daha yiiksek
bir deger veya %5 lik bir oranda artis olan iki deger saptanmissa interatriyal sant
diistiniilmelidir. Bununla birlikte trikiispit yetersizliginin eslik ettigi ventrikiiler
septal defekt, sol ventrikiilden sag atriyuma sant varliginda ve parsiyel ya da komplet
antrioventrikiiler septal defekt varliginda da benzer bulgular saptanabilir. Parsiyel
anormal pulmoner vendz doniis anomalisi veya sistematik arteriovendz (AV) fistulde
sag atriyumda yiliksek oksijen saturasyonu goriilebilir (251). Kataterin pozisyonunun
degerlendirilmesi ve anjiyografik tekniklerle bunlarin ayrimi yapilabilir. Pulmoner
arter, pulmoner ven, sistematik arter, miks ven kan oérneklerinin saturasyonlarindan

intrakardiyak santin miktar1 kantitatif olarak olgiilebilir, Qp/Qs hesaplanabilir (278).

Sekil 11:Atriyal Septal Defektlerde Oksijen Saturasyonlari

2.10.7.11. Aywric1 Tam
ASD+PDA: PDA’ya ait devaml iiftirlim duyulur.
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Lutembacher Senromu: ASD ile beraber mitral darlik mevcuttur ve bu soldan-

saga sant1 ve vendz dolgunlugu artirir. Radyolojide kalp biiyiiktiir ve mitral kapakta

kalsifikasyon vardir.

Parsiyel A-V_Kanal: Mitral yetmezlik ufirimi olmaz boylece ASD bu

patolojiden ayrilabilir.

2.10.7.12.Prognoz ve Komplikasyonlar

Tanist erken donemde konulan ve zamaninda miidahale yapilan vakalarda
beklenti normal bir yasam siiresi ve kalitesidir. Ancak ileri yaslarda ameliyat edilen
olgularda beklenen yasam siiresi ayn1 yastaki hastalara gore daha kisa olmaktadir.
Konstantinides ve arkadaslar1 40 yas tizerindeki 179 ASD’li hastada 10 yillik yasam
stresini, ameliyat edilenlerde %95, edilmeden medikal olarak izlenenlerde ise %84
bulmuslardir (279).

Olgularin ¢cogunda pulmoner hipertansiyon ve bunun neden oldugu bulgu ve
belirtiler genellikle yirmili yaslarda baslar. Oliimler siklikla Eisenmenger
sendromuna bagli olarak konjestif kalp yetmezligi meydana gelmesi sonucunda
olusur. Oteki ASD’e bagli 6liim nedenleri; tromboemboliler, pulmoner vaskiiler

tromboz, beyin abseleri, enfeksiyonlar ve benzeridir (280).

Siniis venosus tip ASD ve primum tip ASD’lerde genellikle hemodinamik
olarak biiyiik bir sant vardir ve defekt boyutlarinda azalma goriilmez. Bu defektlerin

cogunlugunun cerrahi olarak kapatilmasi islemi uygulanir.

Sekundum tip ASD’lerin ise dogal seyri degisken tarzdadir. Sekundum tip
defektlerin yaklasik olarak %40’inda yasamin ilk dort yilinda spontan kapanma

meydana gelmektedir.

[k 3 ayliktan dnce tam1 konulan 3 mm’den kiigiik ASD’lerin %100’ii, boyutu
3-8 mm arasinda olan defektlerin %80’1 18 aya kadar spontan kapanir. § mm’den
biiyiik boyutlarda olan ASD’ler ise nadiren spontan olarak kapanabilmektedir.

Ostimum primum ve sinls venozus tipi lezyonlarda spontan kapanma gorilmez.

ASD tanis1 konulan hastalarin gogu asemptomatiktir. Infant ddneminde ASD

vakalarda nadir olarak konjestif kalp yetmezligi gelisebilir.
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Eger genis defektler tedavi edilmez ise eriskin yaslarda (20- 30’lu yaslarda)
pulmoner hipertansiyon ve kalp yetmezligi olusur. Eriskin yaslarda atriyal aritmiler

bu vakalarda gordlebilir (281).

Infektif endokardit izole ASD’lerde goriilmez bu nedenle profilaksi bu
vakalarda gerekli degildir. Sekundum tip defektlerde bakteriyel endokardit
geligebilir.  Bu  nedenle profilaksi mutlaka uygulanmalidir  Paradoksal
embolizasyonun neden oldugu serebrovaskiiler olaylar pediatrik yas grubunda nadir

bir komplikasyondur (239).

2.10.7.13. Atriyal Septal Defektlerin Dogal Seyri

ASD nin dogal seyri; hasta faktorlerine, ASD nin anatomik tipine ve
bliyiikliige baglidir. Sinlis venozus ve primum tipi lezyonlarda sant ¢ogunlukla
hemodinamik olarak anlamlidir ve defektin biiyilikliigli azalmaz ve siklikla cerrahi

yolla kapatmaya gider.

ASD’in kendiliginden kapanma ihtimalinin ve kapanma zamaninin yagamin
liclincli aymndan oOnce yapilan Eko ile saptanan sant c¢api ile orantili oldugu
belirtilmistir. Defektlerde kendiliginden kapanma olabileceginden ASD tanili
vakalarda iki yasindan once cerrahi onarima karar vermeden once hastanin dikkatle

degerlendirilmesi gerekmektedir (251).

Kendiliginden kapanma orani ile ilgili olarak yapilmis bir¢ok arastirma

bulunmaktadir.

1983 yilinda Concherhame ve arkadaslarmin yaptigir bir calismada;4 yas
altinda 87 hastaya transkatater kapatma islemi yapilmis ve bir yas altinda defektin
kendiliginden kapanma oran1 %22, 1-2 yas arasinda %33 ve 2-4 yas arasinda %3
olarak bulunmustur (282).

Prospektif bir eko ¢aligmasinda; hayatin ilk haftasinda atriyal septumda yeni
doganlarin %24 tinde 3-8mm lik defekt gosterilmistir (283).

Radzik ve arkadaslar1 ortalama tani yas1 26 giin olan 101 infant1 9 ay boyunca
takip etmisler ve defekt capt <3mm olan 32 vakanin tamaminm, defekt ¢cap1 3-5mm
arasinda olanlarin %87 sinin ve defekt capi1 5-8mm arasinda olanlarin %80 ninin
kendiliginden kapandigini saptamislardir. Defekt ¢api >8mm olan 4 vakanin ise

hi¢birinde kendiliginden kapanma olmamis.Bu sebeple <3mm olan defektlerin takip
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edilmeyebilecegini , defekt ¢ap1 3-5mm veya 5-8mm olanlarm ise 12.veya 15. ayda
degerlendirilebilecegini  belirtmisglerdir.  Clnkl  bu  ddnemlerde  hastalar

degerlendirildiginde vakalarm %80 ninin kapanmis olacagini bildirmistir (284).

Helgason ve Jonsdottire; Irlandada 1984-1993 yillar1 arasinda diinyaya gelen
ve iki boyutlu eko ile ASD tanis1 konan, ortalama tan1 yas1 12 ay olan 84 vakay1 4 yil
boyunca izlemis. Kendiliginden kapanma ve defekt ¢apinda kiiclilme defekt capi
4mm olanlarda %389, defekt cap1 5-6mm olanlarda %79, defekt capr>6mm olanlarda

%7 olarak bulmustur.

Kalp yetmezligi gelisen hastalarin hi¢birinde kendiliginden kapanma veya
defekt ¢apinda kiiclilme goriilmemistir. Kendiliginden kapanma en ge¢ 16 yasinda
bildirilmistir (285). Bazen de defekt ¢ap1 biiyiiyebildigi tespit edilmistir.

Mc Mahon ve arkadaslari; ortalama tanmi yasi 4,5 yastan biiyiik olan 104
vakay1 ortalama 3 yil boyunca izlemis. Defekt ¢aplari; 3-6mm:kigik, 6-12mm: orta
ve >12mm: biiyiik olarak gruplandirmislardir. Kiiciik ¢apl gruptaki 34 hastadan 7
sinde orta capa, 3 nde ise biiyiik capa ilerledigini, orta ¢apl gruptaki 40 hastadan 8
inin biiyiik ¢apa gectigini, biiyiik ¢apli gruptaki 30 hastanin tamammnin bu grupta
kaldigin1 bildirmislerdir (286).

Sekundum tip ASD lerin dogal seyri degiskendir. Gen¢ ve kiigiik defekte
sahip hastalarda kendiliginden kapanma c¢ogunlukla go6zlenir. Hanslik ve
arkadaglarinin (287) 200 hastay1 igeren ve ortalama takip siiresi 4.5 yil olan bir
caligmasinda, kendiliginden kapanma oranmi, defekt biyiikligi 4-5 mm olan
hastalarda %56, 6-7 mm olan hastalarda %30, 8-10 mm olan hastalarda %12 olarak
tespit etmislerdir. Ayrica bu ¢aligmasinda 1 yasm altinda tani alan hastalarda spontan
kapanma orant %39, daha ge¢ tami alanlarda spontan kapanma orani %19 olarak
bildirilmistir.

Yagsla birlikte defekt ¢ap1 azalmayan ya da artan vakalarda spontan kapanma
olmamaktadir (287). Genellikle, baslangigta kii¢iik olan (<4 mm) defektlerin
%70’inin blytkligli azalir, %]18’inin degismeden kalir, %]12’sinin ise artar.
Baslangicta defektin capt 8-12 mm olan hastalarda, sadece %9’unun biiytikligii
azalir, %15’inin bilylikligli degismeden kalir ve %76’sinda ise defektin cap1 artar.
Defektin biiytikliigiindeki degisikliklerin kalp boyutlarindaki ya da somatik biiylime

ile orantil1 olup olmadig1 acik degildir.
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2.10.7.14. Tedavi

Primum, siniis venozus ve koroner siniis karakterde atriyal septal defeketler
cerrahi kapatma ile kapatilmalidirlar. Sekundum tip atriyal septal defektler hem
cerrahi hem de perkiitan yolla transkatater yolla bir kapatma cihaz1 ile
kapatilabilirler.

Medikal Tedavi

Atriyal septal defektlerin spesifik bir medikal tedavisi yoktur. Konjestif kalp
yetmezligi gelismis izole ASD’li vakalar disinda egzersiz kisitlamasi yapilmaz.

Medikal tedavi palyatif ve mevcut komplikasyonlara gore verilir.

Defektin Kapatilma Zamam

Cocuk hastalarda defektin kapatilmasi i¢in belirlenmis bir yas simir1
bulunmamaktadir. Hekimler genellikle asemptomatik c¢ocuk hastalarda spontan
kapanmanin izlenebilmesi i¢in, kapatma islemini 3-5 yaslarina kadar 6telemeyi tercih

etmektedir. Adolesan ve yetiskin yas doneminde ise ASD siklikla tan1 konuldugu

anda kapatilmaktadir (288-291).

ASD’1 biiyiik boyutlu ve semptomatik olan hastalarda defekt kapatilmalidir.
Hastalarda semptomlardan bagimsiz olarak en 6nemli kapatma endikasyonu; sag
kalpte yiiklenme bulgularinin olmasidir. Qp/Qs>1.5:1 olmasi ciddi sag ventrikiil
hacim yuklenmesi bulgusudur (292, 293).

Transkateter Yolla ASD Kapatilmasi

ASD’in transkatater yolla basarili olarak kapatma islemi ilk kez 1974
senesinde King ve Mills tarafindan uygulanmistir. Transkatater yolla kapatma
yontemi defekt ¢api uygun olan, Qp/Qs > 1.5:1 olan, sag ventrikiil hacim yuki
bulgusu olan ve defekt etrafinda yeterli rim dokusu (5-7 mm) olan hastalarda ilk
olarak tercih edilen yontemdir (294, 295). Bu yontemin giivenilir ve etkin oldugunu

gdsteren bir¢ok ¢alisma mevcuttur.
Transkatater yolla atriyal septal defektin kapatilma kriterleri
1-Atriyal septal defekt ¢ap1 en fazla 30mm olmali

2- Anterior, posterior yada inferior rim’lerden birisi yalnizca eksik olabilir.
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3-Sag {iist pulmoner vene yakinligi nedeni ile eksik siiperior rim li defektlere

uygulanamaz.

