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1. GIRIS VE AMAC

Bas agris1 en sik goriilen norolojik semptomlardan biridir. Bas agrisiyla
basvurularin biiyiik kismin1 migren, kiime tipi, gerilim tipi gibi primer bas agrilari
olusturmaktadir. Primer bag agrilarindan en sik gézlenen migren, diinya genelinde
yetiskin niifusun yaklasik olarak %12’°sini etkileyen, engellilife yol agabilen
norolojik hastaliklardan biridir (1). Migren kompleks patofizyolojiye sahip olup,
seratonin sentez, salimim ve tasmnmasindaki bozukluk migrenli hastalarda
gosterilmistir (2). Depresyonda da benzer sekilde seratonin metabolizmasinda
bozulma mevcuttur. Benzer etiyolojiyi tagtyan migren ve depresyon birlikteligi sik
olup, migrenli hastalarda migreni olmayanlara goére daha fazla depresyon
gbzlenmektedir (3). Migren tedavisi belirlenirken eslik eden komorbiteler dikkate
alinmakta olup, depresyon varliginda antidepresan tedaviler tercih
edilebilmektedir. Migrenle en iliskili olan psikiyatrik bozukluk olan depresyon,
migren sikligi, tedavi se¢imi ve prognozunu etkilemektedir. Migrene eslik eden
depresyonun hastaligin kroniklesmesi ve ila¢ kotiiye kullannm bas agrisi

gelismesinde risk faktorii olabilecegi bazi caligmalarda gosterilmistir (4).

Transkraniyal ultrasonografi, temporal kemik iizerinden 2-3 mHz prob ile
ultra ses kullanilarak beyin dokusunun degerlendirilmesini saglayan giivenilir
invaziv olmayan, kolay ulasilabilir bir goriintiileme yontemidir (5). Transkraniyal
ultrasonografi ndrolojik hastaliklarda yaygin olarak kullanilmaktadir. Substansia
nigra hiperekojenitesinin Parkinson hastaliginin en 6nemli risk faktorlerinden biri
oldugu gosterilmistir (6, 7). Rafe niikleus hipoekojenitesi depresyon veya major
depresyon ile birliktelik gosteren Parkinson hastaligi, Hungtington koresi, REM
uykusu davranis bozuklugu migren gibi norolojik hastaliklarla iligkilidir (8, 9, 10,
11). Migrenli hastalarda rafe niikleus hipoekojenitesinin atak sikligi ile iliskili
olabilecegine dair calismalar vardir. Ayrica bu bulgunun migrenli hastalarda
triptanlar digindaki non opioid analjeziklerin (non-steroid antiinflamatuar ve

parasetamol) yliksek kullanimu ile iligkili oldugu gosterilmistir (12, 13).
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Bu calismada migren hastalarinda birlikteligi sik gdzlenen, migren seyri,
prognozunda etkisi olan, ayrica tedavi se¢iminde Onemli bir etken olan
depresyonunun, beyindeki olusturdugu degisikliklerin, kolay ulasilabilir ve invaziv
olmayan bir yontem olan transkraniyal ultrasonografi yoluyla tespit edilmesini

hedeflendi.
2.1.BAS AGRISI
2.1.1 Bas Agris1 Tanim

Bas ve boyun bolgesinde agriy1 algilayan yapilarin etkilenmesiyle ortaya
cikan bas agrist hem norolojik hem de diger hastaliklar seyrinde, yaygin olarak
goriilen bir semptomdur. Bag agris1 toplumun biiyiik boliimiini etkileyen is giicii
kayb1 ekonomik ve sosyal sorunlara yol agan énemli bir saglik sorundur. Kiiresel
Hastalik Yiikii Calismas1 diinya genelinde tiim tlkelerde 6zellikle migren olmak
lizere, bas agrist bozukluklarmin 6nemli bir halk sagligi sorunu oldugu ortaya
koymustur. Bas agris1 bozukluklari, disabilite yaratan nedenler arasinda {i¢iincii
sirada yer almaktadir (14, 15, 16). Ayrica kullanilan ila¢ tedavileri, uygulanan
diyagnostik testler, hastane yatisi, is giicli kayby, iiretkenlikte azalma gibi nedenlerle

ek ekonomik ytiike sebep olmaktadir (17).
2.1.2 Bas Agnisi1 Tarihgesi

Bas agrismin tarihi hakkindaki bilgiler milattan énceye (MO) dayanmaktadir.
Ik zamanlar nérosirurjikal girisimlerle kafatasinda delikler agma seklinde
uygulamalar yapildigina dair belge ve resimler mevcuttur. Hipokrat tarafindan MO
400’ de migrene ait gérsel semptomlar1 tanimlanmis olup, Galen tarafindan migren,
diger bas agrilarindan ayrilarak “’hemicrania’® olarak adlandirilmistir (18).
Yirminci ylizyilda patofizyolojiye yonelik vaskiiler teori Wolff ve Graham
tarafindan tanimlanmis olup, yine aymi donemde Leao ‘’kortikal yayilan
depresyondan’’ bahsetmistir (19). Bas agris1 i¢in belirlenmis tan1 Olgiitlerinin
olmadig1 donemde ’Ad Hoc Committee of the National Institute of Health” 1962
yilinda siniflandirmayla ilgili ¢alismalar yapmistir. Sonrasinda Uluslararas: Bas

Agris1 Toplulugu (IHS) tarafindan 1988 yilinda diinyanin kabul ettigi siniflama
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yapilmustir. Kriterlerin 2004 ve 2013 yillarinda revizyonu yapilmis olup, son
siiflama 2018 yilinda yapilmustir (20, 21, 22).

2.1.3 Bas Agnis1 Epidemiyolojisi

Bas agris1 noroloji pratiginde sik goriilen bir semptom olup, toplumun
yaklasik %90°1 yilda bir kez bas agris1 yasamaktadir. Yapilan bir ¢alismada her giin
diinya niifusunun %15°1 bas agris1 yasamakta oldugu tespit edilmistir. Yine ayni
calismada aktif bas agrist bozuklugu %52 oraninda gozlenmis olup, migren siklig
%14, gerilim tipi bas agris1 ise %26 oraninda saptanmistir (14). Tiirkiye’de yapilan
bas agris1 prevalans ¢alismasinda, katilimcilarin %44,6’sinda bas agris1 gozlenmis
olup, migren prevalanst %16,4, gerilim tipi bas agrist prevalansi ise %5,1 olarak
bulunmustur. Yine ayni ¢calismada olas1 migren prevalansi %12.,4 olup, olas1 gerilim

tipi bas agris1 prevalansi ise %9,5 olarak saptanmistir (23).
2.1.4 Bas Agris1 Simiflandirilmasi

2018 yilinda yayinlanan son bag agrisi siniflandirma kriterlerine (ICHD-3)
gore bag agrilar1 ii¢ gruba ayrilmaktadir (22). Primer bas agrilari en biiyiik bolimii
olusturmakta olup, sekonder bas agrilari, agrili kraniyal ndropatiler ve diger fasial
agrilar diger bas agris1 nedenleridir. Primer bas agrilar1 da kendi i¢inde migren,
gerilim tipi bas agrisi, trigeminal otonomik sefalaljiler ve diger primer bas agrilart

seklinde dort gruba ayrilmaktadir.

PRIMER BAS AGRILARI

1- Migren

2- Gerilim Tipi Bas Agrisi

3- Trigeminal Otonomik Bas Agrilari
4- Diger Primer Bas Agrilari
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1- Migren

a- Aural1 Migren

b- Auras1 Migren

c- Kronik Migren

d- Migren Komplikasyonlari

e- Olas1 Migren

f- Migrenle iliskili Olabilecek Epizodik Sendromlar

2- Gerilim Tipi Bas Agrisi

a- Seyrek Epizodik Gerilim Tipi Bas Agris1
b- Sik Epizodik Gerilim Tipi Bas Agris1

c- Kronik Gerilim Tipi Bas Agrisi

e- Olas1 Gerilim Tipi Bag Agrisi

3-Trigeminal Otonomik Bas Agrilar

a- Kiime Bas Agrisi

b- Paroksismal Hemikranii

c- Kisa Siireli Tek Yanli Nevraljiform Bas Agrilar
d- Hemikranii Kontinua

e- Olas1 Trigeminal Otonomik Bas Agrilar

4- Diger Primer Bas Agrilar

a- Primer Oksiiriik Bas Agrisi

b- Primer Egzersiz Bas Agrisi

c- Numuler Bas Agrisi

d- Hipnik Bas Agrisi

e- Sogukla Uyarilan Bas Agrisi

f- Primer Saplanici Bas Agrist

g- Primer Gokgiiriiltiisii Bag Agris1

h- D1s Basingla iliskili Bas Agrisi

1- Cinsel Etkinlige Eslik Eden Bas Agrist
i- Yeni Giinliik Israrli Bag Agrisi

4- Diger Primer Bas Agrilan

a- Primer Oksiiriik Bas Agrist

b- Primer Egzersiz Bas Agris1

c- Numuler Bag Agrisi

d- Hipnik Bas Agris1

e- Sogukla Uyarilan Bas Agrisi

f- Primer Saplanici Bas Agrisi

g- Primer Gokgiiriiltiisii Bag Agrist

h- D1s Basingla Iliskili Bas Agrisi

1- Cinsel Etkinlige Eslik Eden Bas Agris1
i- Yeni Gilinliik Israrl1 Bas Agrisi
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2.2.MiGREN
2.2.1 Migren Tanimi

Migren, genellikle tek tarafli, pulsatil, bulanti, kusma, 151k, ses ve koku
hassasiyetinin eslik ettigi, 4-72 saat siirebilen orta-agir siddetli, yasam kalitesini
etkileyen ve sik goriilen bir bas agris1 tiiriidiir (24). Yaygin goriilen bu bas
agrisinin prodromal doénem, aura, bas agrisi, postdromal donem olmak iizere
fazlar1 mevcuttur. Bas agris1 baglamadan saatler ya da giinler 6nce hastalarda
duygudurum degisiklikleri, konsantrasyon gii¢liigli, yorgunluk, esneme, kaslarda
hassasiyet sekilde prodromal belirtiler izlenebilir (25). Hastalarin yaklasik ticte
birinde, genellikle bas agrisindan once gozlenen, kademli olarak gelisen bir
saatten kisa siirlip, tamamen diizelen, gorsel, duyusal, motor veya konusma
semptomlarindan olusabilen aura adi verilen fokal norolojik bulgular

gbzlenmektedir (26).
2.2.2. Migren Epidemiyolojisi

Migren, yasam kalitesini diisiiren, 15 gilicii ve ekonomik kayba neden olan
tim diinya poplilasyonunun yaklasik %14’iinii etkileyen bir hastaliktir (24).
Migren prevelansi yas, cinsiyet, sosyoekonomik durum, irk gibi bir¢ok faktore
bagl olarak degismektedir. Cocukluk doneminde cinsiyet acisindan anlamli
farklilik gbzlenmezken, puberte doneminden sonra kadinlarda daha sik gortiliir.
Eriskin donemde kadinlarda erkeklere oranla {i¢ kat daha fazla gozlenir. 2019
yilinda Kiiresel Hastalik Yiikii ¢aligmasinda, migren tek basina disabilite yaratan
ikinci sikliktaki hastalik olarak bulunmus ve elli yas alt1 kadinlarda disabilite
yaratan birinci siradaki hastalik olarak saptanmistir (16). Ulkemizde yapilan bir
calismada ise bas agrist olan hasta siklig1 %44 olarak raporlanmistir ve ayni
calismada prevelans kadinlarda % 24,6, erkeklerde %8,5 olarak bulunmustur. Bu
calismada migren prevelanst %16,4, olast migren prevelanst %12,4 olarak
saptanmis ve en yliksek prevelans 35-40 yas araligindaki kadinlarda bulunmustur

(23).