4-Defekti ¢evreleyen atriyal dokunun vital yapilara (mitral kapak, trikiispit
kapak, vena cava siiperior, sag iist pulmoner ven, koroner siniis) uzakligi 4 veya 5

mm’den fazla olmali

Transkatater yolla atriyal septal defektin kapatilmasmnm kontrendike oldugu

durumlar
1-Primum ASD’ler
2-Sinus venozus tipi defekt olmasi
3-Blyuk defektler (>30mm)
4-Yetersiz rimlerin olmasi (<5mm)
5-Pulmoner vaskiiler hastalik gelismis olmasi
6-Antiplatelet tedavinin kontrendike olmasi

Yetersiz rimleri olan atriyal septal defektlerde; antero-superior atriyal
septumun defektlerinde, transkateter kapatma uygulanabilir. Ozellikle posterior ve
anterior rimleri yetersiz olan atriyal septal defektli hastalarda cihazin embolizasyon
riski yliksek oldugu i¢in transkateter kapatma Onerilmez. Ayrica, akut ya da yakin
zamanda gecirilen sepsis Oykiisii ve antiplatelet tedaviye kontrendikasyon olmasi

ASD’in transkatater kapatilmasina diger kontrendike durumlardir.

Transkatater yolla ASD kapama, cerrahi yonteme alternatif olarak; daha
populer, daha az invaziv olmasi, kardiyopulmoner bypass ve getirdigi risklerden
kurtulma, torakotomi skarmnin olmamasi ve hastanede yatis siiresinin daha kisa
olmas1 nedeniyle uygun anatomik Ozelliklere sahip sekundum ASD'lere son
zamanlarda yaygin bir sekilde ve ilk tercih olarak uygulanan bir yontemdir (296,
297). Dezavantaji ise; cerrahi kapatmaya gore daha fazla oranda kiigiik rezidiiel
kagaklar gelismesidir (298).

Transkateter yolla kapatma cihazlarmin gelistirilmesi ve tecriibeli uzmanlarin
artmasiyla bu yontem diinyada ve iilkemizde ilk tercih edilen yontem haline

gelmistir. Cihazlarin yerlesim yerini gérmek icin, transdzefageal ekokardiyografi

yardimiyla bu teknik kullanilmaktadir (299, 300).
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Cihaz anestezi esliginde yerlestirilmelidir. Defekt i¢cin uygun boyuttaki cihaz,
tasiyict katetere yiiklenip defekt bdlgesine gotiiriiliir, devaminda transézefageal
ekokardiyografi ve floroskopi esliginde cihaz yerlestirilir, sabitlenir (300). Islem
sonrasi yapilan eko ile rezidiiel sant olup olmadigi kontrol edilir. Hastalara 6 ay stre

ile antiagregan tedavi ve endokardit profilaksisi verilir.

Transkateter kapatma islemi sonrasi mindr ve major komplikasyonlar
goriilebilir. Bu komplikasyonlarin oranlar1 sirastyla %5 ve %1 olarak bildirilmistir
(301). Transkateter kapatma sonrasi kii¢iik kagak akimlar cerrahiye gore daha sik
goriilir ancak hemodinamik olarak anlamli degildir ve ¢cogunlukla izlemde spontan

olarak kapanmaktadir.

Transkatater yolla kapatma islemine bagh olarak; kardiyak perforasyon,
cihazin malpozisyonu, emboli, rezidiiel sant, vaskiiler travma, trombiis, atriyal aritmi,
AV kapak regiirjitasyonu, infektif endokardit, ani 6liim gelisebilir.

Cihaz Cesitleri

Gilintimiizde transkatater yolla ASD kapatilmasi islemi i¢in ¢ok sayida ASD
kapatma cihazi gelistirilmistir ve bu cihazlar hastalarin ve kardiyologlarin hizmetine
sunulmustur. Bu cihazlarin ¢ogunun giivenli ve etkili oldugu bildirilmistir. Gore
Helex septal okluder, Cardiofix septal okluder, CeraFlex ASD Occluder, Amplatzer
Septal okluder en sik kullanilanlaridir (302, 303).

Bunlardan sadece Amplatzer Septal Occluder ve Gore HELEX Septal
Occluder sekundum ASD kapatmada FDA onayldir.

Amplatzer Septal Occluder

Sekil 12: Amplatzer Septal Occluder Cihazi



100

Nitinol telden olusan iki adet yuvarlak diskten yapilmistir. iki diski ortada 3-4
mm’lik kiiciik, silindirik bir bel birlestirir. Cihazin i¢inde dakron lifler vardir bu lifler
tromboz olusumunu tetikleyebilir (304). Cihaz kendi kendine genisleyip sekil
alabilir, defekti ortalayabilir.

Amplatzer septal occluder cihazin birgok avantaji vardir. Avantajlari; tasiyici
teldeki vidadan ¢oziilmeden 6nce sayisiz defa pozisyonu ve sekli degistirilebilir veya
tamamen ¢ikarilabilir olmas1 nedeniyle uygulama tekniginin kolay olmasi ve ayni
zamanda c¢ok kiglk (6-7 French) uzunlukta kilif kullanilarak uygulanabilmesidir
(300). Biiyiik defektleri kapatmakla beraber, defekti tam kapatma oraninin yiiksek

olmasi ve ¢ok diisiik komplikasyon riski diger 6nemli avantajlaridir.

40mm‘e kadar olan defektleri kapatabilen cihazdir ancak 4-5 mm’den kiigiik
rimleri olan defektlerde uygulanamamaktadir. Boyutu kirk milimetreden daha biiyiik

defektlerin ASO cihazi ile kapatilmasima FDA onay vermemektedir (305).

¢t 21

Sekil 13: Amplatzer Septal Occluder Cihazinin Yerlestirilmesi

Kapatma cihazlar1 arasinda ASO tiim diinyada en yaygn kullanilan cihazdir.
Uygulama kolaylig1 ve basar1 oranmin yiiksek olmasi nedeni ile diger cihazlar
arasindan On plana ¢ikmisti (306). 2007 senesinde, 30.000 ASO’nun implante
edilmis oldugu bildirilmistir (307). 2001 yi1linda ASO FDA onay1 almistir.
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CeraFlex Occluder

Sekundum ASD nin transkatater kapatilmasinda kullanilan yeni bir cihazdir.
Kendiliginden genisleyebilen, nitinol tel agindan olusan iki yass1 disk igerir. Bu iki
disk arasinda 4 mm’lik bir kemer vardir. Defekti kapatmasi ve yerlestirme sonrasi
cihaz tizerinde doku biiylimesini saglamasi amaciyla her iki diskin i¢ine polietilen
tereftalat membranlar1 dikilmistir. Bu cihazin 6zelligi seramik kaplama (titanyum
nitrit) icermesidir. Bu sayede trombis olusumu azalir, endotel olusumu daha hizli
olur. Amplatzer septal occluder’den farki ise kablo baglantisi i¢in sadece sag

atriyumda paslanmaz gelikten gébek bulundurmasidir.

"y

X N=-
e

.v. - {
A

Sekil 14: Ceraflex Septal Occluder Cihazi

Gore Helex Septal Occluder
Heleks septal okluder 2006 yilinda FDA onay1 almistr.

Sarmal seklinde nitinol tel ¢er¢ceveden olusur. Etrafinda Gore-tex koruyucu
kaplama vardir. Metal oran1 daha diisiikk oldugundan yumusak ve kompliyansi daha

fazladir. Avantaji egrisel olmayan atriyal septuma kolaylikla uyum saglamasidir
(308).
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Sekil 15: Gore Helex Septal Occluder Cihazi

Gerilmis c¢ap1 20 mm’nin {izerinde olan defektlerde uygulanamaz.
Kendiliginden ortalama 6zelligi olmayan, 9F kilif ile yerlestirilebilen cihazin, diigiik

profilli olmasi1 disinda 6nemli avantaj1 yoktur (309).

Transkateter Kapatma islemi Sonrasi Takip

Hastalara proflaktik tedavi olarak 6 ay boyunca oral yoldan 3-5 mg/kg/gin

asetil salisilik asit tedavisi verilmektedir.

Transkatater cihaz yerlestirilmesini takip eden ilk 24 saat igerinde; cihazin
pozisyonunu, rezidiiel sant1, pulmoner ven, koroner siniis, vena kava akimi, mitral ve
trikiispit kapaklarm fonksiyonlar1 kontrol etmek ve olasi komplikasyonlari

degerlendirmek amach tiim hastalara ekokardiyografi yapilmalidir.

Kapatma islemi uygulandiktan sonra ileti kusurlar1 agisindan tiim vakalara
EKG c¢ekilmelidir. Biiylik cihaz kullanilan vakalarda ileti defektleri bildirilmistir
(310).

Hill ve arkadaglar1 transkateter kapatma islemi sonrasi erken donemde atriyal

aritmiler ve ileti bozukluklar1 bildirmislerdir (311).

Hastalarin takipleri islem sonrasi donemde 6. ay, 1. yil ve daha sonra 1-2
yilda bir yapilmalidir. Her vizitte her poliklinik kontroliinde hastalarin fizik
muayenesi yapilmali, EKG ve ekokardiyografi kontrolleri goriilmelidir. Hastalarin
6.aydaki takip izleminde komplet kapanma rapor edilirse aspirin ve endokardit

profilaksisi kesilebilir.
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Hastalarin sag ventrikiil ¢caplar1 islemden sonra 1. ayda hizlica diizelir. Ancak
kalic1 sag ventrikiil dilatasyonu yavas bir sekilde diizelebilir veya tamamen normale
donmeyebilir (312).

ASD ler, AV kapak malformasyonlar1 agisindan orta risk grubunda kabul
edilirler ve hayat boyu infektif endokardit proflaksisi almasi istenir. Sant akim hizi
diistik olan izole sekundum ASD lerde infektif endokardit gelisme riski normal
popiilasyondan farkli goriilmemistir. Bu vakalarda infektif endokardit riski tasiyan ek
anomali yoksa proflaksi onerilmez. Fakat lezyon kapatildiktan sonraki 6 ay siiregte
infektif endokardit proflaksisi gereklidir.

2.10.7.15. Komplikasyonlar

Transkateter yolla ASD kapatma islemi sonrast komplikasyon orani %7-8

olarak bildirilmistir (313, 314).

Cihaz yerlestirilmesine bagli olusabilecek komplikasyonlar; cihazin

embolizasyonu, malpozisyonu ve aritmilerdir.

Supraventrikiiler tasikardi, atriyal fibrilasyon ve komplet AV blok hastalarda
gelisebilir.  Aritmiler c¢ogunlukla atriyaldir ve nadiren Oliimcildiir. Cihaz

embolizasyonu veya malpozisyonu olusursa cerrahi tedavi yapilmaldir.

Kardiyak perforasyon nadir gorulen bir komplikasyondur.
Hemoperikardiyum, perikardiyal efuzyon, kardiyovaskiler kollaps ile prezente

olabilir, hatta 6liime bile neden olabilir.

Rezidiiel sant, trombiis olusumu, balon riiptiirii, iliak ven diseksiyonu, cerrahi
girisim  gerektirecek  siddette  kasik  hematomu  diger  goriilebilecek

komplikasyonlardir.

Yeni baslangighi ya da seyri kotiilesen migren bas agrisi bazi hastalarda
takiplerde goriilmiistiir. Bu vakalardan bazilarmin cihazin komponentlerinden olan
nikele karst alerjik oldugu bulunmustur (315). Bas agrilarnin  siddetinin

hafifletilmesinde klopidogrel, antiplatelet tedavinin yardime1 oldugu bildirilmistir.

Komplikasyonlar major ve mindr olarak da iki gruba ayrilabilir. Mindr ve
major komplikasyon oranlari sirastyla %5 ve %1 olarak bildirilmistir (301, 316,
317).
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142 vaka serisinin bir meta analizinde major komplikasyonlar cerrahi igleme
gerek duyulan cihaz embolizasyonu ve perikardiyal tamponad ile birlikte %21.6

olarak rapor edilmistir (318).

En sik gorilen mindr komplikasyonlar, atriyal aritmiler, vaskiiler

komplikasyonlar ve gegici kalp bloklaridir.

Ge¢ komplikasyonlar; atriyal aritmileri (%21.5), inmeyi (%0.4), cihaz
trombozunu (%0.2), aortik kok ve atriyal duvar boyunca kardiyak erozyonu (%0.1),
cihaz embolizasyonunu (%0.1) ve 6limu (%0.1) igerir.

Kardiyak erozyon semptomlar1 olarak; gogiis agrisi, nefes darligi,
hemodinamik kollaps ve ani Olim gelisebilir, fakat bazi hastalar tamamen

asemptomatik de olabilirler (319).

Perikardiyal effiizyon/tamponad, hemoperikardiyum, aorta-atrial fistul

transkateter kapatma sonrasi erozyonla iligkilidir.

Yeni baslangich ya da kotiilesen migren bas agrist bazi vakalarda
raporlanmistir. Bu vakalarin bazilarinin cihazin komponentlerinden olan nikele karsi
alerjik oldugu bulunmustur (315). Klopidogrel ile antiplatelet tedavinin bas

agrilarinin siddetinin hafifletilmesinde yardimci oldugu bildirilmistir.

Masura ve arkadaslari; ortalama 6 yil (4.7-9 yil) boyunca izledikleri yas
ortalamasi 12 yas olan 151 ASD tanili hastanin defektini 1995 Eyliil-2000 Ocak
tarihleri arasinda transkatater kapatma yontemi ile kapatmis ve higbir hastada major

komplikasyon ve 6liim gozlememislerdir (321).

Butera ve arkadaslar1 tek merkezli bir ¢alismada ASD tanili 153 hastaya
ASO, 121 hastaya CardioSeal (CS) ve Starflex (SF) kapatma cihazin1 kullanmas.
Rezidiiel sant ve fluroskopi siiresi 2 grup arasinda karsilastirilmis ve ASO takilan
grupta anlamli olarak daha az bulunmustur. Komplikasyonlar agisindan ise iKi grup
arasinda anlamh fark bulunmazken ge¢ donem rezidiiel sant anlamli olarak CS/SF

grubunda daha fazla bulunmustur (332).

Yapilan bir bagka tek merkezli ¢aligmada ise, 407 hastaya 9 farkli septal
kapatici cihaz kullanilmis, trombiis insidansi en yiiksek CS/SF de bulunurken, ASO

cithazinda hi¢ trombiis gézlenmemistir (323).
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ASD Kapatma Sonrasi Klinik ve Hemodinamik Sonuclarn

Sekundum tip atriyal septal defektlerin transkateter kapatma islemi sonuglari,
bu teknigin giivenilir oldugunu ve etkinligini gosterir. Amplatzer cihazi ile kapatma
islemi yapilan 478 hastanin incelendigi retrospektif bir aragtirmada islem basar1 orani
%96 ve 24.saatte okliizyon oran1 %99.6 oldugu belirtilmistir (316). 650 hastanin

incelendigi bir baska arastirmada ayn1 bulgular1 gostermistir (317).

ASD kapatma isleminden sonra bir¢ok hastanin semptomatik olarak
rahatladig1 goriilmiistiir. Cocuklarda somatik biiylime hizi islem sonrasi artmistir
(259). Ayrica pulmoner fonksiyonlarda ve solunumsal semptomlarda ciddi bir
dizelme gozlenmistir (324, 325). Kapatma sonrasinda hemodinamik yanit olarak sag

ventrikiil ve atriyum boyutlarinda kiigiilme izlenmistir (326-328).

Cok genc yasta kapatma islemi yapilan ve islem Oncesi kalp bosluklarinda
fazla biiylime olmayan vakalarda islem sonrasi sag ventrikiil boyutlarindaki diizelme
thtimali daha fazladir (326). Hastalarm iicte birinde 6zellikle de dnemli derecede
dilate kalp bosluklarina sahip vakalarda, sag kalp boyutlarinda persistan biiyiime
bildirilmistir (312).

Orta ve ciddi PHT nu olan bazi vakalar disinda ¢ogunlukla pulmoner arter
basinglar1 azalir (326). Atriyal aritmiler konusunda defekti kapatmanin yararh
etkileri oldugu; hem cerrahi yontemle hem de transkateter kapatma teknigiyle
kapatma islemi uygulanan hastalarda bildirilmistir (329). ileti kusurlar1 ve persistan
ritm bozukluklar1 gecikmis kapatma islemi uygulanan vakalarda saptanmistir (330,
331). Tim arastirmalar gz oniine alinip degerlendirildiginde atriyal aritmi siklig1 bu

vakalarda azalmaktadir.
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3.GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Etik YoOnu

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar
Anabilimdali Cocuk Norolojisi Bilimdali’'nda ‘Atriyal Septal Defekti Olan Cocuk
Hastalarda Bas agris1 ve Migren Sikhig1’® isimli tez konusu Gaziantep Universitesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu

Protokol No:363 13.11.2019 tarihli Karar No:2019/363 ile goriisiilen tez

teklifi etik kurullara uygun bulunmustur.

3.2.Istatistiksel Analiz

Calismadan elde edilen verilerin tanimlayici istatistikleri sayisal degiskenler
icin ortalama, standart sapma ile kategorik degiskenler i¢in frekans ve yiizde analizi
ile verilmistir. Sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov ve
Shaphiro Wilk Testi ile test edilmis ve bu degiskenlerin normal dagilima uydugu
belirlenmistir.  Sayisal degiskenlerin  bas agrist olma durumuna gore
karsilagtirilmasida t testi kullanilmistir. Kategorik degiskenler arasindaki iligkiler Ki
Kare Testi ve Mc Nemar testi ile analiz edilmistir. Analizlerde SPSS 22.0 paket

programi kullanilmistir. P<0, 05 anlamli kabul edilmistir.

3.3.Cahisma Grubu

Calismaya Kasim 2019- Mayis 2021 yillar1 arasinda, Gaziantep Universitesi
Tip Fakiiltesi Cocuk Kardiyoloji Klinigi’nde Atriyal Septal Defekt tanisi almis ve
onarilma islemi planlanan hastalar arasindan Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Noroloji Klinigi tarafindan ¢alismaya dahil edilebilme kriterlerini saglayan 69
hasta (26 erkek, 43 kiz ) alindi. Calisma prospektif olarak ICHD-3 kriterlerine gore
hazirlanmis anket formu doldurulmak suretiyle yapildi. Anket onarim islemin
oncesinde ve sonrasinda 3., 6. ve 9. aylarda hasta ve hasta yaknlarmma tekrar

ulagilarak sorgulandi.

Calisma icin hasta ve/veya hasta yakinlarindan bilgilendirilmis onam formu

alindi.



107

Hastalara islem Oncesinde taniyr kesinlestirmek ve onarim islemini
planlamak; islem sonrasinda da rezidii sant ve cihaz yeri kontroli amaciyla rutin

olarak Cocuk Kardiyoloji Boliimii tarafindan EKO yapild1.

Calismaya 4-18 yas arasi, mental retardasyonu olmayan, daha 6nce konjenital
kalp hastalig1 nedeniyle herhangi bir girisimsel islem uygulanmamis olan ve bas
agrilarindan bagimsiz olarak herhangi bir ritm problemine yonelik medikal tedavi
almiyor olan hastalar dahil edildi. Fakat intrakraniyal patolojisi olan hastalar
(hidrosefali, tiimor, tromboemboli, hamartom, arteriovendz fistiil gibi), kalp hastalig
yant sira hipertansiyon v.b gibi hastaliklar1 olanlar ve migren ya da psikiyatrik

sorunlar1 nedeniyle medikal tedavi alan hastalar caligmaya dahil edilmedi.

Ankete goOre bas agrisi saptanan hastalardan organik patolojiyi diglamak
amaciyla kraniyal MR istendi. Anket sorular1 bas agrismin ve migrenin olup
olmadigmi anlamaya, ayrica migren atak sikligimi1 ve ciddiyetini sorgulamaya

yonelikti.
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4 BULGULAR

Calismadan elde edilen verilerin tanimlayic istatistikleri sayisal degiskenler
icin ortalama, standart sapma ile kategorik degiskenler i¢in frekans ve yiizde analizi
ile verilmistir. Sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov ve
Shaphiro Wilk Testi ile test edilmis ve bu degiskenlerin normal dagilima uydugu
belirlenmistir.  Sayisal degiskenlerin  bas agrist olma durumuna gore
karsilagtirilmasinda t testi kullanilmistir. Kategorik degiskenler arasindaki iligkiler Ki
Kare Testi ve Mc Nemar testi ile analiz edilmistir. Analizlerde SPSS 22.0 paket

programi kullanilmistir. P<0,05 anlamli kabul edilmistir.

Calisma Kasim 2019-Mayis 2021 yillar1 arasinda, Gaziantep Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk Kardiyoloji Klinigi’'nde Atriyal Septal Defekt tanisi almis ve
onarilma islemi planlanan hastalar arasindan Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Noroloji Klinigi tarafindan ¢alismaya dahil edilebilme kriterlerini saglayan 69
hasta kabul edildi. Bu hastalardan 43 kiz (%62,3) ve 26 erkekti (%37,6). Calismaya

dahil edilen bireylerin cinsiyetlere gore dagilimi Sekil 15°de gosterilmistir.

Tablo 13: Calismaya Dahil Edilen Bireylerin Cinsiyetlere Gére Dagilimi

Say1 Y Uzde (%)
Cinsiyet Kiz 43 62,3
Erkek 26 37,6

Toplam 69 100
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Erkek:%37,6

Kiz: %62,3

Sekil 16: Calismaya Dahil Edilen Bireylerin Cinsiyetlere Gére Dagilimi

Calismaya dahil edilen 69 hastadan yapilan anket ¢alismasina gore 15’inde
bas agrist tespit edildi (%21,7), kalan 54 hastada ise bas agris1 takiplerde hic
gelismedi (%78,2) (Tablo 14).

Tablo 14: Calismaya Dahil Edilen Hastalarin Bas Agrist Durumuna Gore Dagilimi

Say1 Y uzde (%)
Bas Agrisi Var 15 21,7
Yok 54 78,2
Toplam 69 100

Hastalarda bas agrisinin baslama yas ortalamasi 7,4+2,6 olarak bulundu

(Tablo 15).

Tablo 15: Calismaya Dahil Edilen Hastalarin Bag Agrisi Baslangic Yas Ortalamasi

N | Minimum | Maksimum | OrtalamatStandart Sapma

Bas agrisinin

15 4 13 7,40£2,6
baslangi¢ yas1
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Basg agrisi olan 15 hastanin 10°u kiz, 5’1 erkek hastaydi. Bas agris1 olan kiz
hastalarin yiizdesi erkek hastalarin yiizdesinden daha fazlaydi (Tablo 16).

Tablo 16: Calismaya Dahil Edilen Hastalarda Cinsiyete Gore Bas Agris1t Durumu

Bas Agrisi
Total p
Var Yok
Say1 10 33 43
Kiz
Yuzde (%) 66,7 61,61 62,3
Cinsiyet
Say1 5 21 26
Erkek 0, 694
Yuzde (%) 33,3 38,9 37,7
Say1 15 54 69
Total
Yuzde (%) 100 100 100
p<0,05

Hastalara onarim islemi 6ncesinde yapilan anket ¢calismasina gore 69
hastadan 10’unda bas agrisi tespit edildi. Bas agris1 olan hastalarin 3’1 erkek 7°si kiz
cinsiyete sahipti. Bu 10 hastada bas agrisi etyolojik nedeni migrene bagliydi. Organik
bas agris1 nedenlerinin diglanmasi amaciyla yapilan radyolojik goériintiilemeler beyin

MR sonucunda patolojik bulguya rastlanmadi.

3. ayda bu 69 hasta iizerinde yapilan anket ¢alismasinda baslangicta bas agrisi
olan 10 hastanin 9’unda bas agris1 gectigi tespit edildi. Bas agris1 gegcen bu 9
hastadan 4’tinde ASD kapatma isleminde Lifetech cihazi kullanilmisti (3 kiz, 1 erkek
hasta). 2 hastada Occlutech cihazi kullanilmist1 (1 kiz, 1 erkek). 3 hastada ise

kapatma isleminde Amplatzer cihazi kullanilmustir (2 kiz, 1 erkek hastada).