Sosyoekonomik yiikii olan bu hastalik ayni zamanda ekonomik diizeyi

diisiik olan popiilasyonlarda daha yiiksek oranda gozlenmektedir (27).
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2.2.3. Migren Patofizyolojisi

Migren eski ¢aglardan beri bilinmekte olan bir hastalik olup, kesin nedeni
tam olarak bilinmemektedir. Genetik olarak duyarli bireylerde altta yatan
multifaktoriyel nedenlerin, trigeminovaskiiler sistemi aktive etmesinin temel
mekanizma oldugu diisiiniilmektedir. Bas agrisiyla zamansal iligkiye gore migren
atagi, prodromal faz, aura, bas agrisi1 faz1 ve postdromal faz olmak iizere ¢esitli
boliimlere ayrilmaktadir (28). Migren hastalarinda prodrom doénem bas
agrisindan once gozlenen yorgunluk, duygudurum degisiklikleri kas gerginligi
gibi semptomlar1 icermektedir. Hastalarda izlenen depresyon sinirlilik, yemek
yeme istegi, esneme gibi semptomlar hipotalamusun; kaslarda sertlik ve
hassasiyet beyin sapinin; 151k, ses ve koku hassasiyeti korteksin, anhedoni gibi
semptomlar limbik sistemin prodromal dénemde aktive oldugunu gostermektedir
(29). Daha o6nce yapilan positron emisyon tomografisi (PET) calismasinda,
posterolateral hipotalamus, mezensefalon tegmentumu, periaquaduktal gri cevher,
korteksin c¢esitli bdoliimlerinde prodromal donemde aktive artis1 oldugu
gbzlenmistir. Migrenin erken evrelerinde aktive artisi olan hipotalamusun agri
iletimini kolaylastirmada etkili olabildigi diisiiniilmektedir. Migren hastalarinin
yaklagik iicte birinde genellikle bas agrisindan 6nce gozlenen, tamamen diizelen,
gorsel, duyusal, konusma veya motor fonksiyon bozuklugu seklinde olabilen
auranin olusumu kortikal yayilan depolarizasyonla agiklanmaktadir (25). Kortikal
yayillan depolarizasyon ilk kez 1944 yilinda Aristides Leao tarafindan
tanimlanmistir. Aura doneminin baglamasi ve ilerlemesiyle es zamanl olarak,
noron ve glial membranlarda yavas yayilan (dakikada 2-6 mm) depolarizasyon
dalgas1 ve onu izleyen kortikal aktivitenin inhibisyonu gozlenir (30). Kortikal
yayilan depolarizasyon, hiicre zar1 iyonik gradientinde bozulmaya yol agan hiicre
disinda potasyum yiikselmesiyle baglar. Hiicresel potasyum ve glutamat akisi
komsu hiicrelerin depolarize olup sismesine neden olurken, glutamat ek olarak
nitrik oksit iiretimini artirip vazodilatasyona neden olarak kan akisinda gecici artig
saglar. Yavas depolarizasyon dalgasini izleyen otuz dakikaya kadar siiren kortikal
depresyon izlenir (31). Hiicrelerin aktivasyonu ve baskilanmasi sonrasi kortikal
yayilan depresyonun etkiledigi bolgelerde kan akiminda artisini, kan akimindaki

azalma izler. Kortikal depolarizasyonun yayilmasi  meningeal ve
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trigeminovaskuler nosiseptorleri aktive eden mediyatorlerin salinmasina neden
olur (31). Hayvan deneyleri de kortikal yayilan depresyonun trigeminal
nosiseptorleri etkileyerek bas agrisini tetikledigini gostermektedir (25, 32).
Migrende agr1 aktivasyon agi karmasik yapida olup, merkezi agri yapilarina
vaskiiler, otonomik ve kortikal baglantilar1 olan periferik afferentler icermektedir.
Bu afferentler, kranial damar ve meninksleri inerve eden CGRP (Kalsitonin
Geniyle iliskili Peptit) eksprese eden miyelinsiz nosiseptif trigeminal ganglion C
lifleri ve ince miyelinli CGRP reseptorii tasiyan dural A delta liflerinden
olusmaktadir. Afferent trigeminal ganglion lifleri, kaudal medullada bulunan
trigeminal kaudal niikleusta C1-C2’den gelen servikal afferentlerle birlesip
‘trigeminoservikal kompleksi’ olusturur (33). Trigeminal sinirin uyarilmasiyla
aksonlardan agiga ¢ikan CGRP vazodilatasyona neden olarak damar
gecirgenligini artirir. Vaskiiler degisimler ve proinflamatuar sitokinlerle nérojenik
inflamasyon meydana gelir. Inflamasyon sonras periferik afferentlerin duyarlig
artarak periferik sensitizasyon gelisir. Trigeminal kaudal niikleustaki ikinci sira
noronlarin aktivasyonu da klinik olarak karsimiza allodini olarak ¢ikan santral
sensitizasyona neden olur (34). Trigeminoservikal kompleksten beyin sapi,
talamus, hipotalamus ve bazal ganglion niikleuslarina lifler projekte olmaktadir.
Niikleuslardan spesifik kortikal alanlara uzanan lifler sayesinde agrinin
emosyonel, duyusal ve kognitif olarak islenmesi saglanmis olup, atak sirasinda
gbzlenen kognitif disfonksiyon, allodini, fotofobi ve osmofobi gibi semptomlar
olusmaktadir (25). Hipotalamus 6n boliimiiniin agr1 atagimi baglattigi, arka

boliimiiniin ise agr1 ataginda jeneratdr bolge oldugu diistintilmektedir (33).
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Migren
tetikleyicileri

Kortikal yayilan
depolarizasyon ve
anormal beyin sapi

aktivitesi

4

l Aktivasyon

Beyin sapinda
serotonerjik

Trigeminovaskuler

Vazodilatasyon

stimilasyonda sistem
artis
l Aktivasyon
CGRP, substans P K 1
Norokinin A, NO Talamus Hipotalamus em.oresep or
Triger Zon
salinimi
Serebral .
Korteks Foto ve fonofobi Bulanti ve kusma

Bas Agrisi

Sekil 2.2.1. Migren Patofizyolojisi (35)
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2.2.4. Migren Genetigi

Migren genetik olarak yatkin kisilerde multifaktdriyel nedenlerle ortaya
cikan kompleks patofizyolojiye sahip bir hastaliktir. Migrenin genetik gegisi ilk
olarak otozomal dominant gegen familyal hemiplejik migrende gosterilmistir (25).
CACNAIA, ATP1A2, SCNIA familyal hemiplejik migrende tanimlanmis olan
lic adet iyon tasima geni mutasyonudur, en genis genom analizinde migren riski
olusturan 123 lokus tanimlanmistir (36). Genis capta yapilacak ¢aligsmalar sonucu

elde edilecek genetik verilerin migren tedavisine katki saglamasi beklenmektedir.
2.2.5. Migren Siniflamasi

Uluslararas1 Bas Agrisi Dernegi tarafindan 2013 yilinda yayimnlanan
siniflamanin 2018 yilinda revizyonu yapilmistir. Yeni smiflamada baz
degisiklikler yapilmis olup, retinal migren aurali migren i¢ine alinmustir, ayrica
migren komplikasyonu iginde yer alan kronik migren ayr1 bashik olarak
siniflandirilmaya baglanmistir. Cocukluk caginin periyodik sendromlari ise

migrene eslik eden periyodik sendromlar olarak isimlendirilmistir (22).
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1- Aurasiz Migren
2- Aurah Migren
a- Tipik Aurali Migren
o Agrili Tipik Aura
o Agnrisiz Tipik Aura
b- Beyin Sap1 Aurali Migren
c- Hemiplejik Migren
d- Retinal Migren
o Ailesel Hemiplejik Migren
o Kazanmlmig Hemiplejik Migren
3- Kronik Migren
4- Migren Komplikasyonlari
a- Migren Statusu
b- Enfarkt Olmadan Kalic1 Aura
c- Migren6z Enfarkt
d- Migren Aurasinin Tetikledigi Nobet
5- Olas1 Migren
a- Aurali Olas1 Migren
b- Aurasiz Olas1 Migren
6- Migrenle iliskili Epizodik Sendromlar
a- Tekrarlayici1 Gastrointestinal Bozukluk
o Siklik Kusma Sendromu
o Abdominal Migren
b- Bening Paroksismal Vertigo ve Bening Paroksismal Tortikollis
Cizelge 2.1.2. Migren Simiflamasi (22)

2.2.6. Migren Klinigi

Ataklar halinde seyreden migren prodomal déonem, aura, bas agris1 donemi

ve postdromal donem olmak tizere dort donemde incelenebilir.
Prodromal Donem

Bazi migren hastalarinda, aurali olanlarda aura 6ncesinde, aurasiz olanlarda
ise bas agrisindan 48 saat kadar 6nce prodromal donem olarak tanimlanan migren
donemi gozlenir. Yapilan ¢aligmalarda prodromal donem sikligi tahmini olarak
popiilasyon temelli ¢aligmalarda %29, klinik c¢aligmalarda %66 olarak
gbzlenmistir (37). Prodromal donemde goézlenen semptomlar, yorgunluk ve
kognitif degisimler, homeostatik degisimler, agrisiz migren semptomlar1 olarak
gruplandirilabilir. Konsantrasyon gii¢liigii, depresyon, yorgunluk, irritabilite

kognitif degigimler grubunda simiflandirilmakta olup, anterior singulat girus,
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lokus serolous ve hipotalamus aracili olarak ortaya ¢ikmaktadir. Esneme, uyku
bozuklugu, susama, idrar sikliginda artis homeostatik degisimler grubunda olup,
hipotalamus ve lokus serolous aracili olusmaktadir. Boyunda sertlik, bulanti,
osmofobi, foto ve fonofobi ise beyin sapi, oksipital korteks ve hipotalamus aracilt

izlenen semptomlardir (38).
Aura Donemi

Aura genellikle bas agrisindan 6nce goriilen, bazen agri esnasinda ya da
sonrasinda gozlenen tamamen diizelen fokal norolojik bulgulardir. Migren
hastalarinin yaklagik {i¢te birinde aura goriiliir. Aura 5-60 dakika arasinda
stirmekte olup, sik olarak 20-30 dakika stirmektedir (26). Gorsel bulgular en sik
gbzlenen aura tiiridiir. Parlak 1siklar, zikzakli ¢izgiler, skotom, ve kiigiik parlak
noktalar sik olarak goriilmektedir. Hemihipoestezi ve parestezi gibi duyusal,
hemiparezi gibi motor, afazi gibi konugma bozuklugu ya da diplopi, bas donmesi,

dizatri gibi beyin sap1 bulgularini igeren aura semptomlar1 da goriilebilir (39).
Bas Agris1 Donemi

Migren genellikle tek tarafli, zonklayict vasifli orta-agir siddetli 4-72 saat
stiren atak halinde gelen bag agrisi tiiridiir. Agriya bulanti, kusma, fotofobi ve

fonofobi eslik etmektedir.
Postdromal Donem

Postdromal donem, bas agris1 sonrasinda izlenen 1-2 giin siirebilen
semptomlart igerir. Duygudurum degisimleri, konsantrasyon giicliigli, uyku
bozukluklari, fotofobi, fonofobi, bulanti, diyare, konstipasyon, istahsizlik, karin
agrisi, yorgunluk postdromal donemde izlenen ndropsikiyatrik, duyusal ve

gastrointestinal semptomlardandir (40).
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Yorgunluk Gorsel Bulant: Yorgunluk

Kognitif Duyusal Kusma Kognitif
Degisimler Konugma Fotofobi Degisimler

Esneme... bozuklugu... Fonofobi... Esneme...

Sekil 2.2.2. Migren Atak Fazlar

2.2.7. Migren Tanisi

Migren tanis1 0ykii ve muayene bulgulari esliginde konulmakta olup, tan
icin Ozellesmis tani testi yoktur. Tani i¢in Uluslararas1 Bas Agrist Dernegi’nin

2018 yilinda yayinladig: siniflama kullanilmaktadir (22).

A- B ve D kriterlerini dolduran 5 atak gegirilmesi
B- Bas agris1 ataklarinin 4-72 saat siirmesi (tedavisiz ya da basarisiz tedaviyle)
C- Bas agrisinin asagidaki 6zelliklerden 2 ya da daha fazlasini icermesi

o Tek tarafli yerlesim

o Zonklayici vasif

o Orta ve siddetli agn

o Fiziksel aktivite ile agrinin siddetlenmesi ve aktiviteden kaginma
D- Agriya asagidaki semptomlardan bir ya da daha fazlasinin eslik etmesi

o Bulant1 ve/veya kusma

o Foto ve fonofobi
E- Altta yatan herhangibir hastaligin olmamasi

Cizelge 2.1.3. Aurasiz Migren Tani1 Kriterleri (22)
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A- B ve C kriterlerini dolduran 2 atak gecirilmesi
B- Tam diizelen asagidaki aura semptomlarindan bir veya daha fazlasi
o Gorsel
Duyusal
Konusma ve/veya lisan
Motor
Beyin Sap1
Retinal
sagidaki alt1 6zellikten en az iigiiniin olmasi
En az bir aura semptomunun 5 dakika veya daha uzun siirede ortaya
cikmasi
Iki ya da daha fazla aura semptomu birbiri ardina gériilebilir
Her aura semptomu 5-60 dakikada biter
En az bir aura semptomu unilateraldir
En az bir aura semptomu pozitif bulgu icerir
o Aura 60 dakika i¢inde baslayan bas agrisi ile olabilir
D- Durumun baska hastalik tanisi ile agiklanamamasi
Cizelge 2.1.4. Aurali Migren Tam Kriterleri (22)

C-

o |»|o|o oo |o

O |0 [0 |O

2.2.8. Epizodik Migren

Migren epizodik ve kronik formu olan bir hastaliktir. Epizodik formda bag
agrisi sikligi ayda 0 ile 14 arasinda degismekte olup, kronik formda ayda 15 giinden
fazla bas agris1 gozlenir (41). Daha once yapilmis bir calismada epizodik migren
prevalansi, kadinlarda %17,1, erkeklerde %5,6 olarak bulunmustur (42, 43). Her y1l
%?2,5 oraninda epizodik migrenden kronik forma doniisiim olmaktadir (41). Yapilan
epidemiyolojik calismalarda bas agrisi sikligi, obezite, ila¢ asirt kullanimi, diisiik
egitim ve gelir durumu, depresyon, kadin cinsiyeti, bas-boyun travmasi, horlama
gibi faktorlerin epizodik migrenden kronik migrene doniisiimde etkili oldugu
gosterilmistir (44, 45). Altta yatan degistirilebilir faktorlerin erken tedavisi kronik

migrene donlisiimil azaltabilir.
2.2.9. Kronik Migren

Kronik migren tanis1 i¢in, en az 3 aydir, en az 8§ tanesi migrendz karakter
tagiyan ve ayda 15 giin ya da daha sik bas agrisi olmasi gerekmektedir. Tiim
diinyada sik gozlenen migren hastalarinin %2-8’1 kronik migren o6zelliklerini
tagimaktadir (46). Kronik migren patofizyolojisi tam olarak bilinmemekte olup,

yapilan goriintiileme ve ndrofizyolojik ¢aligmalarda, kortikal hipereksitabilite ve
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beyin sap1 disfonksiyonu olmak iizere beyinde yapisal ve fonksiyonel degisimler
oldugu gosterilmistir (47). Kronik agr1 durumlari, akut migren tedavisinin yetersiz
yapilmasi, obezite, kafein kullanimi, depresyon, uyku bozukluklari, analjezik agiri
kullanim1 kronik migren i¢in tanimlanmis risk faktorleridir (46). Kronik migren
Oonemli oranda is giicli kaybina neden olmaktadir. Yapilan bir ¢alismada kronik
migrenli hastalarda MIDAS (Migraine Disability Assessment = Migren Engellilik
Degerlendirme Olgegi) skorunun 3 kat arttig1 gdsterilmistir (41).