Onarim igleminden 6nce bas agrisi olan 1 hastada 3. ay anket sorgulamasinda
bas agrisinin devam ettigi 6grenildi. Bu hasta kiz cinsiyette, kullanilan cihaz tipi

Occlutech olarak tespit edildi.

5 hastada ise onarim isleminden sonra yeni baslangich bag agrisi gelismis
olup 3. ay anket sorgulamasinda tespit edilmistir (Tablo 17). Yeni baslangicli bas
agrist gelisen bu 5 hastanin 3’1 kiz hasta, 2’si erkek hastaydi. Bu hastalarda kapatma

isleminde kullanilan cihaz tipi Occlutech olarak tespit edildi.



Tablo 17: Caligmaya Dahil Edilen Hastalarda Baslangi¢ Bas Agris1 Durumunun 3. Ay Bag

Agris1 Durumu ile Kiyaslanmasi

Baslangic bas agrisi
Toplam
Var Yok
Say1 1 5 6
Var
3. ay bas Yuzde (%) 10 8,5 8,7
agrisi Say1 9 54 63
Yok 0,424
Yuzde (%) 90 91,5 91,3
Say1 10 59 69
Toplam
Yuzde (%) 100 100 100
p<0,05

Baslangic bas agrisi ile 3. ayda agri1 varhigi arasinda anlamli farklilik

g6zlenmedi (p=0.424).

Onarim isleminden sonra 6. ayda ve 9. ayda hastalar telefon ile aranarak
anket formu yeniden tekrarlandi. 6. ayda yapilan anket calismasinda bas agris1 3. ay
sorgulamada olan 6 hastadan 5’inde gectigi, bir hastada ise agrinin devam ettigi
bulundu. 6. ay sorgulamada bas agris1 devam eden bu hastanin onarim isleminden

oncede bas agrisi olan hasta oldugu tespit edildi.

Hastalara 9. ayda yapilan anket sorgulamasinda bag agrisi olan bir hasta tespit
edildi. 6. ayda bas agris1 olan bir hastamizin agrisinin 9. ayda da devam ettigi
anlasild1 ancak bas agris1 sikliginda azalma vardi. Baslangigtan beri bas agris1 olan
bu hastanin annesinde de migren bas agris1 Oykiisii mevcuttu. Anne baba arasinda
akraba evliligi yoktu. Gegirilen operasyon kaza kafasimni ¢arpma siirekli ila¢ kullanim

oykulsu yoktu. Beyin MR goriintilemesi normal olarak raporlandh.

6. ve 9. ay sorgulamalarinda yeni baglangi¢li bas agris1 olan hasta olmadi. 6.
ay bas agrist varligi ile 9. ay bas agris1 varlig1 arasinda degisiklik goriilmedi (Tablo
18).
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Tablo 18: Calismaya Dahil Edilen Hastalarda 6 ve 9. Ay Bas Agrisi Durumunun 3. Ay Bas

Agris1 Durumu ile Kiyaslanmasi

3. ay bas agris1
Toplam
Var Yok
Sayi 1 0 1
Var
Yizde (%) 16,7 0 14
6. ay ve 9. ay bas agrisi
Say1 5 63 68
Yok
Yizde (%) 83,3 100 98,6
Say1 6 63 69
Toplam
Yizde (%) 100 100 100

Islem dncesinde ve islem sonrasinda aurali migreni olan hasta tespit edilmedi.
Katilimcilar en ¢ok basing hissi ve sikistirict bas agris1 karakterini bildirmislerdir.
Buna ek olarak zonklayici, igne batar gibi, patlayici ve elektrik ¢arpar gibi bas agrisi
karakterleri de bildirilmistir (Tablo 19, Sekil 17).

Tablo 19: Hastalarin Bas Agris1 Karakteri A¢isindan Say1 Dagilimi

Say1
Zonklayict 2
Basing hissi 9
Bas agrisinin Sikistirict ?
karakteri Igne batar gibi 1
Patlayict 1
Elektrik carpar gibi 1
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Bas Agrisinin Karakteri

Diger Zon;lgyla
%13 °

Basing Hissi
%39

Sikistirici
%39

® Zonklayici ™ Basing Hissi ™ Sikistirici ™ Diger

Sekil 17: Hastalarin Bag Agris1 Karakteri A¢isindan Yiizdelik Dagilimi

Hastalarda bas agrisinin alin bolgesinde ve 13 hastada (%86,6) oraninda iki
tarafl goriildiigi, 2 hastada tek tarafli goriildiigi (%13,3) saptand1 (Tablo20, Grafik
1).

Tablo 20: Hastalarin Bas Agrist Lokalizasyonu Agisindan Dagilimi

Say1 YUzde (%)
Yerlesimi Tek tarafli 2 13,3
iki tarafl 13 86,6
Lokalizasyonu | Alin bdlgesinde 15 100
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Grafik 1: Hastalarm Bas Agris1 Lokalizasyonu Agisindan Dagilimi
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Orta siddette bas agris1 siklig1 %53,3 olarak tespit edildi. Hastalardaki bag
agrisinin seyri %73,3 oraninda sabit karakterde bulundu (Tablo 21).

Tablo 21: Hastalarin Bas Agrisinin Ozellikleri A¢isindan Dagilinm

Say1 YUzde (%)
Hafif 5 33,3
Siddet Orta 8 53,3
Agir 2 13,3
Sabit 11 73,3
Seyir
Degisken 4 26,6

Bas agris1 olan hastalarin %80’ninde agr1 stirekli ayn1 yerde iken %20’sinde
yer degistiren karakterdeydi. Hastalarin 8’inde (%53,3’linde) bas agrisi haftalik
ataklar halinde belirlendi (Tablo 22).
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Tablo 22: Hastalarin Bag Agrisinin Yayilimi, Siklig1 ve Siiresi A¢isindan Dagilimi

Say1 Ylzde (%)

Stirekli Aymi Yerde 12 80
Bas agrisimin yayilhimm

Yer Degistiren 3 20

Hergin 1 6,6

Giinasiri 3 20
Bas agrisimin sikhigi

Haftalik 8 53,3

IAylik 3 20

5sn-4dk 6 40
Bas agrisimin siiresi 2dk-30dk 7 46,6

15dk-3saat 2 13,3

Bas agrisin1 tetikleyen nedenlere bakildiginda; en sik yiiksek ses ve
yorgunluk, bunu azalan siklik sirasina gore uykusuzluk, acglk, parlak 151k ve keskin

koku izlemektedir (Tablo 23).

Tablo 23: Hastalarin Bas Agrisin1 Tetikleyen Nedenler A¢isindan Dagilimi

Yizde
Say1 | (%)
Uykusuzluk | 6 18,7
Aglik 5 15,6

Yuksekses | 11 | 34,3
Yorgunluk 7 21,8
Parlak 151k 2 6,2
Keskin koku | 1 31

Bas agrisim tetikleyen nedenler

Hastalarin bas agrisini azaltan /iyilestiren nedenler azalan siklik sirasma gore;

uyuma, ila¢ kullanimi, karanlik sessiz ortam oldugu tespit edildi (Tablo 24).
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Tablo 24: Hastalarin Bas Agrisini lyilestiren Nedenler Agisindan Dagilimi

Yuzde
Say1 | (%)
Uyuma ile diizelme 11 | 47,8
Bas agrisim iyilestiren nedenler | Ilag kullammu ile diizelme 6 26,9
Karanlik-sessiz ortam ile diizelme | 6 | 26,9

Sese karsi hassasiyet hastalarda bas agrisina siklikla eslik eden semptom
olarak bulundu (Tablo 25).

Tablo 25: Hastalarin Bas Agrisina Eslik Eden Semptomlar A¢isindan Dagilimi

Yizde
Sayl (%)
Is1k hassasiyeti 5 21,7
Ses hassasiyeti 10 55,5
Bas agrisina eslik eden semptomlar
Yiiz kizarmasi 1 55
Kulak ¢mlamasi 2 11,1
Tablo 26: Hastalarda Bas Agris1 ve Uyku Iliskisi
Yizde
Say1 (%)
Uyaninca baslayan bas agrisi 3 18,7
Sabah olup giin iginde azalan 3 18,7
Bas agrisiyla uyku iliskisi
y agrisiyla ty ’ Sabah olup giin iginde artan 3 18,7
Uyuyunca gecen bas agrist 7 43,7

Bas agris1 olan ¢ocuklarin okul basaris1 %58,3 oranda iyiydi ve arkadaslari ile
iliskileri %86,6 oranda iyi oldugu goriildii. Bas agrismin c¢ocuklarin okula devam

durumunu etkiledigi %66,6 siklikta tespit edildi (Tablo 27).



Tablo 27: Bas Agris1 Olan Cocuklarin Okul Basaris1 ve Arkadaslar ile Olan Iliskisi

Bas agrisi alan ¢ocuklarin; Say1 | Yizde (%)
Zayif 1 8,3
Okul basarisi Orta 4 33,3
Tyi 7 58,3
Orta 2 13,3
Arkadaslari ile olan iliskisi )
Tyi 13 86,6
Evet 10 66,6
Giinliik hayatina, okula devam edebiliyor mu?
Hayir 5 33,3
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Bas agris1 olan hastalarin %93,3’linde bilinen baska kronik bir hastalik

oykiisii yoktu ve %93,3 oranda devamli ila¢ kullanim Oykiisii yoktu. 10 hastanin

daha once hastaneye yatis Oykiisii yoktu diger 5 hastanin bronsit gastroenterit

sebepleriyle daha once hastane yatislari mevcuttu. Hastalarim higbirisinde kaza

gecirme kafasini vurma 6ykiisii saptanmadi (Tablo 28).

Tablo 28: Bas Agris1 Olan Cocuklarin Ozgegmislerine Gore Dagilimi

Ozgecmis

Say1 | Yuzde (%)
Var 1 6,6
Bilinen baska kronik bir hastahig var m?
Yok 14 93,3
Var 1 6,6
Devamh kullandig ila¢ var mu?
Yok 14 93,3
Evet 5 33,3
Daha 6nce hi¢ hastaneye yatti m?
Hayir | 10 66,6
Daha 6nce ameliyat oldu mu? Hayr | 15 100
Kafasim carpti m?/Kaza gecirdi mi? Hayrr | 15 100




118

Bas agris1 olan c¢ocuk hastalarin %60’inda ailesinde de migren bas agrisi
oldugu tespit edildi. Bu bulgu migren hastaligmin genetik yatkmligini destekler bir
sonug. Bu gocuk hastalarin %40’mda anne ile baba arasinda akraba evliligi oldugu
saptandi1 (Tablo 29).

Tablo 29: Bag Agris1 Olan Cocuklarin Soyge¢mislerine Goére Dagilimi

Soygecmis Say1 | Yizde (%)
Var 9 60
Ailede migren hastahg: olan var nm?
Yok 6 40
Var 6 40
Anne baba arasinda akrabahk var mm?
Yok 9 60

ASD tanis1 konan transkatater kapatma islemi yapilan 69 hastanin; 16’sinda
amplatzer (%23,1) cihazi, 21’inde lifetech (%30,4) cihazi, 32’sinde occlutech
(%46,3) cihaz1 kullanilmastir.

Tablo 30: ASD Tamis1 Konan Transkatater Kapatma Islemi Yapilan Hastalarda Kullanilan

Cihazlar
Say1 Y uzde (%)
Amplatzer 16 23,1
Cihaz Lifetech 21 30,4
Occlutech 32 46,3

Santin kapatilmasi i¢in kullanilan cihazin markasi1 ile bas agrist iliskisi

acisindan bakildiginda; p=0,83 olarak bulunmustur (p>0,05) (Tablo 31).
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Tablo 31: Kullanilan Cihazin Markasi ile Bas Agris1 Arasindaki Iligki

Bas Agris1
Total p
Var Yok
Say1 3 13 16
Amplatzer
Yizde (%) 20 24,1 23,2
Sayi 4 17 21
Cihaz tipi | Lifetech
Yizde (%) 26,7 31,5 30,4
0,83
Say1 8 24 32
Occlutech
Yiizde (%) 53,3 44,4 46,4
Toplam Say1 15 54 69
Yuzde (%) 100 100 100

p<0,05

Bas agris1 olan hastalarda anemi saptanmadi Hb degerleri 12,85+0,86 olarak
tespit edildi. Bas agris1 olan hastalarin ortalama yas1 8,2+2,76 olarak saptandi.
Pulmoner kan akimmin sistemik kan akimma orani (Qp/Qs orani) ile migren bas
agrist karsilastirildiginda p=0,812 olarak bulundu. Cihaz cap1 bas agrisi olan
hastalarda 15,46+5,08, bas agris1 olmayan hastalarda 17,58+6,39 olarak tespit edildi.
Kilo, Hb, Yas, VA, defekt c¢api, cihaz capi, Qp/Qs degerleri bas agris1 olma
durumuna gore istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir (p>0,05)

(Tablo 32), (Tablo 33).

Tablo 32: Cesitli Degiskenlerin Sayi, Ortalama ve Standart Sapmalari

N |Minimum |Maksimum | OrtalamatStandart Sapma
Yas (Y1l) 69 4 16 7,7743,29
Kilo (Kg) 69 12 68 25,66+11,88
Hb (g/dI) 69 11 16 12,79+1,01
Va (m2) 69 0,53 1,76 0,91+0,28
Defekt Cap1 (mm) 68 6 34 15,7315,78
Cihaz Cap1 (mm) 68 8 34 17,15+6,17
Qp/Qs (1/dk/m2) 40 0,26 2,64 1,66+0,40
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Tablo 33: Bazi Demografik Ozelliklerin ve Sayisal Olgiimlerin Bas Agrisi ile Arasindaki
Miski

Bas Agris1 | N | OrtalamatStandart Sapma p
Var 15 27,70+12,29
Kilo (kg) 0,455
Yok 54 25,09+11,82
Var 15 12,85+0,86
Hb (g/dl) 0,798
Yok 54 12,77+1,05
Var 15 8,20+2,76
Yas (Yil) 0,569
Yok 54 7,65+3,43
Var 15 0,96+0,29
VA (m2) 0,387
Yok 54 0,89+0,28
Var 14 14,08+4,72
Defekt ¢capr (mm) 0,233
Yok 54 16,1645,99
Var 14 15,4645,08
Cihaz ¢ap1 (mm) 0,255
Yok 54 17,58+6,39

p<0,05

Hastalarm kardiyak acgidan 6zellikleri degerlendirildiginde;

Migren bas agristi olanlar ve olmayanlar; santin c¢ap1 acisindan

kiyaslandiginda anlamli farklilik gézlenmedi (p=0,233).

Cihaz capt migren bas agris1 olan hastalarda ortalama 15,46+5,08 olarak
bulunurken; migren bas agris1 olmayanlarda 17,58+6,39 olarak bulundu ve bu durum

anlaml bir fark olusturmadi.
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5. TARTISMA

Bas agrist erigkin yas grunda oldugu kadar ¢ocukluk caginda da hayat
kalitesini etkileyen ve sik goriilen yakinmalardan birisidir. DSO verilerine gore bas
agrist kigilerde isgiicli kaybina neden olan ilk on hastaligin icerisinde yer almaktadir
(7).

Bas agrisinin etyolojisi, sikli§1 ve siddetine bagli olarak cocuklarin okul
basarisi, dikkati, hafizasi, davraniglari, arkadaglariyla iliskileri, sosyal iliskileri ve

okula devam durumu etkilenmektedir (8, 9).

Bas agris1 sikayeti cocugun okula devamsizligina, hasta ¢ocugu doktora
getiren ailenin is giicli kaybima ve iste veriminin azalmasia sebep olabilecegi gibi

hayati tehlike olusturabilecek hastaliklarin belirtisi de olabilir.

Almanya’da okul cocuklarinda yapilan bir arastirmada 749 ¢ocuk ve
adolesanin %383’linde son 3 ay icinde tekrarlayan bas agris1 yakinmasinin oldugu
saptanmugtir. Hastalar agrilar1 nedeniyle uyku ve yemek sorunlarmin oldugunu,
hobileri ile ilgilenemediklerini ve okula gidemediklerini, agrilarm gilinlik
aktivitelerini etkiledigini ifade etmislerdir. Tekrarlayan agri nedenleri arasinda bas

agris1 %60,5 ile en sik nedeni olusturmustur (379).

Yaptigimiz calismada bas agris1 olan c¢ocuklarin okul basaris1 %58,33
oraninda iyiydi ve arkadaslari ile iliskileri %86,67 oraninda iyi oldugu goriildii.
Calismamizda bas agrisinin ¢ocuklarm okula devam durumunu %66,67 oraninda

etkiledigini tespit ettik ve bu veri literatiirle uyumluydu.

Cocukluk yas doneminde bas agrismin en sik nedeninin migren oldugu
bilinmektedir (11). Migren hastaligindan sonra bas agrisinin en sik nedenleri azalan
siklik sirasina gore gerilim tipi bag agrisi, siniizit ve epilepsidir (12).

Yapilan epidemiyolojik ¢aligmalarda okul donemi c¢ocuklarinn %15—
20’sinde bas agris1 yakinmasi1 mevcut olup bunun da %3-5 kadarmn1 migren tipi bas
agrist kaynakli oldugu tespit edilmistir (332,333). Bille ve ark.’larinin (334) 9000
okul cocugu lizerinde yaptig1 bir ¢alismada, 7 yasinda olan c¢ocuklarin en az tigte

birinde ve 15 yasinda olan ¢ocuklarin ise en az yarisinda bas agris1 oldugu
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saptanmustir. Ayni ¢caligmada, bas agrisi prevalansi 7 yas grubunda %37-51 iken, 15
yas grubunda %57-82 olarak bulunmustur.

Yapilan bir diger calismada, c¢ocuk norolojisi polikliniklerine bagvuran
hastalarin %8’inde bas agrisi yakinmasi oldugu saptanmistir (335). Resul ve
ark.’larmin (336) bes yillik siirede toplam 6050 ¢ocuk iizerinde yaptig1 bir ¢aligmada,
cocuklarm %49,2’sinde tekrarlayan bas agris1 yakinmasi oldugu; %10,4’tinde migren
tipi bas agrisi, %24,7’sinde ise gerilim tipi bas agrist bulundugu saptanmustir.

Yillar i¢cinde bag agrist ve migren ile ilgili ¢ok sayida okul ve toplum kaynakli
calisma yapilmistir. Bu ¢alismalar 6zetlendiginde; 3 yasindaki cocuklarm %3-8’1, 5
yagindakilerin %19,5’u, 7 yasmndakilerin %37-51’i, 7-15 yas arasi ¢ocuklarin ise
%57-87°s1 son 1 yil iginde cesitli donemlerde bas agrisindan yakindiklarin
belirtmislerdir. Migren prevalansi (3-7) yas arasinda %1,2-3,2, (7-11) yas arasinda
%4-11, 15 yasinda %8-23 olarak bulunmustur. Migren prevalanst son 20-30 yilda
artis gostermistir. Tiim diinyada yapilan 107 arastirmanin derlendigi ¢alismada ¢ocuk

ve ergenlerde migren prevalansi %7, GTBA prevalansi %31 olarak bildirilmistir.

Diinyada c¢ocuk hastalarda yapilan epidemiyolojik arastirmalarda kullanilan
yontem ve siniflandirma farkhiliklariyla iliskili olarak bas agris1 ve tipleri i¢in farkli
prevalanslar bildirilmistir. Brezilya, italya, ABD, Almanya, Ingiltere, Finlandiya,
Iskogya, Norveg, Singapur’da yapilan arastirmalarda ¢ocuk hastalarda bas agrisi
prevalansi %20-%52,2 arasinda, migren prevalansi %0,5-21,3, GBA prevalansi
%3,0-25,9 arasinda saptannmustir. Ulkemizde farkh illerde yapilan ¢alismalarda

saptanan prevalanslar da benzer bulunmustur (43,44).

Cocuk hastalarda tekrarlayan bas agrisi sikligt Almanya’da 8800 cocuk
Uzerinde meydana getirilen bir ¢alismada %53,2 bulunmustur (45). Brezilya’da 5232
cocugun katilimiyla yapilan arastirmada (46) %84,2, Japonya’da ilk ve ortaokul

cocuklar1 lizerinde yapilan ¢aligmada %49,4 olarak bulunmustur (47).

Migren bas agrismin wrk ve cografi farkliklarda gosterdigi tespit edilmis,
migren Amerika ve Avrupa’da en sik, daha sonra sirasiyla Afrika ve Asya da sik
goriildiigli bulunmustur (48).

Bas agrist prevalansi ile iligkili olarak iilkemizden de ¢esitli arastirmalar

bildirilmis. (49,50).
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Bizim ¢alismamizda; ¢alismaya ASD onarilma islemi yapilan ve dahil edilme
kriterlerini saglayan 69 hasta kabul edildi. Bu hastalardan 43’ kiz (%62,32) ve 26’s1
erkekti (%37,68). Calismaya dahil edilen 69 hasta iizerinde yapilan anket ¢aligmasina
gore 15’inde bas agris1 vardi, bu hastalarm %21,74” i olarak tespit edildi. Bas agrisi

olan bu hastalarin hepsi migren kaynakliydi.

Abu Arefeh ve ark.’larinmm (337) cocukluk yas doneminde bas agrilarmi
arastirdig1 toplam 815 hastay1 igeren ve yedi yillik siiregte yaptiklar: bir aragtirmada,
olgularin yas ortalamas1 10.8 + 2.9 yil (yas araligi: 1.25-18.75 yil) olarak
bildirilmistir.

Bizim c¢alismamizda; bas agris1 yakinmasi olan hastalarimizin bas agrisinin

baslama yag ortalamasi 7,4+2,69 olarak bulundu (yas araligi: 4—13 yil).

Migren’in yas ile iliskisine bakildiginda, 3-5 ve 5-7 yas aras1 erkeklerde
kizlardan daha fazla, 7-11 yas arasinda kiz ve erkeklerde ayni oranda goriilmekte
iken, 11 yasindan sonra kizlarda erkeklerden daha fazla goriilmektedir. On bir yasina
kadar GTBA siklig1 kizlar ve erkeklerde ayni oranda artarken 11 yasindan sonra
sikligin sadece kizlarda arttigi bildirilmistir ve buna menstriiasyon doneminin
baslamasiyla birlikte olan hormonal degisikliklerin katkida  bulundugu
distiniilmiistiir. Migren bas agrisinin ortalama baslangic yasi erkek ¢ocuklarda 7,2

yas, kiz ¢ocuklarda ise 10,9 yas olarak bildirilmistir.

Bizim calismamizda bas agrisi olan 15 (%100) hastanin 10°u kiz (%66,7)
hasta, 5’1 erkek (%33,3) hastaydi. Calismamizda bas agrist olan kiz hastalarin
yiizdesi erkek hastalarin ylizdesinden daha fazlaydi.

Migren bas agrisinin semptomlar1 tek tipte olmayip 6zellikleri ve eslik eden
bulgular1 sebebiyle hasta kisiler arasinda ve hatta aymi kiside bile zamanla farkl
Klinik bulgular gosterebilir (67). Bazi migren hastalarinda birden fazla bas agrisi
karakteri goriilebilir ve hasta hangi bas agris1 tipinin hangi klinik bulgularla birlikte

oldugunu ayirt edemeyebilir hatirlamayabilir.

Literatirde gocukluk ¢agi migren bas agrisinin karakterinin zonklayici tarzda
%32-86,3 oraninda goriildiigi bildirilmis (338,339). Migrenin klasik 6zelligi olan tek

tarafli bas agrisi, Zencir ve ark.’larmm (51) arastirmasmda %10,9, Ozge ve
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ark.’larmin (43) ¢alismasinda %11,1, Akyol ve ark.’larinin (54) aragtirmasinda ise

%76,5 olarak bildirilmistir.

Bizim yaptigimiz ¢alismada migren bas agrisi olan hastalarda zonklayici
karakterdeki agriy1 %9, sikistirict karakterdeki agriyt %39, basing hissi karakterdeki
agriy1 %39 oraninda bulduk. Calismamizda agrinin lokalizasyonu bas agris1 olan
hastalarin tiimiinde alin bolgesinde %100 oraninda ve %86,67 oraninda iki tarafli
oldugunu tespit ettik. Sonu¢ olarak ¢alisma grubumuzdaki hastalarda migren bas

agrist literatiirle uyumlu olarak, daha ¢ok alin bolgesindeydi.