A- Migren ya da gerilim tipi bas agris1 benzeri, 3 aydan uzun siire boyunca ayda
15 giin ya da daha fazla giin olan, B ve C kriterlerine uyan bas agrisi
B- Aurasiz migren tan1 kriterlerine uyan en az 5 veya aurali migren kriterlerine
uyan en az 2 atak gecirmis hastada gelismesi
C- 3 aydan uzun siireyle, ayda en az 8 giin asagidaki 6zelliklerden
herhangibirine uymasi

o Aurasiz migren tani kriterleri

o Aurali migren tani kriterleri

o Hasta tarafindan baslangicta migren oldugunun diistiniilmesi ve triptan

ya da ergo tiirevleriyle iyilesme
D- Baska bir tani ile daha iyi agiklanamama
Cizelge 2.1.5. Kronik Migren Tam Kriterleri (22)

2.2.10. Migren Tetikleyicileri

Migren bas agrilar1 gesitli tetikleyiciler etkisiyle tetiklenebilmekte olup,
hastalik tedavisinin en Onemli basamagini tetikleyici durumlarin ydnetilmesi
olusturmaktadir (48). Alkol, kafein ¢ekilmesi, siit {riinleri, ¢ikolata, nitrat ve
monosodyum glutamat igeren gidalar gibi diyet i¢erikleri, menstrual déonem, hava
kirliligi ve mevsimsel degisimler, gorsel uyaranlar ve cesitli kokular, stres ve
yorgunluk iyi tanimlanmis migren tetikleyicileridir. Hastalarin kendilerine ait
tetikleyicileri belirlemesi, diizenli bas agris1 giinliigli tutmalar1 ve tetikleyicilerin

Onlenmesi i¢in yasam tarzi degisiklikleri 6nerilmektedir (49).
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2.2.11. Migren Tedavisi

Migren tedavisi ilag ve ilag dis1 tedavi yaklasimlari olarak iki boliimde
incelenmektedir. Ilag dis1 tedavilerde, hastanin bilgilendirilmesi, yasam tarzi
degisimleri ve Ozgiin tetikleyicilerin belirlenerek onlardan kagimilmasi yer
almaktadir. ilag tedavisi de akut atak tedavisi ve profilaktik tedavi olmak {izere
ikiye ayrilir.

-Akut Atak Tedavisi

Migrende akut atak tedavisinin amac1 baglamis olan atagi ve eslik eden klinik
belirtileri sonlandirmaktir. Atak tedavisi segerken, atak baslangi¢c zamani, agrinin
maksimuma ulagma siiresi, siddetli bulant1 ve kusma olup olmamasi, atak siiresi
gibi ozellikler dikkate alimmalidir (50). Atak tedavisinde, basit ve kombine
analjezikler, nonsteroid antiinflamatuar ilaclar, migrene 6zgii olan ergotamin
tirevleri ve triptanlar, ndroleptikler, opioidler ve kalsitonin gen iliskili peptit

antagonistleri yer almaktadir.
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1- Basit- Kombine Analzejikler ve Non-steroid Antiinflamatuarlar

Asetilsalisilik asit

Ibuprofen

Naproksen

Deksketoprofen

Flurbiprofen

Metamizol

Ketoprofen

Etodolak

Asetoaminofen

o)
o
o
o
o
o)
o Diklofenak
o
o
o)
-M

2- Migrene Ozgii ilaglar

Triptanlar

O/
0‘0

Sumatriptan

Zolmitriptan

Frovatriptan

Eletriptan

Naratriptan

O |0 |O [O |O |O

Rizatriptan

.0

Ergotamin Tiirevleri

‘0

Ergotamin tartarat

O |0

Dihidroergotamin

3- Noroleptik ilaglar

o Haloperidol

o Klorpromazin

o Proklorbenazin

4- Anti-emetik Ilaclar

o Domperidon

o Metokloropromid

o Trimetobenzamid

5- Opioidler

o Morfin

o Meperidin

o Tramadol

o Butarfanol

6- Diger ilaclar

o Magnezyum

o Steroidler

o Lidokain

o Diazepam

7- Yeni Ilaclar

+* CGRP reseptor antagonistleri

o Ubrogepant

o Rimegepant

% Selektif 5 HT-1 reseptor agonisti

o Lasmiditan

Cizelge 2.1.6. Migren Atak Tedavisi (50, 51, 52, 53)




-Profilaktik Tedavi
Migren profilaktik tedavisinin amaci, atak siklik ve siiresini azaltmak, akut
atak tedavisi i¢in kullanilan ila¢ sayisim1 ve yan etkisini azaltmak ve yasam
kalitesini iyilestirmektir. Atak tedavisi almasina ragmen is giicii kayb1 yaratan
ataklar, atak ilaclarinin kullanimini kisitlayan yan etkiler, baziller migren gibi 6zel
migren tipleri, ayda 4’ten fazla agrili giin, seyrek olan ama islevsel kayip yaratan
ataklar profilaktik tedavi gerektirebilir. Profilaktik tedavi belirlerken hastanin ek

hastaliklar1 g6z onilinde bulundurulmas: gereklidir.

26



1- Beta-blokorler

o Propranolol

o Atenolol

o Metoprolol

o Nadolol

o Timolol

2-Kalsiyum Kanal Blokorleri

o Flunarizin

o Verapamil

o Diltiazem

3- Antiepileptik Ilaclar

Topiramat

Valproat

Pregabalin

O |0 [0 |O

Gabapentin

o Zonisamid

4-Anti-seratonerjik Ilaclar

o _Siproheptadin

5- Norotoksinler

o Onabotilinum Toksin A

6- Seratonin Agonistleri

o Metiserjid

7- Antidepresan ilaclar

Amitriptilin

Venlafaksin

Duloksetin

Nortriptilin

O |O [0 |O |O

Fluoksetin

o Sertralin

8- Diger Tlaclar

Lidokain

Riboflavin

Magnezyum

Kandesartan

Lizinopril

Koenzim Q

|0 |0 |O |O O |O

CGRP antagonistleri

Fremanezumab

Galcanezumab

Eptinezumab

Erenumab

O |O |O |O

o
¢

CGREP reseptor antagonisti

Atogepant

(@)

Cizelge 2.1.7. Migren Profilaksi Tedavisi (54, 55, 56)
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2.2.12. Migren ve Depresyon Iliskisi

Migrenli hastalarda, major depresyon, bipolar ve panik bozukluk gibi cesitli
psikiyatrik hastaliklar sik olarak goriilmektedir. Depresyon, migrenliler en sik
izlenen psikiyatrik bozukluktur. Bir¢ok ¢alismada, depresyon ve migren arasinda
giiclii iligki oldugu gosterilmistir. Migreni olanlarda depresyon riski, migreni
olmayanlara gore 2,5 kat daha fazla saptanmstir (57, 58, 59, 60, 61). Iki hastalik
arasindaki iligki karsilikli olup, depresyonlu bireylerde saglikli kisilerden 3 kat daha
fazla migren gelisimi gézlenmektedir. Siklikla birlikte bulunan bu iki hastaligin,
ortak etiyopatogenetik mekanizmalara sahip oldugu diistiniilmektedir (61, 62, 63).
Santral sinir sisteminde izlenen morfolojik ve fonksiyonel bazi degisiklikler,
noroinflamasyon ve norotransmitter degisimleri, genetik predispozisyon,
hormonlar, stres, ¢evresel faktorler hem migren hem de depresyon gelismesinde rol
oynamaktadir (62). Yapilan bir caligmada, her iki hastalikta da total beyin
hacminde, gri ve beyaz cevher voliimiinde, beyin omurilik sivi miktarinda azalma
oldugu tespit edilmistir. Bas agris1 ve depresif yakinmalarin sol prefrontal korteks
intrinsik aktivitesinin artmasi ve istirahat halinde aktif olan network sistemini
baskilamasiyla olustugu gdsterilmistir (61, 62, 64, 65). Kaudat niikleus homojenite
degisikliklerinin aurasiz migrenli hastalarda depresyon siddetini gosterebilecegi ait
yayinlar vardir (61, 66). Depresyon patogenezinde énemli rol oynayan seratonin
dorsal rafe niikleusta fazla miktarda bulunmakta olup, bu niikleus ekojenitesinin
azalmasi migrenli hastalarda depresif semptomlarla iligkili bulunmustur (5, 67).

Seratonejik sistem ve CGRP anormallikleri her iki hastalikta da
izlenmektedir (62). Mono aminlerin konsantrasyonun azalmasi depresyonun temel
mekanizmasidir. Seratonin diizeyi migrenlilerde atak siiresince artip, ataklar
arasinda azalmaktadir (61). CGRP diizey artis1 migrenlilerde goriilmekte olup,
intravendz uygulanmasi1 migren bas agrisina sebep olmaktadir (68). Yapilan hayvan
caligsmalarinda hipokampusta CGRP {iretim ve degisiminin depresif semptomlarla
iligkili olabilecegi gosterilmistir (69). Migren atak tedavisinde kullanilan triptanlar,
trigeminal agr1 yollarini diizenleyerek ve seratonin reseptorlerini aktive edip CGRP
salmimint azaltarak etki gosterirler (62,68). SSRI grubu ilaclarin migren
profilaksisinde faydali oldugunu bildiren ¢alismalar olmakla birlikte, kaginilmasi

gerektigini belirten ¢alismalarda mevcuttur (70,71).
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Hem migren hem de depresyon kadinlarda daha sik goriilmektedir. Cinsiyet
hormonlarinin santral sinir sistemi iizerine degisik etkileri bulunmaktadir. Ostrojen
ve progesteronun migren patofizyolojisinde rol oynayan agri yollar1 iizerine
diizenleyici etkileri bulunmaktadir (63,72). Ostrojen seratonin iizerine agonistik
etki gostererek, progesteron seratonin yikimini dnleyerek hem depresyon hem de
migren patogenezi lizerine etkili olmaktadir (61,72,73). Diger cinsiyet
hormonlarina gore hakkinda daha az bilgi bulunan testosteron ise kortikal yayilan
depolarizasyonu baskilayarak ve seratonin diizeyini artirarak etki gostermektir
(74,75).

Stres, obezite ve c¢evresel faktorler de ortak patogenezde etkili olan diger
faktorlerdir. Kronik stres hem migren hem de depresyon ig¢in tanimlanmis risk
faktorlerindendir (61). Stresin migren atak sikliginin artirmanin yani sira hastalik
kroniklesmesine etkili olabilecegi gosterilmistir (76). Yapilan bir c¢alismada,
depresyonun obez olan migrenlerde daha sik goriildiigii ve daha yiiksek migren atak
sikligimin depresyonla iligkili olabilecegi gosterilmistir (77). Depresyon migrenin
epizodik formdan kronik forma dénilismesine neden olarak hastaligin seyir, prognoz
ve tedavisini etkilemektedir (4). Depresyon eslik eden migren hastalarinda hastaliga

bagl disabilite ve ilag asir1 kullanimi daha sik gézlenmektedir (63).
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GENETIK MIGREN VE
YATKINLIK DEPRESYON
KOMORBITESI

Sekil 2.2.3. Migren ve Depresyon Komorbiditesi (63)

STRES VE
CEVRESEL
NEDENLER
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3-TRANSKRANIAL ULTRASONOGRAFiI

Transkranial ultrasonografi, bazal ganglionlar, Substansia Nigra ve Rafe
niikleus gibi derin beyin yapilarinin non-invaziv olarak degerlendirilmesini
saglayan goriintileme yontemidir (67). 1980’lerin sonlarinda transkranial
ultrasonografi serebrovaskiiler hastaliklarin teshisinde kullanilmaya baslanilmistir
(7) 1990’larda Parkinson hastaliginda gozlenen ve yiiksek tanisal kesinligi olan
Substansia Nigra hiperekojenitesinin ilk defa tanimlanmasinin yanisira intrakranial
kanama ve tlimdrlerin ultrasonografi ile goriintiilemesi yapilmistir (7, 79, 80, 81).
Depresyonu olan kisilerde, saglikli kontrollere kiyasla, beyin sap1 Rafe niikleus
ekojenitesinde azalma ve kayip oldugu transkranial ultrasonografi kullanilarak
gosterilmistir (82, 83). Depresyonun eslik¢i oldugu Parkinson hastaligi, Hungtinton
Koresi, Miyotonik Distrofi ve hizli gdz hareketlerinin (Ingilizce kisaltmasi; REM)
oldugu uyku donemine ait davranis bozuklugu hastaligi gibi hastaliklarda da beyin
sap1 Rafe niikleus ekojenitesinde azalma olduguna dair yayinlar vardir (8, 10, 11,
67, 84, 85). Migren de siklikla depresyonla beraberlik gosterdigi i¢in bu hastalarda
da transkranial ultrasonla Rafe niikleus degerlendirilmistir. Migrenli hastalarda
depresyon ve Rafe niikleus arasindaki iliskiyi degerlendiren ilk calismada,
depresyonu olan migrenlilerde, olmayanlara gére Rafe niikleus ekojenitesi azalmis
olarak bulunmustur. Bu c¢alismada, Rafe niikleus ekojenitesi azalan migren
hastalarinda daha yiiksek depresyon skorlar1 oldugu gosterilmistir (67). Yapilan
baska bir ¢alismada, migrenli hastalarda saglikli kontrollere ve gerilim tipi bas
agrisi olan hastalara gore Rafe niikleus hipoekojenitesi daha sik saptanmis olup,
Rafe niikleus ekojenitesindeki azalma depresif semptomlarla iliskili bulunmustur.
Ayni ¢aligmada, transkranial ultrason ile saptanan Rafe niikleus hipoekojenitesinin
migrenli hastalarda depresif semptomlar i¢in biyobelirte¢ olabilecegi belirtilmistir
(5). Diger bir calismada beyin sap1 Rafe niikleus ekojenite degisikliklerinin opioid

olmayan analzejiklerin daha fazla kullanimiyla iligkili bulunmustur (13).
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Transkranial ultrasonografi uygulanmasinda diisiik frekansli problar
(genellikle 2-3.5 Hz), 14-16 cm penetrasyon derinligi ve 45-55 dB dinamik aralig1
kullanilir. Hasta supin pozisyonda uzanirken kulak Oniine yerlestiren prob ile
temporal pencereden uygulanir. Bazal gangliyonlar, ventrikiiller ve beyin sap1
yapilart aksiyel planda goriintiilenir (7). Hastalarin %10 - 20’sinde yetersiz akustik
temporal pencere nedenli goriintii degerlendirilmesi yapilamayabilir (86). Beyin
sap1 ya da bazal gangliyonlarin 6lgiimiinde ¢evreleyen komsu yapilara gore sinyal
yogunlugunun artmast  hiperekojenite, azalmast  hipoekojenite  olarak
tanimlanmaktadir (7). Substansia Nigranin degerlendirilmesi metodolojik olarak
zor olmakla birlikte, yari-kantitatif skorlama ya da planimetrik olarak alan 6l¢iimii
yapilabilmektedir (7). Bugiine kadar yapilan caligmalarda Substansia Nigra
ekojenite boyutu 0,20 cm?’den kii¢iikse normal, 0,20 cm? - 0,25 cm? arast 1limli
hiperekojen, 0,25 cm? {istii ise hiperekojen olarak siniflandirilmistir. Popiilasyonun
%10’unda Substansia Nigra ekojenitesi 0,25 cm? ve iistiinde bulunmustur. Beyin
sap1 Rafe niikleus ekojenitesi ise bazal sisternlerin ekojenitesi ya da Red niikleus
ekojenitesi ile karsilastirilarak yar1 kantitatif degerlendirilir (7, 86). Red niikleus ile
ayni ekojenitede, devamlilik gosteren ¢izgi seklindeki goriiniim smif 2, ekojenite
devamliliginda azalma, kesintili, noktali goriinim smif 1, ekojenite kayb1 ve
gorliinim olmamasi sinif 0 olarak degerlendirilmektedir. Sinif 1 ve 0 patolojik
olarak kabul edilmektedir (67). Daha 6nce yapilan ¢aligmalarda saglikli kontrollerin
%15-19’ da hipoekojenik Rafe niikleus saptanmistir (13,87). Talamus ve bazal
ganglionlardan gegen kesit ultrason probu mezensefalik plandan 10-20 derece kadar
yukari egimlenerek goriintiilenir (7). Ventrikiil genislikleri yasa bagli olup, ti¢lincii
ventrikiil i¢in 60 yas altinda 7 mm, 60 yasin tizerinde 10 mm iizeri patolojik olarak
kabul edilmektedir. Birinci ventrikiil frontal horn genisligi i¢in, 60 yasinda altinda

17 mm, 60 yasin iizerinde 20 mm iizeri patolojik kabul edilmektedir (67).
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A-Mezensefalon diizeyinde aksiyel goriintiiniin sematik sekli

B-Mezensefalon diizeyinden gecen MRG kesiti

C-MRG goriintiilemeye karsilik gelen ultrason goriintiisii

D-Talamus diizeyinde aksiyel goriintiiniin sematik sekli

E-Talamus diizeyinden gecen MRG kesiti

F- MRG goriintiilemeye karsilik gelen ultrason goriintiisti

isaret’i olan pineal gland

E ve F deki oklar kalsifikasyon nedeni ile yiiksek ekojenitenin ‘sonografik

C: kaudat nukleus basi

Cb: serebellum

L: lentikiiler nikleus

M: mezensefalon

N: red niikleus

T: talamus

R: raphe

d: dorsal

f: frontal

*. lateral ventrikillerin frontal hornlar

+: 3. ventrikiil genisliginin dl¢ciim noktalar

x: frontal horn genisliginin 6l¢iim noktalari

Sekil 3.1: Transkranial Ultrason ve MRG goriintii karsilagtirilmasi (7)
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4-GEREC VE YONTEM
4.1. Arastirmanin Tipi

Arastirmamiz retrospektif bir klinik ¢caligsmadir.

4.2. Arastirmanin Yeri ve Zamani

Arastirma, Akdeniz Universitesi Néroloji Poliklinigi ve Norosonoloji
laboratuvarinin 2018-2021 yillar1 arasindaki ultrasonografi kayitlarinin, 2021

Eyliil-2023 Ocak arasinda incelenmesiyle gergeklestirilmistir.
4.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Aragtirmaya Akdeniz Universitesi Noroloji Anabilim dali poliklinigi ve
Norosonoloji laboratuvarinda ultrasonografi kaydi olan, Uluslararasi Basg Agrisi
Dernegi 2018 yili siniflamasina gore migren tanisi almis olan hastalar, ayrica

migren ve/veya depresyon tanisit olmayan hastalar dahil edilmistir.
4.4. Calismaya Dahil Etme Kriterleri

Norosonoloji laboratuvarinda ultrason kaydi olup, Uluslararas1 Bas Agrisi
Dernegi (2018) siniflamasina goére migren tanisi alan 18-60 yas araligindaki
hastalar, yine ayni laboratuvarda ultrason kaydi olup migren ve/veya depresyon

tanis1 olmayan 18-60 yas araligindaki kisiler ¢calismaya dahil edildi.
4.5. Cahismadan Dislama Kriterleri

a) 18 yas alt1 - 60 yas {istii hastalar

b) Demans, Parkinson hastaligi gibi dejeneratif beyin hastalig1 olan
hastalar

c¢) Serebrovaskiiler hastalik 6ykiisii olan hastalar

d) Arastirmada degerlendirilecek alanlara yonelik yeterli ultrasonografi

kaydi olmayan vakalar (temporal pencere yetersizligi, eksik inceleme gibi)
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4.6. Veri Toplama Araclari

Norosonoloji laboratuvarinda ultrason kaydi: bulunan, uluslararasi
kriterlere gére migren tanisi alan hastalarin, ek olarak migren ve/veya depresyon
tanist olmayan hastalarin, kayitlar1 incelenerek belirlenmis parametrelerin
(Substansia Nigra, li¢iincli ve birinci ventrikiil frontal hornu, beyin sap1 Rafe
Niikleus ekojenite degisimi) dl¢timii yapildi. Her iki grubun poliklinik notlarinda
mevcut olan sosyodemografik verileri, agriya iliskin 6zellikleri, ila¢ kullanimi1 ve
siklig1, MIDAS degerleri ve Hamilton Depresyon Olcegi skorlar1 da galismaya
dahil edildi.

Calismada;
1. Hasta kayit formu (Ek-2)
2. Saglikh kayit formu (Ek-2)

3. Hastalarin bas agris1 siddeti ve giinliik yasama etkisini degerlendiren

MIDAS testi (Ek-3)

4. Hastalarda mevcut ise depresyon degerlendirilmesi i¢cin Hamilton

Depresyon Olgegi (Ek-4)

Hastalarin ultrasonografi kayit 6rnekleri agagida sunulmustur.

Substansia Nigra
Ol¢iimii
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Lateral Ventrikiil
Frontal Horn
Ol¢iimii

3. Ventrikiil
Ol¢iimii

Rafe Nukleus 0

Ekojenite
[zlenmiyor
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Rafe Nukleus 1

Kesintili Ekojenite

Rafe Nukleus 2

Normal Ekojenite

a- MIDAS Testi

Migren toplumda sik gdzlenmekte olup, kisileri isten alikoyup, giinliik
aktivitelerin yapilmasini zorlastirabilmektedir. Diinya Saghk Orgiiti (WHO),
insanlarin normal aktivitelerini tamamen engelleyen veya kisitlayan bu durumu

Oziirliiliik olarak tanimlamistir (88)

Oziirliiliigii dlgmek icin gelistirilmis 6lceklerden en yaygin kullanilan
6l¢eklerden birisi MIDAS dir. MIDAS son 3 ay i¢indeki tiim aktivite alanlarinda
migren Ozirliiliglinii belirleyen hastalarin oldugu iilkemiz i¢in gegerlilik ve
giivenilirlik ¢caligmas1 yapilmis bir testtir (89). Cizelge 5.1’de MIDAS testi puan
araliklari, Ek 3’de MIDAS formu sunulmustur.
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MIDAS DERECESI TANIM MIDAS SKORU
1 Hig engellilik yok veya 0-5
az engellilik
2 Hafif diizey engellilik 6-10
3 Orta diizey engellilik 11-20
4 Agir engellilik 21 ve lsti

Cizelge 5.1. MIDAS testi degerlendirme (89)
b- Hamilton Depresyon Olcegi

Hastalardaki depresyonun siddetini 6lgmek i¢in kullanilan, 17 sorudan
olusan Olcektir. 1960 da Max Hamilton tarafindan yayinlanmistir (90). Bu 6l¢cekte
uykuya dalmada zorluk, somatik ve genital semptomlar, gece yaris1 ve sabah
erken uyanma, zayiflama ve i¢gorii ile ilgili maddeler 0-2, diger sorular 0-4
arasinda derecelendirilmistir. Yapilan derecelendirme puanlarinin toplanmasiyla
0-53 aras1 degisen puan elde edilmektedir. Puan degerindeki artis depresyon
siddetindeki artis1 gdstermektedir. 0-7 puan depresyon olmadigini, 8-15 puan hafif
depresyonu, 16-28 puan orta depresyonu, 29 ve agir depresyonu gostermektedir

(91). Olgegin iilkemiz igin gegerlilik ve giivenilirlik ¢alismast 1996 yilinda

yapilmistir (92).
DEPRESYON DERECESI PUAN
Depresyon yok 0-7
Hafif dereceli depresyon 8-15
Orta dereceli depresyon 16-28
Agir dereceli depresyon 29 puan ve iizeri

Cizelge 5.2. Hamilton Depresyon Olgegi Degerlendirme (9)
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4.7. Verilerin Istatistiksel Olarak Degerlendirilmesi

Caligmanin verileri analizleri IBM SPSS 23.0 paket programi (IBM Corp
Armonk, NY) ile yapilmistir. Tanimlayici istatistikler frekans, yiizde, ortalama
standart sapma, medyan, %25 - %75 percentile (Q1-Q3) veya IQR degerleri ile
sunulmustur. Normallik varsayimi Shapiro Wilk Testi ile histogram, q-q plot
carpiklik ve basiklik degerleri incelenerek kontrol edilmistir. Iki grubun sayisal
verileri arasindaki farkin analizinde veriler normal dagilima uydugu durumda
Independent Samples t test (Bagimsiz iki Orneklem t Testi), uymadigi durumda
Mann-Whitney U Testi kullanilmistir. Sayisal veriler arasindaki iliskiler, veriler
normal dagilima uymadigi i¢in Spearman Korelasyon Testi ile degerlendirilmistir
Kategorik veriler arasindaki iligkiler, beklenen degeri 5’ten kiiglik hiicre oram
%20’den diisiik oldugunda Pearson Chi-Square, %20’den biiyiikk oldugunda
Fisher’s Exact Test kullanilmistir. P degerinin 0.05’ten kii¢iik oldugu durumlar

istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
4.8. Etik Kurul Onay1

Calismamzin etik kurul onay1r Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan, 2012-KAEK-20 numarali etik kurul kodu ve

915 karar numarasi ile verilmistir (Ek-5)
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5-BULGULAR

5.1.Migren Hastalar1 ve Kontrol Gruplarinin Demografik Ozellikleri

Calismada,

Akdeniz

Universitesi

Norosonoloji

Laboratuvarinda

ultrasonografi kayitlar1 bulunan, 43 tane saglikli kontrol ve 42 tane migren

hastasinin verileri gézden gecirildi. Verileri dahil edilen hastalarin 61 tanesi kadin
olup, 24 tanesi erkekti. Kontrol grubunda 27 kisi (%62,8) kadin, 16 kisi (%37,2)
erkek olup, migrenli grupta 34 kisi kadin (%81), 8 kisi (%19) erkekti. Kontrol

grubunda yas ortalamasi 35,72 + 9,81, migrenlilerde yas ortalamas1 31,79 + 8,47

saptandi. Migrenli hastalarin 23’{inde (%54,8) ailede migren Oykiisii olup, kontrol

grubunda 8 katilimcinin (%18,6) aile Oykiisii mevcuttu. Migren grubunda 16

hastada (%38,1), kontrol grubunda 8 kiside (%18,6) sigara kullanim 6ykiisii vardi.