Yapilan caligmalarda migren bas agrisi olan hastalarin %46,8-%71,6’sinda
agrinin orta ve siddetli derecede oldugu saptanmistir (340,341). Calismamizda bas
agris1 siddetini hafif derece (giinliik hayat1 etkilemeyen), orta derece (giinliik
aktiviteleri engelleyici) ve agir derece (yatak istirahati ve uykuya ihtiya¢ gdsteren)
olarak degerlendirdik ve literatiirle uyumlu olarak orta siddette bas agrisi sikligini
%53,33 olarak tespit ettik. Hastalarin %33,33’linde hafif siddette bas agris1 tespit
ettik ve calismamizda hastalardaki bas agrisinin seyri %73,33 oraninda sabit
karakterde bulundu. Hastalarimizin %80’ninde agr1 siirekli ayn1 yerde iken %20

sinde yer degistiren karakterdeydi.

Migren bas agrist siklig1 ara¢ tutmasi olanlarda, diizenli beslenmeyenlerde,
dershaneye gidenlerde, sinava hazirlananlarda, yurtta kalanlarda, siddet gérenlerde,
ailesinde bag agris1 olanlarda istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha da yiiksek
bulunmustur. Cikolata, dondurma, cips, asitli i¢cecek, kahve tiiketimi, TV/bilgisayar

basinda gegirilen zaman arttikga migren siklig1 artmaktadir.

Tetikleyici faktorler irdelendiginde calismamizda, yiiksek ses, yorgunluk,
uykusuzluk, aclk, parlak 151k, keskin kokular bas agrisin1 tetikleyici faktorler olarak
en sik bildirilenlerdi. Diyet ile alinan bazi gidalarin serotonin veya norepinefrin
salgilanmasma neden oldugu bilinmektedir. Bu da vazokonstriiksiyon veya
vazodilatasyona neden olarak veya direkt olarak trigeminal gangliyonu uyararak
migren agrisin1 baslattigma inanilmaktadir. Millichap ve ark.’larinin yaptiklar1 bir
arastrmada aclik ve diizensiz beslenmenin migren bas agrisin1 baslattigini
bulmuslardir (342). Lippi ve ark.’larinin (343) cikolata ve migren iliskisi hakkinda
yaptig1 bir caligmada, c¢ikolatanin diger tetikleyicilere kiyasla 2-3 kat daha diisiik
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riskli oldugu bulunmustur. Bizim yaptigimiz ¢calismada hastalarimizda ise, tetikleyici
faktor olarak aclik, asir1 uyku veya uykusuzluk, fiziksel aktivite, yorgunluk
belirlenmistir. Ayrica hastalarimizin %55,5 inde sese kars1 hassasiyet (fonofobi) bas

agrisina siklikla eslik eden semptom olarak bulundu.

ICHD-11-2004 tan1 kriterlerinde aurali migrenli hastalarin bas agrisina eslik
eden Ozelliklerden en az birinin fonofobi ve fotofobi oldugu belirtilmistir (355).
Markus ve ark.’lar1 (356) aurali ve aurasiz migrenli hastalar1 kiyasladiginda fonofobi
(giirtiltii), fotofobi (151k) agisindan fark bulmamistir. Senbil ve ark.’lar1 ise aurasiz
migrenli hastalarda yaptiklar1 ¢alismada bas agrisii baslatan durumlarin oldukca
disik Ozgiinliikte oldugunu, migrenli ¢ocuklarda bas agrisinin herhangi bir
tetikleyici faktor olmadan da baglama sikliginin yiiksek oldugunu belirtilmistir (357).
Bizim ¢alismamizda literatiirle uyumlu olarak migren atagimi tetikleyen faktorlerin
en sik yiiksek ses (fonofobi) oldugu saptanmistir. Calismamizda hastalarimizda bas
agrisin1 azaltan /iyilestiren nedenler azalan siklik sirasina gore; uyuma, ilag

kullanimi, karanlik sessiz ortam oldugu tespit edildi.

Blau ve ark.’larmin (344) yaptig1 bir ¢alismaya gore; migrenli hastalarin
yarisindan ¢ogunda ayda 1-4 atak var iken, yaklasik %35’inde haftada ii¢ atak,
%15’inden az bir kisminda ise yilda 1-2 atak vardi. Bizim ¢alismamizda hastalarin
%53,33’ linde bas agris1 haftalik ataklar halinde oldugu belirlendi. Bu sonuglar genel
olarak migrene bagli bas agrisi1 ataklarmin sik araliklarla oldugunu ve yasam
kalitesini olumsuz yonde etkiledigini gostermekteydi. Ayrica bir¢cok arastirmada da
bildirildigi gibi bas agrisi nedeniyle okula devam edilen giin sayisinda belirgin
azalma goriilmektedir; bu durum okul c¢agi ¢ocuklarinin ders basarisinda belirgin
diisise neden olmaktadir (345, 346). Calismamizda da migren hastalarmin
%33,3’linde okula devam durumu etkilenmis olarak bulundu. Bu nedenle dogru tani
ve tedavi hem hastalarin yasam kalitesinde hem de ders basarisinda belirgin diizelme

saglayacaktir.

Migren hastalarinda %72-89 gibi yliksek oranlarda ailede bas agris1 oykiisii
bildirilmigtir (10). Migren hastaligi olan erigkinlerin %50’sinde, bir ¢ocugunda
migren veya diger bir tip kronik bas agris1 saptanmistir (10). Bu sebeplerden dolay1
yapilan birgok ¢aliymada, ailede bas agris1 dykiisliniin migren tanisinda tani kriteri

olarak kullanilmasi 6nerilmektedir (347, 348). Arastirmacilarin yaptig1 bir migren
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bas agris1 aile calismasinda; Russell ve Olesen (85) ICHD (1988) kriterlerini
kullanmis ve aurali migrenli hastalarin birinci derecede akrabalarinda auralt migren
riskinin dort kat fazla, aurasiz migren tanist olan hastalarin birinci derecede
akrabalarinda ise aurasiz migren bulunma riskinin 1,9 kat daha yiiksek oldugunu
gostermiglerdir. Yapilan c¢aligmalarla migren bas agrisinda, pozitif aile Oykiisii
yaklasik %37 ila %91 olarak bulunmustur (86). ikiz calismalari monozigot ikizlerde
migren birlikteliginin dizigot ikizlere oranla daha sik goriildiigiinii ortaya koymustur;

bu da genetik faktorlerin etyolojik roliinli desteklemektedir (88, 57).

Calismamizda bas agris1 olan ¢ocuk hastalarin %60’1nda ailesinde de migren
bas agris1 oldugu tespit ettik. Bu bulgu migren hastaliginin genetik yatkinlhigini
destekler bir sonuctu. Bas agrisi olan bu ¢ocuk hastalarmm %40’inda anne ile baba
arasinda akraba evliligi oldugunu saptadik. Ayrica yaptigimiz ¢aligmada hastalarn
0zgeemisini sorguladik. Bas agris1 olan hastalarin %93,33 iinde bilinen bagska kronik
bir hastalik dykiisii yoktu ve %93,33 oranda devamli ila¢ kullanim 6ykiisii yoktu.
Hastalarimizin bas agrisi nedeniyle hastaneye yatis Oykiisii yoktu. Hastalarin

hi¢birisinde kaza gegirme kafasmi vurma dykiisii saptanmadi.

Migren erigkinlerde iyi taninmasma ragmen cocuklarda taninamayabilir ve
siniizit veya dikkat eksikligi gibi yanlis tanilar alabilir. Bas agrisin1 degerlendirme;
ayrintili dykii-anamnez ile baslamali, dikkatli genel fizik muayene ve norolojik
muayene ile devam etmeli ve tekrarlayan bas agrisinda psikolojik faktorler de
mutlaka g6z Oniinde bulundurulmalidir. Ayirict tanida laboratuvar testlerinin
kullanimi; Oykii, bas agrisinin karakteri, fizik ve norolojik incelemelere gore
planlanmalidir. Fokal veya ilerleyici ndrolojik bozuklugu olan hastalar mutlaka

goriintiileme yontemleri ile degerlendirilmelidir.

Bilgisayarli tomografi veya MRG gibi noro-goriintiileme yontemlerinin bag
agrisina eslik eden anormal belirti ve bulgularin varliginda veya kafa i¢i basing artisi
sliphesi bulundugu zamanlarda yapilmalidir (345, 50). Ortin ve ark. (349) normal
ndrolojik muayene bulgular1 olsa bile, bir ay veya daha kisa siire 6nce baslamis olan
bas agrilarmin daha uzun siireden beri var olan bas agrilarina kiyasla daha ytiksek
oranda kafa i¢i patolojilerine eslik ettiini bildirmistir.

Amerikan Noroloji Akademisi ndro-goriintilleme yontemlerini, bas agrisina

anormal norolojik muayene bulgularinin eslik etmesi (fokal bulgular, kafa i¢i basing
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artist bulgulari, biling diizeyinde degisiklik), nobet gelismesi, Oykiisiinde yeni
baslayan ciddi bas agrist bulunmasi, bas agrisi tipinde degisiklik olmasi veya
norolojik fonksiyon bozuklugunu diisiindiiren belirtilerin bulunmas: durumunda

onermektedir (62, 350, 352).

Calismamizda bas agrisi saptanan hastalara organik bas agrisi nedenlerinin
diglanmas1 amaciyla yapilan radyolojik goriintiilemeler beyin MR sonucunda
patolojik bulguya rastlanmadi. Literatiir verileri ve c¢alismamizin sonuglaria
dayanarak; ¢ocukluk donemi bas agrisinda noro-goruntiileme yontemleri etiyolojiyi

aciklamaya yonelik se¢ilmis olgularda kullanimi 6nemli veriler saglayabilir.

ASD hastalarinda yapilmis olan ¢ok az ¢alisma mevcut olup bu caligmalar
gostermistir ki; soldan saga santli konjenital kalp hastaligi ile migren bas agrisi
arasinda nedensel bir iliski bulunmaktadir. Yapilan bazi ¢aligmalarda, soldan saga
santin onarimi sonrasinda bas agris1 ve migren sikliginda azalma gozlenirken,
bazilarinda da tam aksine yeni tan1 migren vakalar1 bildirilmistir. Bazi ¢alismalarda
da migrenin karakterinde degisiklikler goriilmiis olup auralidan aurasiza ya da

aurasizdan auraliya gecisler gozlenmistir.

Luermans ve ark.’larinin (353) 68 hasta {izerinde yaptig1 prospektif bir
calismada, ASD kapatilmadan 6nce migren prevalansi %34 olarak bulunurken,
kapatilma isleminden sonraki 6. ayda migren prevalansi %19’a gerilemistir ve 12.
aydaki takiplerde ise bu oran %12 olarak bulunmustur. Bu calismaya gore ASD
hastalarinda migren prevalansi yiiksek orandadir ve perkutan olarak kapatildiktan 1

yil sonra migren goriilme sikliginda prospektif olarak azalma gézlenmektedir.