Sigara kullanimi ve ailede migren Oykiisii kontrollere kiyasla migrenlilerde daha

sik olarak gozlendi. Gruplara ait demografik veriler ¢izelge 5.3 te gosterilmistir.

KONTROL

Cinsivet kadin 27 62,80% 34
¥ erkek 16 37,20% 8
Lise 6 14,00% 12
On Lisans 5 11,60% 5
Egitim Durumu Lisans 24 55,80% 24
Yiiksek Lisans 0 0,00% 0
Tlkokul Mezunu 8 18,60% 1
. evli 23 53,50% 27
Medeni Durum bekar 20 46,50% 15
. hayir 35 81,40% 26
Kull

Sigara Kullanm: evet 8 18,60% 16
hayir 32 74,40% 32

Alkol Kull 2
o utlanim evet 11 25,60% 10
. . P yok 35 81,40% 19

Ail M k
ilede Migren OyKiisii var 3 18.60% 23
KONTROL
Ya n:Kisi sayisi Ort+SS Medyan (Q1-Q3) n:Kisi sayist
$ 43 35724981 | 32(27-45)

Cizelge 5.3. Migren ve Kontrol Grubunun Demografik Ozellikleri

MIiGREN

n:Kkisi sayis1 % (yiizde oram) n:kisi sayis1 % (yiizde orani)

81,00%
19,00%
28,60%
11,90%
57,10%
0,00%
2,40%
64,30%
35,70%
61,90%
38,10%
76,20%
23,80%
45,20%
54,80%

MIiGREN

Ort+SS Medyan (Q1-Q3)
31,79 + 8,47

P

0,063

0,058

0,312

0,046

0,85

0,001

0,

Test

P Test
108 MWU

n: Kisi sayis1, p.:Pearson Chi-Square Test, f: Fisher’s Exact Test, MWU.:Mann Whitney U, t: Bagimsiz Orneklem t Testini,

Ort: Ortalama, Ss: Standart sapma, Q1: Birinci geyrek, Q3: Uciincii geyrek
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5.2.Migren Hastalarinin Bas Agris1 Ozellikleri, Kullanilan Tedavi ve
MIDAS Degerleri

Calismaya dahil edilen 42 tane migren hastasinin 4 tanesi IHS-ICHD-3
migren siniflanmasina gore aurali migren, 38 tanesi aurasiz migren kriterlerini
karsilamaktaydi. Az sayida hasta olmasi nedenli karisikliga yol agmamasi nedenli
aurali ve aurasiz migren hastalar1 arasinda karsilastirma yapilmadi. Migren
hastalarinin 19 tanesinin (%45) bas agris1 5 yildan az zamandir olup, geri kalan 23
tanesinin (%55) 5 yildan fazla siiredir bas agris1 mevcuttu. Hastalarin 31 tanesinin
(%73,8) bas agris1 siklig1 aydan 15 giinden az olup, 11 tanesi (%26,2) kronik migren
kriterlerini karsilamaktaydi. 10 tane hasta (%23,8), ayda 10 giinden fazla siklikta
atak ilact kullanmakta iken, kalan 32 hasta (%73,8) 10 giinden daha az siklikta atak
tedavisi kullaniyordu. Atak tedavisi olarak 6 hasta (%14,3) sadece basit analjezik,
16 hasta (%38,1) sadece NSAII, 3 hasta (%7,1) sadece triptan kullanmaktaydi.
Ergotamin tlirevi kullanan hasta yoktu. Kalan 17 hasta atak tedavisi olarak bu
ilaglarin kombinasyonunu kullaniyordu. 22 hasta (%52,4) higbir profilaktik tedavi
almazken, geri kalan hastalar bir ya da daha fazla profilaktik tedavi almaktaydi.
Caligma grubunda profilaktik tedavi olarak sirasiyla amitriptilin (%14,3),
venlafaksin (%9,5), duloksetin ve topiramat (%7,1) kullanim1 mevcuttu. Hastalarin
MIDAS degeri ortalamasi 23,67 idi. Toplamda 29 hastanin (%69,1) MIDAS skoru
11 giin ve iizerinde saptandi. Hastalarin bas agris1 6zellikleri, atak ve profilaktik

tedavi bilgileri ve MIDAS ortalama degerleri ¢izelge 5.4 te sunulmustur.
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n:hasta sayisi yiizdelik oran %

0-5 yil 19 45,20%
Bas Agrisi Siiresi 5-10 yil 7 16,70%
>10 yil 16 38,10%
>15 giin 11 26,20%
Bas Agris1 Sikhig 5-10 giin 10 23,80%
<5 giin 21 50,00%
. o
Bas Agris1 Sikhig i}: iﬁ i’ i ;2:?8;;
- yok 38 90,50%
Aura Varhg var 4 9.50%
Bas Agris1 Nedenli ~10 gl.l.n 10 23,80%
Analzejik Kullanim Siklig1 5-10 gin 15 33,70%
<5 giin 17 40,50%
Basit Analjezik 6 14,30%
NSAII 16 38,10%
Triptanlar 3 7,10%
Ergo Tiirevleri 0 0,00%
Atak Tedavisi NSAIl+Triptan 6 14,30%
NSAII+Ergo Tiirevleri 2 4,80%
Basit Analzejik+NSAII 7 16,70%
Basit Analzejik+Ergo Tiirevleri 1 2,40%
Basit Analzejik+NSAII+Triptan 1 2,40%
Duloksetin 3 7,10%
Venlafaksin 4 9,50%
Propronolol 1 2,40%
. . . Topiramat 3 7,10%
Migren Profilaksi Tedavisi Flunarizin | 2.40%
Amitriptilin 6 14,30%
Kullanmryor 22 52,40%
Birden fazla profilaksi kullananlar 2 4,80%
0-5 giin 4 9,50%
- o 6-10 giin 9 21,40%
MIDAS Deger Araligi i 0‘5; . 3 ST
>21 giin 16 38,10%
n:hasta sayisi Ortalama Medyan Q1 Q3
MIDAS Sayisal Degeri 42 23.67 19,5 10 30

Cizelge 5.4. Migren Hastalarinin Bas Agris1 Ozellikleri, Atak ve Profilaktik Tedavileri ve MIDAS
Degerleri
n: Migrenli hasta Sayisi, %: Yiizde olarak orani, Q1: Birinci ¢eyrek, Q3: Ugiincii ceyrek
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5.3. Migren Hastalarinin ve Kontrol Grubunun Hamilton Depresyon

Skorlar1 Ve Ultrasonografi Ol¢iim Sonuglar

Depresyon siddetinin  Olgiimiinde  kullanilan Hamilton Depresyon
degerlendirmesinde 0-7 puan arasi depresyon yoklugu, 8-15 puan arasit hafif
dereceli depresyon, 16-28 puan arasi orta dereceli depresyonu 29 puan ve lizeri
degerler agir depresyonu gostermektedir. Kontrol grubunda 23 hastada DSM-5
kriterlerine gore depresyon saptanmamis olup, 17 hastada hafif diizeyde, 3 hastada
orta diizeyde depresyon tespit edildi. Migrenlilerde ise, 26 hastada hafif diizeyde, 2
hastada orta diizeyde depresyon saptanmis olup, 14 hastada depresyon izlenmedi.
Kontrol grubundaki 43 katilimcinin Hamilton Depresyon Skor ortalama degeri 6,95
+ 4,69, migren grubundaki 42 hastanin ise 9,64 + 4,41 saptandi. Kontrol grubunda
20 kiside (%46,5) depresyon saptanmis olup, migrenli 28 hastada (%66,7)
depresyon tespit edildi. Kontrol grubunda da migrenlilerde agir depresyona
rastlanmadi. Migrenli grupta istatistiksel olarak anlamli sekilde Hamilton
Depresyon Skoru sayisal degeri kontrol grubuna gore yiiksek olarak gozlendi.

Ultrasonografik degerlendirmede, pencere yetersizligi nedenli dl¢limlerde
degerlendirilme yapilamayan kisimlar analiz dis1 birakilarak mevcut olan 6l¢iimler
analize dahil edildi. Her 2 cinsiyet arasinda ultrasonografi ol¢iim degerleri,
Hamilton Depresyon Skoru ve MIDAS degerleri arasinda istatistiksel olarak
farklilik saptanmadi. Lateral ventrikiil frontal horn 6l¢limiinde kontrol grubunda
sag taraf ortalama 19,23 = 2,51 mm, sol taraf 19,21 + 2,65 mm; migrenli hastalarda
ise sag taraf ortalama 17,46 + 2,55 mm, sol taraf 17,1 £ 2,12 mm olarak ol¢iildii.
Migrenlilerde kontrol grubuna kiyasla, istatistiksel olarak anlamli sekilde lateral
ventrikiil genisligi daha az saptandi. Ugiincii ventrikiil genisligi, kontrol grubunda
3,06 £ 1,21 mm; migrenlilerde 2,73 + 0,78 mm ol¢tildii. Her iki grup arasinda
ticiincii ventrikiil genisligi agisindan anlamh fark gézlenmedi. Kontrol grubunda
Substansia Nigra alan1 ortalama degerleri, sag pencereden Ol¢limle sag taraf 0,07
+ 0,02 cm2, sol taraf 0,06 £ 0,01 cm2; sol pencereden 6l¢iimle sag taraf 0,07 = 0,01
cm2, sol taraf 0,06 + 0,01 cm?2 olarak ol¢iildii. Migrenlilerde ise Substansia Nigra
alani ortalama degerleri, sag pencereden dl¢limle sag taraf 0,07 + 0,01 cm2, sol taraf
0,07 £ 0,01 cm2; sol pencereden dlgiimle sag taraf 0,07+ 0,02 cm2, sol taraf 0,07 +

0,02 cm2 olarak Olgiildii. Her 2 grup arasinda Substansia Nigra alan ol¢iimii
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arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gzlenmedi. Beyin sap1 Rafe ekojenitesi 3
kisimda siniflandirilmaktadir. Red niikleus ile ayni ekojenitede, devamlilik
gosteren ¢izgi seklindeki goriiniim smif 2, ekojenite devamliliginda azalma,
kesintili, noktali goriinim siuf 1, ekojenite kayb1 ve gdriiniim olmamasi simif 0
olarak degerlendirilmektedir. 0 ve 1 anormal olup, 2 normal kabul edilmektedir.
Kontrol grubunda 16 hasta (%37,2) normal, 24 hasta (%55,8) azalmig
ekojeniteye sahip olup, 3 hastanin (%7) ekojenitesi pencere yetersizligi nedenli
degerlendirilemedi. Migrenli 10 hasta (%23,8) normal ekojeniteye sahip olup, 32
hasta (9%76,2) azalmis ekojeniteye sahipti. Migrenli hastalar sayisal olarak daha ¢ok
azalmis Rafe ekojenitesine sahip olsa bile her iki grup arasinda Rafe niikleus
degerlendirilmesinde istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi. Bulgular

cizelge 5.5 ve 5.6’da sunulmustur.
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Kontrol Migren
n: kisi n: hasta
ST Ort+SS Medyan (Q1-Q3) s Ort+SS Medyan (Q1-Q3) P Test
Lateral Ventrikul Frontal Horn 37 1923251 | 19,4 (17,4-21) 39 1746 +£2,55 | 17,2 (15,8-19,8) | 0,003 t
Genisligi (Sag) Degeri
Lateral Ventrikul Frontal Horn 40 1921 £2,65 | 18,95 (17,4-21,25)| 38 17,1£2,12 | 16,7(15,4-18,5) | <0,001 t
Genisligi (Sol) Degeri
Ugtinct V"i;‘:g‘ekr‘i‘l EON 43 306£121 | 3.1(1.9-3.5) ) 2734078 | 27(23-33) | 0259 | MWU
Substansia Nigra (Sag Pencereden
Degerlendirilmesi Sag SN) Dogeri | 0 0,07+ 0,02 | 0,06 (0,06-0,07) 42 0,07+0,01 | 0,07 (0,06-0,07) | 0,269 | MWU
Substansia Nigra (Sag Pencereden
+ = + -
Degerlendiriloesi Sol SN) Degeri | 2% 0,06+ 0,01 | 0,06 (0,06-0,07) 34 0,07+0,01 | 0,07 (0,06-0,08) | 0,056 | MWU
Substansia Nigra (Sol Pencereden
Degerlendirilmesi Sag SN) Degort | 2 0,07+ 0,01 | 0,07 (0,06-0,07) 37 0,07+0,02 | 0,06(0,05-0,08) | 0,667 | MWU
Substansia Nigra (Sol Pencereden | 0,06+ 0,01 | 0,06 (0,06-0,07) 40 0,07+0,02 | 0,07 (0,06-0,08) | 0,15 | MWU
Degerlendirilmesi Sol SN) Degeri ’ ’ ’ ’ ’ ’ ’ ’ ’ ’ ’
Hamilton Sayisal Degeri 43 6,95 + 4,69 7 (3-9) 42 9,64 + 4,41 9 (6-13) 0,008 t

Cizelge 5.5. Migrenli hasta ve Kontrol Grubunun Ultrasonografi Verileri

p. Pearson Chi-Square Test, f. Fisher’s Exact Test, MWU. Mann Whitney U, t. Bagimsiz Orneklem t Testi
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Kontrol Migren
n: Kisi sayis1 | % yiizde oran1 | n: hasta sayis1 | % yiizde orani P Test

(-7 arasi 23 53,50% 14 33,30% 0,128 f
. - - 8-15 arasi 17 39,50% 26 61,90%
Hamilton Deger Aralig1 16-28 arast 3 7,00% 2 4.80%
>29 0 0,00% 0 0,00%

. < - <8 23 53,50% 14 33,30% 0,061

Hamilton Deger Arahgi ——g 20 465 0% 8 6.7 0(;; P

0- ekojenite yok 8 18,60% 9 21,40% 0,14 f
. N . el 1- azalmis ekojenite 16 37,20% 23 54,80%
Beyin Sap1 Raphe Niikleus Ekojenitesi 7 o s 16 37.20% 10 23.80%
degerlendirilemedi 3 7,00% 0 0,00%

. .. . e, . Azalmis ve Olmayan 24 60,00% 32 76,20% 0,115 p
Beyin Sap1 Raphe Niikleus Ekojenitesi Normal 16 40.00% 10 23.80%

Cizelge 5.6 Migrenli hasta ve Kontrol Grubunu Hamilton Depresyon Skorlar1 ve Beyin Sap1 Rafe Niikleus Ekojenitesi

p. Pearson Chi-Square Test, f. Fisher’s Exact Test, MWU. Mann Whitney U, t. Bagimsiz Orneklem t Testi




5.4. Migren Hastalarinda ve Kontrol Grubunda Degiskenlerin Birbiriyle

Korelasyon Analizi

Calisma esnasinda migrenli hastalar ve kontrol grubuna ait degiskenlerin

birbirleriyle iliski ayri ayr1 degerlendirildi. Kontrol grubunda, yas ve iiclincii

ventrikiil genisligi arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonlii orta diizeyde

bir iligki bulundu (p:0,006, r: 0,412). Migren grubunda ise iiclincii ventrikiil

genisligi ve yas arasinda istatistiksel iliski gozlenmedi. Migrenli hastalarda

Hamilton Degeri ve MIDAS skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif

yonlii orta diizeyli bir iligki saptandi (p:0,002, r:0,470). Hem hasta hem de kontrol

grubunda diger verilerin birbirleriyle karsilastirilmasinda istatistiksel olarak

anlaml iliski gdzlenmedi. Istatistiksel anlamli olan korelasyon analiz verileri

cizelge 5.7°de sunulmustur.

grup

Yas
kontrol

Ugiincii Ventrikiil Genisligi Degeri
Yas
Ugiincii Ventrikiil Genisligi Degeri
migren

Hamilton Sayisal Degeri

MIDAS Sayisal Degeri

SR BROIRIBRRIBRGIRIBRG(R|BIC (=

Yas

1

43
0,412+
0,006
43
1

4
0,036
0,821
42
0,198
0,209
4
0,115
0,467
4

Ugiincii Ventrikiil

Genisligi Degeri
0,412%*
0,006
43
1

43
0,036
0,821
)
1

42
0,073
0,646
4
0,042
0,792
)

Hamilton

MIDAS

Sayisal Degeri Sayisal Degeri

0,069
0,661
43
-0,129
0,408
43
0,198
0,209
42
0,073
0,646
42
1

42
0,470%*
0,002
42

Cizelge 5.7. Migrenli hasta ve Kontrol Grubunun Verilerinin Korelasyon Analizi

0,115
0,467
)
-0,042
0,792
42
0,470%*
0,002
4

42
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Beyin sap1 Rafe Nukleus ekojenitesi ile Hamilton Depresyon Skoru, bas
agrist siiresi ve siklig1, analjezik kullanim siklig1, triptan ve triptan dis1 atak tedavisi
kullanimi, antidepresan grubu profilaktik tedavi kullanimi, cinsiyet ve yas
arasindaki iliskiler degerlendirildi.

Migrenlilerde analjezik kullanimi ve bag agrisi sikligi, Hamilton Depresyon
skorlari, bas agris1 siiresiyle beyin sap1 Rafe niikleus ekojenite degisimi arasinda
istatistiksel anlamli bir iliski gozlenmedi (Sirasiyla p=0,678, p=1, p=0,707,
p=0,799).

Migrenlilerde amitriptilin, duloksetin, venlafaksin gibi antidepresan sinifinda
profilaktik ila¢ kullananlarla, diger farmakolojik ila¢ gruplarindan profilaksi
kullananlar arasinda beyin sap1 Rafe Niikleus ekojenitesi degisimde istatistiksel
farklilik izlenmedi (p=0,466).

Yine migren grubunda, triptan kullanan hastalarla, triptan dis1 atak ilaci
kullananlar arasinda beyin sap1 Rafe Niikleus ekojenitesi degisiminde istatistiksel
olarak anlamli farklilik g6zlenmedi (p=0,999).

Bulgular Cizelge 5.8’ de sunulmustur.
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Analzejik kullanim sikhigi
Bas agris1 sikhig1
Migren profilaksi tedavisi

Migren atak tedavisi

Bas agris siiresi

Hamilton Depresyon Skoru Deger
Arahgi

Cizelge 5.8. Migrenlilerde Beyin Sap1 Rafe Ekojenite Degisimi ile Tedavi ve Bas Agris1 Ozellikleri Arasindaki liski

<10 giin
>10 giin
<15 giin
>15 giin
Antidepresan Ilaclar
Diger
Triptan Grubu
Diger
0-5 yil
5-10 y1l
>10 yil
<q
>8

Migrenli Hastalar Beyin Sap1 Rafe Ekojenitesi

Azalmis ve Olmayan
n: hasta % yiizde

sayisl

25
7
24
8
11
21
8
24
14
5
13
10
22

orani
78,10%
21,90%
77,40%
72,70%
84,60%
72,40%
80%
75%
43,80%
15,60%
40,60%
71%
78,60%

f: Fisher testi

Normal

n: hasta % yiizde
sayisi orani

7

N AW 0NN W W

70%
30%
22,60%
27,30%
15,40%
27,60%
20%
25%
45,20%
16,70%
38,10%
28,60%
21,40%

0,678

0,466

0,999

0,799

0,707

Test
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Hamilton Depresyon Skorlar1 8§ ve {lizerinde olanlarin, anormal Rafe
ekojenitesine sahip olma orani (%79), Hamilton skorlar1 8 altinda olanlara gore

(%53) istatistiksel anlamli olarak daha yiiksekti (p=0,012). Bulgular Cizelge 5.9°da

sunulmustur.
Migren ve Saghkh Kontrollerde Beyin Sap1 Rafe Ekojenitesi
Azalmis ve Olmayan Normal
n:hasta sayis1 | %:yiizde oran1 | n:hasta sayisi % yiizde oram P Test
q < L < 18 53% 16 47%
Hamilton Deger Arahg) >8 13 79% 10 21% 0,012 p
Toplam 56 68% 26 32%

Cizelge 5.9. Tiim gruplarda Hamilton Depresyon Skoru ve Beyin Sapi Rafe Ekojenitesi Arasindaki iliski
p:Pearson testi

Kontrol grubunda, Rafe Niikleus ekojenitesinin azalma saptananlarin
Hamilton degeri, normal ekojenite saptananlarin Hamilton degerlerine gére daha
ylksek oranda, istatistiksel olarak anlamli sekilde 8 ve iizerinde saptandi (p=0,01).
Migren grubunda ise Hamilton degerleriyle Rafe Niikleus ekojenitesi arasinda
anlamli iligki bulunamadi (p=0,707). Hem hasta hem de kontrol grubunda,

cinsiyetler arasinda beyin sapt Rafe Niikleus ekojenitesi arasinda farklilik

gbzlenmedi (p>0,05). Bulgular Cizelge 5.10° da sunulmustur.

Beyin Sap1 Rafe Ekojenitesi

Azalmis veya Olmayan Normal
n:kisi sayisi % :yiizdelik oran n:kisi sayisi % :yiizdelik oran P Test
<8 10 71,40% 4 28,60%
Hamilton Deger Arahg: Migren 0,707 f
>8 22 76,60% 6 23,80%
<8 8 40% 12 60%
Hamilton Deger Arahg Kontrol 0,01 p
>8 16 60% 4 20%
kadin 24 75% 10 100%
Cinsiyet Migren 0,165 f
erkek 8 25% 0 0%
kadin 15 62,50% 9 56,30%
Cinsiyet Kontrol 0,693 p
erkek 9 37,50% 7 43,70%

Cizelge 5.10. Ayr1 Gruplar (Migren- Kontrol) Halinde Beyin Sap1 Rafe Ekojenitesi -Hamilton Depresyon Skoru ve Cinsiyet Arasindaki iliski
p:Pearson testi f: Fisher testi

Migrenlilerde ve saglikli kontrollerde yas ve beyin sapt Rafe Niikleus
ekojenite degisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmedi (p=0,543).

Bulgular ¢izelge 5.11°de sunulmustur.
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Beyin Sap1 Rafe Ekojenitesi

Azalmis ve Olmayan Normal
Ya Ortalama Medyan Q1 Q3 Ortalama Medyan Q1 Q3 P
g 32,73 30,5 26 36 34,62 32,5 26 42 0,543

Cizelge 5.11. Migren ve Kontrollerde Yas ve Beyin Sap1 Rafe Niikleus Ekojenitesi Arasindaki iliski Analizi

6. TARTISMA:

Migren, tiim diinyada niifusun %12’sini etkileyen sik gozlenen bas agrist
sendromudur (1). Tedavi edilmedigi takdirde engellilige ve is gilicii kaybina sebep
olmaktadir. Migren tedavisinde eslik¢i hastaliklarin varligina gore ilag se¢imi
yapilmaktadir ve depresyon migrenle en sik birlikteligi gozlenen psikiyatrik
sendromdur (58). Ek olarak eslik eden depresyonun migrenin kroniklesmesine
etkisi oldugu da gosterilmistir (4). Migrenle birlikte depresyon varliginda hastaliga
bagh oziirlilik artmakta olup, ila¢ kotiiye kullanim bas agrisi da daha sik
gozlenmektedir (63). Tiim bu nedenlerle migrenin seyri ve tedavisine etkisi olan
depresyonun saptanmasi klinik agidan 6nem arzetmektedir.

Transkranial ultrasonografi, giivenilir, non-invaziv bir goriintiileme yontemi
olup, derin beyin parankim yapilarinin kolaylikla degerlendirilmesine olanak
vermektedir.

Bu calisgmada migrenlilerde sik goriilen, hastaligin seyri, prognozu ve
tedavisinde 6nemi olan depresyonunun, beyindeki olusturdugu degisikliklerin, non-
invaziv bir yontem olan transkraniyal ultrasonografi yoluyla tespit edilmesini
hedeflendi.

Transkranial ultrasonografi, 1990’1 yillarda Parkinson hastaliginda tanisal
kesinlige sahip olan Substansia Nigra hiperekojenitesinin saptanmasindan sonra
noroloji pratiginde sik olarak kullanilmaya baglanmistir (81). Hayvan ¢alismalari,
norogoriintiileme  bulgular1  depresyon ve  duygudurum  bozukluklarin
patofizyolojisinde Rafe Niikleusun yer aldigini gosterilmistir (93). Daha sonra
yapilmis olan calismalarda da beyin sapi Rafe Niikleus hipoekojenitesinin
depresyonla iligkisi oldugu gosterilmistir (82, 83). Ayrica depresyon eslik ettigi
norodejeneratif hastaliklarda da beyin sapi Rafe Niikleus hipoekojenitesi

gosterilmistir (8, 10, 11, 84, 85)

Yapilan bir¢ok ¢alismada, migren patofizyolojisinde seratonerjik sistemin yer

aldig1 gosterilmistir (2, 67). Rafe Niikleus’da bulunan seratonerjik noronlarin

51



dejenere olmasiin, auranin temeli olan kortikal yayilan depolarizasyonun
yayilimini hizlandirdigi tespit edilmistir (67, 94). Beyin sap1 Rafe Niikleus’un agr1
uyaranlarma karsi trigeminoservikal kompleks yanitin1 diizenleyebilecegi de
diisiiniilmektedir (67, 95). Ayrica depresyondakine benzer sekilde migren

patofizyolojisinde de beyin sap1 Rafe Niikleus 6nemli rol oynamaktadir.