Soldan saga santli hastalarda onarim sonrasi bas agrist ve migren sikliginda
azalma meydana gelmesi bu konuda arastirmalara ihtiya¢ duyuldugunu gosterir. Bas
agrisinin ¢cocukluk doneminde sik karsilasilan ve yasam kalitesi ile okul basarisini
olumsuz etkileyen bir sorun oldugu da diisiiniiliince tiim bu ¢ikarimlar sonucunda,
ASD migren ile iligkili midir? Sorusu akla gelmektedir. Biz de bu ¢alismamizda bas
agrist ve migren ile soldan saga santli ASD konjenital kalp hastalig1 arasinda
nedensel bir iliskinin varligini tespit etmeyi amagladik. Literatiirde nadir olarak bu
konuda arastrmalar mevcuttu. Bu c¢alismamizda literatiire benzer sekilde ASD

kapama isleminden sonra migren goriilme sikliginda azalma saptadik.
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Kasim 2003 ile Aralik 2005 tarihleri arasinda yapilan bir ¢aligmada perkiitan
ASD kapatilmasi iglemi yapilan 70 hasta (>16 yil) calismaya dahil edilmis. Standart
bas agris1 anketine dayanarak, iki bagimsiz norolog, kapanmadan 6nce, 6 ve 12 ay
sonra, Uluslararas: Bas Agris1 Dernegi kriterlerine gore aurali veya aurasiz (sirasiyla
MA+ ve MA-) migren tanilarini koymustur. Altmis sekiz hasta (%97; ort. yas
47.3+£16.4 yil; %22 erkek) caligmaya katilmay1 kabul etmis ve anketi tamamlamas.
ASD kapamadan Once migrenin genel prevalanst %34, MA+ %22 ve MA—%12
bulunmus. 6 aylik takipte bas agris1 anketi 63 hasta (%93) tarafindan tamamlanmais
ve genel migren prevalansit %19, MA+ %8 ve MA—%]11'e diigmiistiir (Mc Nemar
testi, P=0.08, P=0.07 ve P=1.0). 12 aylikken migren prevalansi %12, MA+%5 ve
MA- %7'ye diismiistiir(Mc Nemar testi, P=0.003, P=0.04 ve P=0.29 dahil etme de
dahil edilir). 57 hastanin (%84) tamamlanmis bas agris1 anketine dayanarak agrisi
daha da azalmis. Sonu¢ olarak ASD'li hastalarda migren prevalansinin yiiksek
oldugu tespit edilmis ve perkiitan kapamadan 1 yil sonra, 6zellikle aurali migren,

migren olusumunda prospektif bir azalma gozlenmistir (364).

Erigkinlerde yapilan bir diger calismada; Perkiitan ASD kapatma islemi
yapilan hastalar (>16 yas) Veri tabanindan se¢ilmis (n=114). Kapanmadan 6nce ve
sonra bas agris1 ile ilgili hastalara bir anket gonderilmis. Uluslararasi Bas Agrisi
Dernegi kriterlerine gore, iki norolog aurali ve aurasiz migren tanist hastalarda
koymus (sirastyla MA+ ve MA-). Yetmis bes hasta (%66,59 kadin, ortalama yas 51
+/- 19 yil) anket sorularina yanit vermis ve ¢alismaya dahil edilmis ve bu hastalarin
timiinde Amplatzer ASD kapatma cihazi kullanilmis. Bu ¢alismada medyan takip
stiresi 29 ay olarak alinmistir. MA- ve MA + prevalansi kapanmadan Once sirastyla
19 (14/75) ve %11 (8/75) iken swrasiyla 12 (9/75) ve %15 (11/75) olarak degismis
(P=0.18 ve P=0.55, swrasiyla kapanmadan once). Kapanmadan Once migrenden
muzdarip olan 12 hastada (sirasiyla n=4 ve 8§, MA+ ve MA-), migren kaybolmus. Bu
alt grupta migren ataklarmin sikligi énemli 6lglide azalmistir (P=0.01). 10 hastada

yeni baglayan migren kaydedilmis (sirasiyla n=7 ve 3, MA + ve MA-) (381).
Bagka bir calismada; 27 ay boyunca prospektif olarak 25 perkiitan ASD

kapama yapilan hasta dahil edilmis ve medyan takip siiresi 12 ay olarak siirmiis.
Kapama isleminden Once aktif bas agris1 prevalansi genel popiilasyona gore daha

yiiksek goriilmiis: bas agris1 siklig1 %88, aurasiz migren %28, aurali migren %16
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siklikta bulunmus. ASD kapatildiktan sonra, daha diisiik bas agrisi sikligi
gozlemlenmis ve devam eden bas agris1 olan hastalarda, bas agris1 yogunlugunda
onemli bir azalma bildirilmis. Miidahaleden 6nce aurali migren bildiren ii¢ hasta,
takipte aura ataklar1 olan migren olmadigini, 2'si devam eden gerilim tipi bas agrisi,

1'1 aurasiz migren bildirilmis (366).

Retrospektif bir c¢alismada Mortelmans ve ark. (354), transkateter ASD
kapatildiktan sonra yeni baslayan migren bas agris1 ataklari insidansini %19 olarak
bildirmis. Benzer sekilde Voet ve ark. (358) uzun donem takipte kaybolan %12'lik
bir insidans bildirmistir. Geriye doniik bir analizde, Rodés-Cabau (359) ve ark. ASD
kapatildiktan sonra hastalarm%12'sinde de novo migren bulmus. Ilk migren atagi en
cok kapanis isleminden sonraki 2 hafta icinde meydana gelmis ve vakalarn 2 /
3'linde 2 yildan fazla siirmiistiir. Ancak ileriye donik bir ¢alismada Riederer ve ark.

(360) higbir hastada de novo migren gdzlemlememistir.

ASD kapatildiktan sonra yeni baslayan migren bas agris1 ataklarinin
olusumunu agiklayan mekanizmalar belirsizligini korumaktadir. Cihazin yiizeyindeki
platelet aktivasyonu, bir migren mekanizmasi olarak Onerilmistir. Son zamanlarda,
Nozari ve ark. (361) mikroembolinin bir fare modelinde mikro enfarkta neden
olmadan kortikal yayilan depresyonu tetikledigini gostermistir. Beyin iskemik kusuru
olmasa bile, mikroembolik teori mutlaka reddedilemez. Ayrica nikel alerjisi, bu
hastalarda migren olusumundan veya siddetlenmesinden sorumlu olabilir (322).
Bununla birlikte, bir ASD cihazinin neo-endotelizasyonu genellikle cihaz
implantasyonundan sonraki ilk 3 ay i¢inde gergeklesir (362). Bu vakalarda migren
tetikleyicileri gecici trombosit aktivasyonu ve / veya nikel salinimi oldugu kabul
edilirse, cogu hastada bu siireden sonra migren ataklarinin ortadan kalkmasi
beklentisine yol agar. Bizim calismamizda ASD kapatilma isleminden sonraki 3. ay
anket sorgulamasinda tespit edilen yeni baslangicli 5 hastada bas agrisi gelismesi

bununla iliskili olabilir.

Baska bir hipotez olarak, cihazin kendisinin neden oldugu atriyal septumun
gerilmesi, atriyal miyositlerden atriyal natriliretik peptidin (ANP) salinmasina neden
olabilir. ASD sonras1 de novo migren ataklarinin olas1 bir mekanizmasi, kapanma
sonras1 intra-atriyal basing dengesizliginin bir sonucu olarak yiikselmis veya

degismis ANP seviyesi ile iligkili olabilir. ASD kapatildiktan sonra migren
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ataklarinin ortaya ¢ikmasinda patofizyolojik temeli agikliga kavusturmak i¢in uzun

stireli ANP 6l¢timii ile daha ileri mekanik ¢alismalara ihtiyag vardir (358, 359).

Onemli diger bir calismada; ASD kapanmasini takiben yeni baglayan migren
bas agrisi olan 4 pediatrik vaka bildirilmistir. Bu hastalarda ASD kapama isleminde
Amplatzer cihazi kullanilmistir. Calismada Amplatzer cihazi ile ASD kapandiktan
sonraki saatler icinde ¢ c¢ocukta bas agrisi gelismis ve migren tanisi
konmustur. Dordiincii ¢ocukta ise ASD onarimindan sonraki dort hafta icinde bas
agris1 gelismistir. Bu ¢ocuklar 3-14 yaslar1 arasinda ve tiimii Uluslararas1 Bas Agrisi
Dernegi Kilavuzuna gére migren tanis1 almustir. iki yillik takip siirecinde migren bas

agris1 devam etmistir (369).

Mortelmans ve ark.’larinmn (354) 75 hasta iizerinde yaptig1r bir ¢alismada,
ASD kapatilmadan 6nce 8 hastada aurali migren 14 hastada ise aurasiz migren tespit
edilmistir, kapatildiktan 2 ay sonra; 8 aurali migrenden 4 hastanin migreni tamamen
gerilemis ancak 7 yeni tani aurali migren hastasi saptanmig ve 14 aurasiz migrenden
6 hastanin migreni tamamen gerilemis ve 2 yeni tani aurasiz migren saptanmistir
ancak bu degisiklikler istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Kapatildiktan 6 ay
sonra bakilan prospektif degerlendirmede ise, aurali migren grubunda bir degisiklik
goriilmezken, aurasiz migren grubunda 1 hastanin migreni gerilemis ve 1 yeni tam
migren vakasi goriilmiistiir. Mortelmans ve ark.’lar1 perkutan olarak ASD onariminin
migren sikligi azaltmakla iligkisini istatistiksel olarak anlamli bulmamislardir
ancak Onemli oranda azalma tespit etmislerdir. Ayrica onarim sonrasi yeni tani
migren hastalar1 saptamislar ancak etyolojiyi agiklayamamiglardir ve daha genis

orneklemenin yapilacagi calismalar dnermislerdir.

Mortelmans ve ark.’larmin ¢alismasi 4 yili kapsayan bir erigkin ¢alismasidir.
Bizim ¢alismamiz ise daha kisa siirede ve 18 yasindan kiigiik hasta populasyonu ile

yapilmistir.

Yaptigimiz arastrmada; hastalara onarim islemi Oncesinde yapilan anket
caligmasmna gore 69 hastadan 10’unda bas agris1 tespit ettik. Bas agrist olan
hastalarm 3’0 erkek 7’si kiz cinsiyete sahipti. Bu 10 hastada bas agrisi etyolojik
nedeni migrene bagliydi. Organik bas agrisi nedenlerinin diglanmasi amaciyla

yapilan radyolojik gorintilemeler beyin MR sonucunda patolojik bulguya
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rastlamadik. Bag agris1 olan hastalarda anemi saptanmadi Hb degerlerini 12,85+0,86

olarak tespit ettik.

3.ayda bu 69 hasta ilizerinde yapilan anket ¢aligmasinda baglangicta bas agrisi
olan 10 hastanin 9’unda bas agris1 gectigini tespit ettik. Bas agrisi gecen bu 9
hastadan 4’tinde ASD kapatma isleminde lifetech cihazi kullanilmist1 (3 kiz, 1 erkek
hasta). 2 hastada occlutech cihazi kullanilmisti (1 kiz, 1 erkek). 3 hastada ise
kapatma isleminde amplatzer cihazi kullanilmist1 (2 kiz, 1 erkek hastada). Literatiirle

benzer sekilde ¢alismamizda bas agrisi sikliginda anlamli oranda azalma bulduk.

5 hastada ise onarmm isleminden sonra yeni baslangicli bas agrisi gelismis
olup 3. ay anket sorgulamasinda tespit ettik. Yeni baslangicli bas agrisi gelisen bu 5
hastanin 3’1 kiz hasta, 2’si erkek hastaydi. Calismamizda yeni gelisen bas agrilarinin
olmast ASD migren bas agris1 patofizyolojisinin arastirilmas: gerekliligini
giiclendirmistir.

Cocuk hastalarin erigkin hasta grubuna gore hastaliga kars1 farkindaligi ve
kendilerini ifade edebilme yetileri calismamizin zor yanlaridir. Bu durumun
calismamiza birtakim limitler getirdigi diisliniiliince; daha uzun siire¢li ve daha ¢ok
sayida hasta popiilasyonlar1 ile takipte olast migren vakalarmma daha sik
karsilagilabilecegi kanaatindeyiz. Bu nedenle ileriye doniik ve sistemli ¢alismalar

yapilmali ve bu konu hakkinda arastirmalar desteklenmelidir.

Bas agris1 tanisinda laboratuvar ve radyolojik belirteglerin nonspesifik olmasi
ve Ozellikle c¢ocukluk yas grubunda olmak {izere hastalarin bas agrisinin
ozellikleriyle ilgili ayrintilar1 tam olarak hatirlayamamalar1 gibi nedenlerden dolay1

bas agrisi tanist ve siniflandirilmasinda zorluklar yasanabilmektedir.

Bas agrilarinin tekrarlayici 6zellikte olmasindan dolayi, bas agrisi sikayetinin
olmadig1 iyilik donemlerinde hastalar bas agrili donemlerinde yasadiklari bas agrisi
sikayetinin 6zellikleriyle ilgili ayrintilar1 tam olarak hatirlayamamakta unutmaktadir.
Bu nedenle hastalara bas agris1 donemleriyle ilgili Ozellikleri kaydetmeleri
sOylenmistir.