Calismamizda daha 6nce yapilan bir galigmaya benzer sekilde beyin sap1 Rafe
Niikleus hipoekojenitesi olan katilimcilarda, normal ekojeniteye sahip olanlara gore

daha yiiksek Hamilton Depresyon skoru saptandi (p=0,012) (67)

Migrenli hastalarda, depresyon ve Rafe Niikleus ekojenite degisimi
arasindaki baglanti Tao W.W. ve arkadaslar1 tarafindan gosterilmistir. Bu
caligmada migrenli hastalarda Hamilton Depresyon skoru ortalamasi (9,1 7,0)
olup, kontrollere (4,9+3,4) gore istatistiksel anlaml olarak yiiksek bulunmustur.
Yine ayn1 ¢alismada, hipoekojen Rafe Niikleus’u olanlarin, normal Rafe Niikleus’a
sahip olanlara goére daha yiiksek Hamilton Depresyon skoruna sahip oldugu
gosterilmistir, bununla birlikte yas, cinsiyet, atak siklig1 ve hastalik siiresiyle Rafe
Niikleus ekojenite degisimi arasinda iligki saptanmamistir (67). Bizim
calismamizda da benzer sekilde, migrenlilerde Hamilton Depresyon skoru
ortalamas1 (9,64+ 4,41), kontrol grubundan (6,95 + 4,69) istatisitiksel olarak
anlamli sekilde yliksek olarak gozlendi ve yas, cinsiyet, hastalik siiresi, atak siklig1,
Rafe Niikleus ekojenitesi arasinda istatistiksel iliski saptanmadi. Hamilton
Depresyon skoru 8 ve lizerinde olan katilimcilarin, hipoekojen Rafe Niikleusa sahip
olma orani, Hamilton skoru 8’in altinda olanlara gore istatistiksel olarak anlamli
sekilde yiiksek olarak bulundu (p=0,012). Calismamizda, migrenlilerde Hamilton
Depresyon skoru ve MIDAS degeri arasinda pozitif yonlii, istatistiksel olarak
anlaml iligki saptandi. Tao W.W. ve arkadaslar1 ultrasonografik incelemede kaudat
niikleus ve lentiform niikleusu da incelemis olup, kontrollere kiyasla migrenlilerde
ekojenite artis1 saptandigini, geri kalan beyin parakim yapilarinda iki grup arasinda
farklilik olmadiginmi bildirdiler (67). Calismamizda kaudat niikleus ve lentiform
niikleus ekojenitesi degerlendirilmemis olup, degerlendirilen beyin parankim
yapilarindan sadece lateral ventikiil frontal hornu genisligi migrenlilerde

istatistiksel olarak anlamli sekilde kii¢lik olarak saptandi. Kontrol grubunda yas ve
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ticlincii ventrikiil genisligi arasinda pozitif yonlii istatistiksel anlamli iliski gozlendi.
Diger olgiilen yapilarin genisliginde iki grup arasinda fark saptanmadi. Zhang ve
arkadaglarinin yaptig1 calismada da migrenlilerde, kontrol ve gerilim tipi bas agrisi
olanlara gore frontal horn genisligi kiiciik olarak saptanmigstir. Yine ayn1 ¢aligmada,
hipoekojen Rafe Niikleus ve yliksek Hamilton Depresyon skoru arasindaki iliskiyi
sadece migrenlilerde bulmus olup, kontrol ve gerilim tipi bas agris1 grubunda bu
iliskiyi saptayamadilar (5). Bizim ¢alismamizda ise, Hamilton depresyon skoru
yiiksek katilimcilarda, diisiik olanlara gore hipoekojen Rafe Niikleus’a sahip olma
olasiligr yiiksek bulundu. Kontrol grubunda, hipoekojenik Rafe ile yiiksek
Hamilton Depresyon skorlari arasindan istatistiksel anlamli iligki saptanmakla

beraber, migrenlilerde Hamilton skoru ve Rafe Niikleus arasinda iligki saptanamadi.

Ayzenberg ve arkadaglarinin yaptigi calismada, migren ve kontrol grubu
arasinda ultrasonografi verileri a¢isindan farklilik gézlenmemis olup, hipoekojenik
beyin sap1 Rafe Niikleus’a sahip olma ile yiiksek migren atak sikligina sahip olma
iligkili saptanmistir (12). Bizim ¢alismamizda ise, rafe niikleus ekojenite degisimi
ile bas agris1 siklig1 ve stiresi iligkili bulunmadi. Hamerla ve arkadaglarinin yapmis
oldugu c¢alismada, Rafe Niikleus hipoekojenitesi migrenlilerde saglik kontrollere
gore yiiksek olarak bulunmus olup, hipoekojenik saptanan Rafe Niikleus’un migren
ciddiyeti ile iligkisinin olmadig1 gosterilmistir. Yine ayni ¢alismada, hipoekojenik
Rafe Niikleus’a sahip olan migrenlilerde, normal ekojeniteye sahiplere gére daha
fazla non-opiod analzejik (parasetamol ve NSAII) kullanimi oldugu gosterilmistir.
Triptan kullanimi ile Rafe Niikleus ekojenite degisimi arasinda iliski bulunamadi
(13). Bizim ¢alismamizda da migrenli hastalarin atak tedavisiyle beyin sap1 Rafe
niikleus ekojenitesi arasindaki iliski degerlendirilmis olup, triptan grubu ya da
triptan dis1 analzejik kullanimi olanlar arasinda Rafe Niikleus ekojenitesi arasinda

iliski gosterilemedi.

Daha onceki caligmalarda migren profilaksisiyle Rafe Niikleus ekojenite
degisimi arasindaki iligki degerlendirilmemis olup, c¢alismamizda profilaksi
kullanan kisithh sayida hastada antidepresan grubundan olan (venlafaksin,
duloksetin ve amitriptilin) profilaksi ilact alanlarla, antidepresan grubu olmayan

ilaglar (topiramat, flunarizin, propronolol) arasinda rafe niikleus ekojenitesi
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acisindan farklilik degerlendirilmis ve profilaktik tedavi gruplar1 arasinda Rafe
Niikleus ekojenitesi agisindan farklilik bulunmamistir. Bununla birlikte Rafe
Niikleus hipoekojenitesi depresif bozukluklarla iliskilidir ve migren hastalarinda
profilaktik tedavi baslamadan once tespit edilmesi durumunda diger klinik
paremetrelerle birlikte degerlendirilerek tedavi se¢iminde katkida bulunabilir. Bu
acidan yapilacak prospektif ¢calismalarla, tedaviden once tespit edilen Rafe Niikleus
hipoekojenitesinin profilaktik tedaviye katkisi arastirilimasi ve klinik yanita

katkisinin degerlendirilmesi faydali olacaktir.
7-SONUCLAR

Calismamiz, transkranial ultrasonografiyle migrenli hastalarinda derin beyin
parankiminin degerlendirilmesi ve depresyonla iligkisini incelemek tizere
tasarlanmis olup, genel olarak yiiksek olan Hamilton Depresyon skorlari, Rafe
Niikleus ekojenitesinde azalmayla iliskili saptandi. Ayri1 gruplar halinde
bakildiginda, kontrol grubunda da yiiksek depresyon skorlari ve azalmis Rafe
Niikleus ekojenitesi iliskili bulunmus olup, migren grubunda bu iliski gézlenemedi.
Her 2 grupta substansia nigra alansal 6l¢iimii ve tiglincii ventrikiil 6l¢iimii arasinda
istatistiksel fark saptanmamis olup, migrenlilerde lateral ventrikiil frontal horn daha
dar olma egilimindeydi. Genel olarak veriler degerlendirildiginde Rafe Niikleus
ekojenitesindeki azalma 6n planda depresyonla iliskili olup, migrenele iligkili bir
bulgu degildir. Kolaylikla uygulanabilen transkranial ultrasonografi, depresyon
siddetiyle korelasyon gdsteren Rafe ekojenite degisimini saptanmada yardimer bir
yontem olarak klinikte kullanilabilir. Bu sayede migrenli hastalar basta olmak iizere
birgok norodejeneratif hastalikta, eslik eden depresyonun tedavisi saglanarak

yasam kalitesinde ve tedavi basarisinda artis saglanabilir.
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8-OZET

Amag: Bu caligmada migren hastalarinda transkranial ultrasonografi ile
derin beyin parankim yapilarinin incelenmesi ve migren seyri, prognozunu ve
tedavi se¢iminde Onemli bir etmen olan depresyonla iligkisinin arastirilmasi

planlandi.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya 2018- 2021 yillar1 arasinda Akdeniz
Universitesi Norosonoloji Laboratuarinda ultrasonografi kayitlar1 bulunan 43
saglikli kontrol ve Uluslararas1 Basg Agris1 Dernegi kriterine gore aurali ve aurasiz
migren tanist alan 42 hastanin ultrasonografi verileri dahil edildi. Katilimcilarin
Hamilton Depresyon oOlcek sonuglar1 ve migrenlilerin MIDAS skorlar1 ve
sosyodemografik verilerini iceren kayitlart da retrospektif olarak degerlendirmeye

alindi.

Bulgular: Sosyodemografik olarak, migrenlilerde aile Oykiisii ve sigara
kullanim1 kontrollere gore daha sik gozlendi (p=0,001, p=0,046). Migrenli
hastalarda, kontrol grubuna goére Hamilton Depresyon skorlar1 daha yiiksek
saptand1 (p=0,008). Migrenlilerde lateral ventrikiil frontal horn genisligi kontrollere
gore daha kii¢iik olarak saptandi (p=0,003, p<0,001). Kontrol grubunda, yas ve
ticlincii ventrikiil genisligi arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonlii orta
diizeyde bir iligki bulundu (p:0,006, r: 0,412). Migrenli hastalarda Hamilton Degeri
ve MIDAS skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonlii orta diizeyli
bir iliski saptand: (p:0,002, r:0,470). Hamilton Depresyon Skorlart 8 ve iizerinde
olanlarin, azalmig Rafe ekojenitesine sahip olma orani (%79), Hamilton skorlar1 8
altinda olanlara goére (%53) istatistiksel olarak daha yiiksek gozlendi (p=0,012).
Kontrol grubunda, Rafe Niikleus ekojenitesinde azalma saptananlarin Hamilton
degeri, normal ekojenite saptananlarin Hamilton degerlerine gore daha yiiksek
oranda, istatistiksel olarak anlamli sekilde 8 ve lizerinde saptandi (p=0,01). Migren
grubunda ise Hamilton degerleriyle Rafe Niikleus gruplar1 arasinda anlaml iligki
bulunamadi (p=0,707). Diger sosyodemografik veriler, ultrasonografi bulgulari
acisindan iki grup arasinda istatistiksel anlamli farklilik goézlenmedi. Beyin sap1
Rafe Niikleus ekojenitesi ile hastalik siiresi, siklig1, yas, cinsiyet, atak tedavisi, atak

ilag sayis1 ve profilaktik tedavi grubuyla iligki saptanmadi.
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Tartisma: Calismamizda, genel olarak yiiksek Hamilton Depresyon
degerleri, Rafe Niikleus ekojenitesinde azalmayla iliskili saptandi. Ayr1 gruplar
halinde bakildiginda, kontrol grubunda da yiiksek depresyon skorlar1 ve azalmis
Rafe Niikleus ekojenitesi iligkili bulunmus olup, migrenlilerde bu iligki
gbzlenemedi. Her 2 grupta Substansia Nigra alansal ol¢iimii ve iiglincli ventrikiil
Olclimii arasinda istatistiksel fark saptanmamis olup, migrenlilerde lateral ventrikiil
frontal horn daha dar olma egilimindeydi. Mevcut veriler Rafe Niikleus
ekojenitesindeki azalmanin depresyonla iligkilendirilebilecegini gostermekte olup,
depresyon eslik eden hastaliklarda transkranial ultrasonografiyle bu niikleus

ekojenitesinin degerlendirilmesi klinik agidan uygulanabilir olarak goriinmektedir.

Sonug¢: Mevcut bulgular degerlendirildiginde, Rafe Niikleus ekojenitesindeki
azalma On planda depresyon ile iliskilidir. Birgok norolojik hastaliga eslik eden ve
yasam kalitesini azaltan depresyonun sebep oldugu degisiklerin transkranial

ultrasonografiyle tespiti, klinikte yardime1 yontem olarak faydali goriinmektedir.

56



9-ABSTRACT

Examination Of Brain Tissue Changes By Transcranial Ultrasonography

In Migraine Patients And Evaluation Of Their Relationship With Depression

Objective: This study was planned to examinate the deep brain parenchyma
structures via transcranial ultrasonography in migraine patients and to investigate
their relationship with depression which is an important factor contributing to the

choice of treatment and prognosis

Materials and methods: Between 2018- 2021, 43 healthy controls who had
ultrasonography records in the Akdeniz University Neurosonology Laboratory and
42 patients who were diagnosed with migraine with aura and without aura
according to the International Classification of Headache Disorders-3-Beta criteria
were included in the study. Participants' sociodemographic data, Hamilton

Depression scale and migraine patients' MIDAS scores were eveluated

Results: Smoking and family history of migraine were more frequent in
migraineurs compared to control’s (p=0.001, p=0.046). Hamilton Depression
scores were higher in the migraine group (p=0.008). The width of the frontal horn
of the lateral ventricle was narrower in migraine patients than controls (p=0.003,
p<0.001). In the control group, statistically significant positive moderate correlation
was detected between age and third ventricle width (p:0.006, r:0.412). In migraine
patients , statistically significant positive moderate correlation was detected
between Hamilton Depression scales and MIDAS scores (p:0,002, 1:0,470). Rate of
pathological Raphe echogenity in participants’ who had Hamilton Depression
Scores of 8 and above was statistically higher than other participants’ who had
Hamilton scores below 8 (53%) (p=0.012). In the control group, the Hamilton score
of participant who had pathological Raphe Nucleus echogenicity was significantly
higher than the Hamilton scores of participant who had normal echogenicity
(p=0.01). In the migraine group, there was no significant relationship between the
Hamilton scores and Raphe Nucleus echogenity (p=0.707). No statistically
significant difference was found between the two groups in terms of other

sociodemographic data and ultrasonography findings. There was no relationship
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between brain stem Raphe Nucleus echogenicity and disease duration, frequency,
age, gender, attack medication, number of attack drugs and prophylactic treatment
group.

Discussion: In our study, generally higher Hamilton Depression scores were
found to be associated with reduced Raphe Nucleus echogenicity. This association
was found only in the control group, but could not be observed in migraine patients.
There was no statistical difference between the two groups in terms of
measurements of the Substantia Nigra and the measurement of the third ventricle.
Lateral ventricular frontal horn width in migraine patients was narrowed than
controls'. This data show that the decrease in Raphe Nucleus echogenicity may be
associated with depression. It seems clinically feasible to evaluate this nucleus
echogenicity by transcranial ultrasonography in diseases which are associated with
depression

Conclusion: We found that decreased echogenicity of the Raphe Nucleus is
primarily associated with depression. Detection of the changes which were caused
by depression which accompanies many neurological diseases and reduces the
quality of life, by transcranial ultrasonography may be useful as an auxiliary method

in clinical practice.
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Ek-1 Katihmci izlem Formu

GONULLULER /KATILIMCILAR iCIN iZLEM FORMU

Tarih:
Dosya No:
KATILIMCI NO
YAS
CINS DKADIN [ ] 2)ERKEK
EGITIM DURUMU 1)LISE
2)ON LISANS [ ]
3)LISANS [ ]
4)YUKSEK LISANS [ ]
MEDENI DURUM EVLI 2)BEKAR
MESLEK
EK HASTALIK
KULLANDIGI
ILACLAR
SIGARA 1)YOK
2)VAR ......... PAKET/ADET/GUN
ALKOL 1)YOK 2)VAR KULLANIM MIKTARI:
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MADDE KULLANIM
OYKUSU

)YOK  2)VAR

SOYGECMIS AILEDE MIGREN OYKUSU

1)YOK 2)VAR
BAS AGRISI 1) 0-5YIL ||
YAKINMASI ]
SURESI 2) 5-10 YIL

3)3-10 YILDAN FAZLA [ ]
BAS AGRISI 1)AYDA 15 GUNDEN FAZLA
SIKLIGI .

2)AYDA 5-10 GUN

3)AYDA 5 GUNDEN AZ
AURA DVAR [
VARLIGI/'YOKLUGU

2)YOK [
BAS AGRISI 1)AYDA 10 GUNDEN FAZLA
NEDENLI AYDA .
ANALZEJIK ALIM | PAYDA5-10GUN
SIKLIGI 3)AYDA 5 GUNDEN AZ
ATAK ANINDA 1)BASIT ANALJEZIK
ANALZEJIK
OLARAK HANGI | PNSAI
ILAC GRUBUNU 3)TRIPTAN
KULLANDIGI

4)ERGO TUREVI

0-7 PUAN L]
HAMILTON 8-15 PUAN [ ]
DEPRESYON
OLCEGI SKORU 16-28 PUAN [ ]

29 VE UZERI PUAN [ |
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MIDAS SKORU

0-5 GUN

]
6-10 GUN ]
11-20 GUN ]

]

21 VE USTU GUN

TRANSKRANIAL
ULTRASON
SONUCLARI

3.VENTRIKUL GENISLIGI :
7MM DEN BUYUK
7 MM DEN KUCUK

ATERAL VENTRIKUL FRONTAL BOYNUZ
BOYUTLARI :

17 MM DEN BUYUK

17 MM DEN KUCUK
SUBSTANSIA NIGRA BOYUTU
0.20 CM? DEN BUYUK

0.20 CM? DEN KUCUK

RAFE NUKLEUS EKOJENITESI :
0 GOZLENMEYEN EKOJENITE

1 AZALMIS EKOJENITE(NORMALE GORE
INCELMIS YA DA KESINTIYE UGRAMIS)

2 NORMAL EKOJENITE(KOMSU NUKLEUS
RUBERE BENZER EKOJENITE)
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Ek- 2 MIDAS Olcegi

MIDAS FORMU
Tarih

Migrene bagh kayip skor ve derecesini belirleyiniz (MIDAS Kriterlerine gore)

Bunun igin agagidaki 5 soruya giin olarak verilen cevaplan toplayarak Kaybedilen Toplam Giin
Sayisini (Skor) fesbit ediniz ve MIDAS Derecesini belirieyerek agagida igaretieyiniz.

MIDAS Kriterleri Gin
1. Son 3 ay icinde bag agnilan nedeniyle kac gun ise veya okula gidememig? * ) o
2. Son 3 ay iginde bag ajnian nedeniyle okulda veya isteki verimliliginin yan yanya veya

daha fazia azaldidr gun sayisi nedir? (1. Soruda ige veya okula gidemedigini belirtigi | 1_|
gunleri dahil etmeyin.) *

3. Son 3 ay icinde bas agnian nedeniyle kac gin ev iglerini yapamamig?** 3 il

4. Son 3 ay icinde bag agnian nedeniyle ev iglerindeki verimliiginin yan yariya veya daha
fazla azaldid1 giin sayisi nedir? (3. Soruda ev iglerini yapamadidini belirttigi ginleri dahil | 1_|
etmeyin.) **

5. Son 3 ay icinde bas agrilar nedeniyle kag gin ailesine, sosyal yagamina veya bog 3
zamanlannda yaptidi faaliyetiere zaman ayirmamis? A

Kaybedilen Toplam Giin Sayisi (Skor) L

* 1ve 2 numaral sorularda IS, ticret aldhgn is, OKUL ise lise veya universite egitimi anlamina gelir.
" 3 ve 4 numaral sorularda EV ISLERI ovde yapilan ig, evin bakimi ve onanimi ile ilgili igler, aligveris,
gocukiarinin ve yakinlarimin bakimi gibi igleri kapsar.

Hastanin caligma baslangici MIDAS Skoru ve Derecesi nedir? (Yukandaki Kaybedilen Toplam
Glin Sayisina (Skor) bakarak MIDAS Derecesini igaretleyiniz)

O skoro5 Derecel
O skor 6-10 Derece
[ skort1-20 Derece I

D Skor 21+ DerecelV

A) Son 3 ay icinde kag gun bagagns: olmus? ( Eger herhangi bir bag agnst bir gunden fazla R
sUrdiyse her glnd sayn. ) ——

B) 0-10 arasinda degigen bir skalada bagagrilannin ortalama olarak derecesini belirtiniz.

0-10 ( O=hic adn yok, 10=adn ancak bu kadar siddetii olabilr. ) L
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Ek-3 HAMILTON Depresyon Olcegi

HAMILTON DEPRESYON OLCEGI

Depresif ruh hali (Keder, iimitsizlik, caresizlik, degersizlik)

Yok

Yalnizca sorular1 cevaplarken anlasiliyor.

Hasta bu durumlar1 kendiliginden soylilyor.

Hastada bunlarin bulundugu yiiz ifadesinden, postiiriinden, sesinden ve
aglamasindan anlasiliyor.

Hasta bu durumlardan birinin kendisinde bulundugunu konusma

sirasinda sozlii ve sozsiiz olarak belirtiyor.

Sucluluk duygulari

Yok

Kendi kendini kiniyor, insanlar1 {izdiiglinii saniyor.

Eski yaptiklarindan dolay1 sugluluk hissediyor.

Simdiki hastalig1 bir cezalandirmadir. Sugluluk hezeyanlari.

Kendisini suglayan ya da itham eden sesler isitiyor ve/ veya kendisini

tehdit eden gorsel haliisinasyonlar goriiyor.

Intihar

Yok

Hayat1 yasamaya deger bulmuyor.

Keske Olmiis olsaydim diye diisiinliyor veya benzeri diisiinceler
besliyor.

Intihar1 diisiiniiyor ya da bu diisiincesini belli eden davranislar
sergiliyor.

Intihar girisiminde bulunmus. (Herhangi bir ciddi girisim 4 puanla

degerlendirilir.)
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Uykuya dalamamak

Bu konuda zorluk ¢ekmiyor.

Bazen yattiginda yarim saat kadar uyuyamadigindan yakiniyor.

Her gece uyuma giicliigii ¢ekiyor, gece boyunca goziinii bile

kirpmadigindan sikayet ediyor.

Gece yaris1 uyanmak

Herhangi bir sorunu yok.

Gece boyunca huzursuz ve rahatsiz oldugundan sikayetgi.

Gece yarist uyaniyor. (Herhangi bir neden olmaksizin yataktan

kalkmak 2 puanla degerlendirilir.)

Sabah erken uyanmak
Herhangi bir sorunu yok.
Sabah erkenden uyaniyor ama sonra tekrar uykuya daliyor.

Sabah erkenden uyanip tekrar uyuyamiyor ve yataktan kalkiyor.

Calisma ve aktiviteler

Herhangi bir sorunu yok.

Aktiviteleriyle, isiyle ya da bos zamanlarindaki mesguliyetleriyle ilgili
olarak kendini yetersiz hissediyor.

Aktivitelerine, isine ya da bos zamanlarindaki mesguliyetlerine karsi
olan ilgisini kaybetmis; bu durum ya hastanin bizzat kendisi tarafindan
bildiriliyor ya da bagkalar1 onun kayitsiz, kararsiz, miitereddit oldugunu
belirtiyor. (Isinden ve aktivitelerinden ¢ekilmesi  gerektigini
diisiiniiyor.)

Aktivitelerinde harcadigir siire veya iiretim azaliyor. (Hastanede
yatarken her giin en az 3 saat, servisteki islerinin disinda aktivite
gostermeyenlere 3 puan verilir.)

Hastaligindan dolay1 calismay1 tamamen birakmis. (Yatan hastalarda
servisteki islerin disinda higbir aktivite gdstermeyenlere ya da servis

islerini bile yardimsiz yapamayanlara 4 puan verilir.)
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8) Reterdasyon (Diisiince ve konusmalarda yavaslama,
konsantrasyon yeteneginde bozulma, motor aktivitede azalma)

0- Diisiinceleri ve konusmasi normal.

1- Goriisme sirasinda hafif reterdasyon hissediliyor.

2- Goriigsme sirasinda agikga reterdasyon hissediliyor.

3- Goriismeyi yapabilmek ¢ok zor.

4- Tam stuporda.

9) Ajitasyon
0- Yok
1- Elleriyle oynuyor, saglarin ¢ekistiriyor.

2- Elini ovusturuyor, tirnak yiyor, dudaklarini 1sirtyor.

10) Psisik anksiyete

0- Herhangi bir sorunu yok.

1- Subjektif gerilim ve irritabilite.

2- Kiigtik seylerden kaygi duyuyor.

3- Yiiziinden veya konusmasindan endiseli oldugu anlasiliyor.

4- Korkularin1 daha sorulmadan anlatiyor.

11) Somatik anksiyete

0- Yok
1- Hafif
2- Ihimlh
3- Siddetli

4- Cok siddetli
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Anksiyeteye eslik eden fiziksel belirtiler:
Gastrointestinal: Agiz kurulugu, gaz, sindirim bozuklugu, kramp, gegirme
Kardiyovaskiiler: Palpitasyon, bas agrisi
Solunumla ilgili: Hiperventilasyon, i¢ ¢cekme, sik idrara ¢ikma, terleme.

12) Somatik semptomlar- Gastrointestinal

0- Yok

1- Istahsiz, ancak personelin 1srariyla yiyor. Karmnin sis oldugunu
sOyliiyor.

2- Personel zorlamasa yemek yemiyor. Bagirsak ya da gastrointestinal

semptomlari i¢in ilag istiyor ya da ilaca ihtiya¢ duyuyor.

13) Somatik semptomlar- Genel

0- Yok

1- Ekstremitelerde, sirtinda ya da basinda agirlik hissi. Sirt agrilari, bag
agrisi, kaslarda sizlama. Enerji kaybi, kolayca yorulma.

2- Herhangi bir kesin sikayet 2 puanla degerlendirilir.

14) Genital semptomlar (Libido kaybi, menstriiel bozukluklar vb.)
0- Yok

1- Hafif

2- Siddetli

15) Hipokondriakhk

0- Yok

1- Kuruntulu.

2- Aklini saglik konularia takmis durumda.
3- Sik sik sikayet ediyor, yardim istiyor.

4- Hipokondriak deliizyonlar.



16) Zayiflama (A ya da B’yi isaretleyiniz)

A-Tedavi 6ncesinde (anamnez bulgular)
0- Kilo kayb1 yok.
1- Onceki hastaligina bagli olarak kilo kaybu.
2- Kesin (hastaya gore) kilo kaybi.

A-Psikiyatrist tarafindan haftada bir yapilan hastanin tartildig
kontrollerde

0- Haftada 0.5 kg’dan daha az zayiflama.
1- Haftada 0.5 kg’dan daha fazla zayiflama.

17) Durumu hakkinda goriisii

0- Hasta ve depresyonda oldugunun bilincinde.

1- Hastaligini biliyor ama bunu iklime, kotii yiyeceklere, viriislere, asiri
caligmaya, istirahate ihtiyaci olduguna bagliyor.

2- Hasta oldugunu kabul etmiyor.
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