Hastanin veya hasta cocuksa ebeveynlerinin hafizasna ve anamnezine

dayanan verilerle ¢alisma yapilmaya calisilmigtir. Genellikle daha siddetli, daha sik
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ve hastay1 giinliik aktivitelerinden daha ¢ok geri koyan bas agris1 ataklar1 hastalar ve

hasta yakinlar1 tarafindan daha iyi hatirlanabilmektedir.

Mullen ve ark. 58 hastayi iceren ¢aligmalarinda BioSTAR cihazinin perkiitan

yolla ASD ve PFO kapatilmasinda etkin oldugunu bildirmislerdir.

Ancak, yerlestirilmesinde daha uzun siire floroskopi gereksinimi ve ¢ok genis
defektlerde kullanilamamasi, bu cihazin Onemli dezavantajlaridir.  Ayrica,
intreratriyal septuma yerlestirildikten sonra geri ¢ekilebilir olsa da, cihazin yeniden
kullanilamamas1 Amplatzer ve Occlutech Figulla cihazlarina gore onemli bir

smirlihiktir (310).

ASD’lerin farkli cihazlar kullanilarak kapatildigi bir ¢aliymada perkiitan
girisimin 6. ayda %79,6 tamamen kapanma orani ile giivenli ve etkin bir tedavi
yontemi oldugu belirtilmis, Cardioseal/Starflex cihazlari ile cihaz embolizasyonunun

Amplatzer cihazlarina gore daha fazla oldugu bildirilmistir (371).

Perkutan yolla ASD kapatilmasinda Amplatzer ve Occlutech Figulla
cihazlarinin etkinliginin karsilastirildigi ve 75 hastay1r iceren bir  c¢alismada,
Occlutech Figulla cihaz sonuglarinin Amplatzer ile benzer oldugu gozlenmis ve her
iki cthazin da etkin ve giivenilir oldugu sonucuna varilmistir (372). Ancak Occlutech
Figulla cihazi da Amplatzer gibi nitinol tel agindan olussa da, Figulla cihazindaki
nitinol oran1 Amplatzer cihazinin yaris1 kadardir ve sol atriyal taraftaki diskte
merkezi bir nokta bulunmamaktadir. Bu 6zellik cihaza daha fazla esneklik katmakta,
cihaz interatriyal septuma daha iyi yerlesmekte ve yerlestirme sonrasi olusabilecek
trombiis riski de azalmaktadir (373). Ulkemizde 28 hastay1 iceren ve Occlutech
Figulla cihazinin (ort. ¢ap 26.8+3.6 mm) kullanildig1 bir caligmada, alt1 aylik takipte
hicbir hastada iskemik inme, yirtilma, cihaz asmmasi, embolizasyon, trombiis
olusumu ya da cihazin yer degistirmesi gdzlenmemis; bu cihazin 6zellikle trombiis

gelisimi riski yiiksek olan hastalarda tercih edilebilecegi belirtilmistir (374).

Caliymamizda ASD tanist konan transkatater kapatma islemi yapilan 69
hastamizin; 16’sinda amplatzer (%23,19) cihazi, 21’inde lifetech (%30,43) cihazi,
32’sinde occlutech (%46,38) cihazi kullanilmastir.

Calismamizda bas agrisi olan hastalarin %20’sinde amplatzer cihazi,

%26,7’sinde lifetech cihazi, %53,3 linde occlutech cihazi kullanilmistir.
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Calismamizin ASD kapatma isleminden sonraki 3. Ay sorgulamasinda yeni

bas agris1 gelisen bes hastada occlutech kapama cihazi kullanildigini tespit ettik.

Cihaz capt migren bas agrisi olan hastalarda ortalama 15,46+5,08 olarak
bulunurken; migren bas agris1 olmayanlarda 17,58+6,39 olarak bulundu ve bu durum
anlamli bir fark olusturmadi.

Bas agris1 ve migren ataklari, kisinin yasam Kalitesini biyik olglde
bozmaktadir ve bu sorunun ortadan kaldirilmasinin 6nemi biiyiiktiir. Soldan saga
santlt ASD hastalarinda transkateter yolla kapatilma yapildiktan sonra bas agris1 ve
migren atak sikliginda azalma goriilmesi, bu hastalarin tedavi siirecinde onarim
islemini akla getirmekte olup bu konuya yeni bir bakis agis1 kazandirmistir. Ancak
bu konuda heniiz yeterli calisma yoktur ve heniiz bu konuda kesin karar
verilememistir. Bu amagla daha biiyiikk gruplarda yapilacak randomize-prospektif-

vaka kontrollii galismalara gereksinim duyulmaktadir.
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6. SONUC

Calismamizda atriyal septal defektin transkatater kapatilma islemi sonrasi bas
agrist sikliginda, seyrinde, siddetinde ve migren atak sayisinda azalma goriilmiistiir.
Ayrica ASD kapatilma isleminden sonraki 3. ay anket ¢alismamizda yeni baslangich
bas agrilar1 saptadik.

Soldan saga santli konjenital kalp hastaliklarindan atriyal septal defektli
hastalarda transkatater onarim islemi sonrasi bas agris1 ve migren sikliginda azalma
meydana gelmesi bu konuda daha fazla arastrma yapilmasi gerekliligini

gostermektedir.

ASD’1 olan hastalarda kapatma isleminden sonra gelisen yeni baslangi¢l bas
agrilarmin olmasi nedeniyle bu bas agrilarinin patofizyolojisinin aydinlatilmasi

acisindan aragtirmalara ihtiyag vardir.

Migren bas agrilarinin kardiyak defektlerle iliskisinin gosterilmesi, migren
tan1 ve tedavisi agisindan prognozu olumlu etkileyecektir. Ozellikle proflaktik
tedaviden fayda gérmeyen aurali migren hastalar1 kardiyak sant varligi acisindan

arastirilmalidir.

Ulkemizde bu konu hakkinda daha uzun siirecli daha fazla cocuk hasta sayis1
ile yapilan genis ¢apli ¢alismalar yapilmasina ihtiya¢ vardir. Migren ve 6zellikle aura
olusumu ile kalpte soldan-saga sant defektlerinin arasindaki iliskiye yonelik
cocuklarda yapilacak calismalarn migren klinigi ve tedavisine yeni bilgiler
saglayacaktir. Bu nedenle 6zellikle ¢ocuklarda prospektif, cok merkezli ve sistematik

calismalara gereksinim vardir.
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8. EKLER

BAS AGRISI ANKETI

A) 1) Ad Soyad:
2) Dosya No:
3)Cinsiyet K( ) E( )
4) Yas:
5) TIf No:
6) Adres:
B) Tekrarlayan bas agrist VAR ( ) YOK( )
Cevabimiz VAR ise C kismina geginiz, asagidaki sorular1 yanitlayiniz.
C) 1) Bas agrisinin baslangig yasi:
2) Bas agrismin karakteri: a)Zonklayict () b)Basing hissi ( )
c) Sikistirict () d) Igne batar gibi ( )
e) Patlayict () f) Elektrik carpar gibi ()
3) Bas agrismin siddeti:

a) Hafif () Orta ( ) Agir ( )

b) Sabit () Degisken () Ilerleyici ()
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4) Bas agrisinin yerlesimi:

a) Tek tarafli () Iki tarafli ()
b) Alin bolgesinde () Ensede ( )
5) Bas agrisinin yayilimi: a) Stirekli ayni yerde ()
b) Yer degistiren ( )
c) Onden arkaya yayilan ()

d) Arkadan 6ne yayilan ( )

6) Bas agrismin sikligi: a) Giin i¢inde ataklar halinde ( )

b) Giin asir1 ( )
c¢) Haftalik ( )
d) Aylik ( )
7) Bas agrisinin siiresi: a) 5 saniye- 4 dakika ( )
b) 2 dakika- 30 dakika ()
c) 15 dakika- 3 saat ( )

d) 4 saat — 3 giin ( )



8) Bas agrisini tetikleyen nedenler:
a) Uykusuzluk () b)Cikolata, peynir... vs yiyecekler
c)Asiriuyku ()  d)Alkollu icecekler

e)Aclik () MDParlak 151k
g)Stres () h)Yuksek ses
1)Egzersiz () 1)Keskin koku ( parfiim... vs)

K)Yorgunluk () 1) ilag kullanim1 sonrasi
m) Adet donemi ()  n) Hava durumu degisiklikleri

9) Bas agrismi iyilestiren nedenler: a)Uyuma ile diizelme

b) Ilag kullanimu ile diizelme

¢) Karanlik-sessiz ortam ile diizelme

10) Bas agrisina eslik edenler:

a) Bulant1 / Kusma ( )

b) Bulanik gérme / Cift gorme ()

¢)Isik hassasiyeti () d) G6z yasarmasi

e) Ses hassasiyeti () )Yz kizarmasi

g)Bas donmesi ( ) h) Burun tikaniklig1 / akintisi
)

1)Kulak ¢inlamasi ( i) Suur durumunda bozulma

11) Bas agris1 baglamadan 6nce agrinin olacagini hissediyor musunuz?

EVET( ) HAYIR()

Cevabimiz EVET ise asagidaki sorular1 yanitlaymiz, HAYIR ise

devam ediniz.

a) Ne kadar sure 6nce hissediyorsunuz? : a)4-30 dakika 6nce

b)1 saat 6nce

c) Saatler -Gunler énce

d)Gunler-haftalar 6nce

(
(

(
(
(
(
(
(
(
(

)

~r =
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b) Bas agrisindan once istah degisikligi (acikma, susama... vs) oluyor mu?
EVET ( )HAYIR ()

) Bas agrisindan 6nce duygu durum degisikligi (depresyon hali, huzursuzluk, asir

mutlu olma hali... vs ) oluyor mu?
EVET ( )HAYIR( )

d) Bas agrisindan 6nce kisa siireli gorememe / parlak 1siklar gérme olup, sonradan

dizeliyor mu?

EVET( ) HAYIR( )

Cevabimiz EVET ise yanitlayiniz: Ne kadar siirliyor yaziniz:
Tek tarafli () Iki tarafli ()

e) Bas agrisindan 6nce kisa siireli karincalanma /uyusma /ignelenme olup sonradan

dizeliyor mu?
EVET ( )HAYIR( )
Cevabimiz EVET ise yanitlaymiz: Ne kadar siiriiyor yaziniz:

Tek tarafli () Iki tarafli ()

) Bas agrisindan 6nce kisa siireli konusma bozuklugu olup sonradan diizeliyor mu?
EVET ( )HAYIR( )
Cevabimiz EVET ise yanitlaymiz: Ne kadar siirliyor yaziniz:

g) Bas agrisindan once kisa siireli kollarda ve bacaklarda gii¢ kaybi / hareketlerde

azalma olup sonradan dizeliyor mu?
EVET ( )HAYIR( )
Cevabimiz EVET ise yanitlaymiz: Ne kadar siirliyor yaziniz:
Tek tarafli () Iki tarafli ()

h) Bas agrisindan 6nce kisa siireli ¢ift gérme /bulanti-kusma/ bag dénmesi olup

sonradan duizeliyor mu?
EVET ( )HAYIR( )

Cevabimniz EVET ise yanitlaymiz: Ne kadar siirliyor yaziniz:
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12) Bas agrisiyla uyku iligkisi:
a) Uykudan uyandiran bas agrist ()
b)sik olarak goriilen bas agrist ()
C) her gece ayn1 zamanda ( )
d) Uyaninca baglayan bas agrist ()
e) sabah olup gilin icinde azalan ()
f) sabah olup giin iginde artan ( )
g) Uyuyunca gecen bas agrisi ( )

13) Okul basarist:
a)Zayif () b) Orta( ) olyi( )

14) Arkadaslariyla olan iliskisi:
a) Kot () b)Orta( ) o)lyi( )

15) Bas agris1 oldugunda giinliik hayatina / islerine / okuluna devam edebiliyor mu?

EVET( )HAYIR( )

16) Ozgegmis: a) Bilinen kronik bir hastaligi var m? ()
b) Devamli kullandig ilag var mi? ( )
c) Daha 6nce hig hastaneye yattimi? ()
d) Daha 6nce ameliyat oldu mu? ( )

e) Kafasini ¢arpti m1/ Kaza gegirdi mi? ()

17) Soygeg¢mis:
a) Ailede migren hastaligi olan var mi? ()

b) Anne baba arasinda akrabalik var m1? ()
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