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1. GIRIS

Bags agris1 insanlik tarihi boyunca en basta gelen saglik sorunlarindan biri
olmustur. Yaygin olarak goriilen bir semptom olan bas agris1 hekimlerin en sik
karsilastiklar saglik sorunudur [1]. Bas ve ¢evresinde agriya duyarl yapilarin ¢ok
olmasi bu durumu agiklayabilir. Sacl deri, bag ve boyun kaslari, gozler, kulaklar,
burun, bogaz, intrakranial arterlerin proksimal kisimlari, menengial arterler, venoz
sinilisler ve biiyiik venler, 5, 9 ve 10. kranial sinirler ile ilk {i¢ servikal spinal
sinirler baslica agriya duyarli olan yapilardir. Bu yapilarin basitya ugramalari ve
yer degistirmeleri, iltihabi patolojileri, bag ve boyun kaslarinin stirekli kasilmalari,
intrakranial ve ekstrakranial arterlerin c¢ap degisiklikleri ve agriya duyarh
sinirlerin irritasyonu baslica agr1 sebeplerindendir [2]. Birinci basamak ve noéroloji
poliklinikleri basta olmak iizere, her tiirlii poliklinige bas agrisi nedeniyle basvuru
cok siktir. Bas agrisinin bu kadar sik goriilmesi ve pek cok sebebi olmasi nedent
ile bas agris1 siniflamasi ve sistematik yaklagim dogru tani ve tedavinin en 6nemli
basamagidir.

Yetiskin niifusun yaklasik % 10‘unda var olan migren bas agrisi en sik
goriilen bas agrisidir ve yarim bas agrilar1 arasinda ilk sirayr almaktadir [3].
Migren kadinlarda erkeklere gore yaklasik 3 kat daha sik goriilmektedir [4]. En
sik 2. ve 3. dekadlarda karsilagilmaktadir ve ataklarin en ¢ok goriildiigii yas araligi
35-45 yas arasidir. Ilerleyen yasla birlikte ataklar genellikle azalma egilimindedir.
Hastalik genellikle ataklar halinde seyrederken, hastalarin ortalama %@4‘iinde

migren kroniklesmektedir [2].



Ulkemizdeki prevalanst %16.4 olarak bildirilirken, kadinlarda %15-25
erkeklerde ise %6-8 oraninda goriilmektedir. Yine tilkemizde yapilan ¢aligmalar
yaslt hastalardaki bas agrilarinin %43{inii, yarim bas agrilarinin ise %79‘“unu
migren bas agrisinin olusturdugunu gostermektedir [5] .

En sik 35-45 yaslari arasinda ortaya c¢ikan migren bas agrilari, kisileri
yagsamlarinda en verimli olduklar1 donemde etkilemektedir ve bu ylizden onemli
olgiide is giicii kaybina yol agmaktadir [6]. Diinya Saghk Orgiiti (WHO)
verilerine gore migren diinyada agir is giicii kaybina yol agan ilk 20 hastalik
arasinda yer alir [7]. Migren hem is giicii kaybina yol agmasi, hem de tedavi
maliyetlerinin oldukga yliksek olmasi nedeni ile iilkelere agir mali yiikiimliiliikler
getirmektedir.

Migreni olan hastalar degisen siddet ve siklikta agri ataklar
tariflemektedirler. Migren tedavisi semptomlarin arttigt donemde verilen akut
tedavi (NSAI ilaglar, triptanlar, ergot alkaloidleri gibi) ve sik veya siddetli atak
geciren hastalarda verilen profilaktik tedaviden olugsmaktadir. Profilaksi amaciyla
beta blokerler, antidepresanlar ve antiepileptik ilaglar gibi ¢esitli tedaviler
verilebilir. Profilaktik tedavi i¢in evrensel olarak kabul edilmis bir rehber yoktur
fakat, genellikle ayda 3 veya daha fazla sayida atak geciren hastalar profilaktik
tedaviye adaydirlar [2] .

Pek cok migren hastasi bu profilaktik tedavilerden ciddi diizeyde fayda
gormektedir fakat bu tedavilerin yan etkileri profilaksinin etkiligini
etkileyebilmektedir. Hastanin toleransi profilaktik tedavi basarisinin ¢ok 6nemli

bir komponentidir. Adherens (uyum, baglilik) bir hastanin 6ngoériilen ve planlanan



tedavisinin zaman, doz ve siklik agisindan nasil bir yol izledigini ifade etmektedir.
Kronik tedavilerde ila¢ kullanimima karsi olan uyum pek c¢ok kronik hastalikta
arastirilmaktadir ve zayif adherens (6nerilen tedavinin <%80°1 kadar uygulama)
pek cok hastalik grubunda kotii prognoz ile iligkilendirilmistir [8].

Adherens; siklikla spesifik bir periyodda recete edilen ilag dozlar ile
karsilagtirilan programda alinan dozlarin orani ile belirlenmektedir. Bu oran
gozlemsel calismalarda; arastirmaci tarafindan alinan ilaglarin  sayisinin
belirlenmesi ile veya ilag alimini belirleyen monitorize sistemler ile belirlenebilir.
Belli bir periyodda hasta tarafindan alinan ilaglarin miktar1 ile regete edilen
ilaglarin miktarinin karsilastirilmasi ile gergeklestirilen ilag sayimi, adherensin
dogru Slgitimiine katkida bulunmaktadir [9].

Sonug olarak tedavi uyumu migren ve diger bas agrilarinin tedavi basarisi
icin 6nemli bir noktadir. Adherens, hastanin tedavi plani ve ilag alim aliskanlig
arasindaki uyumu ifade eder. Bu da hasta ve tedaviyi planlayan doktor arasindaki
igbirligi ile saglanir. Basarili bir farmakoterapi i¢in ila¢ adherensinin Gnemi
bilinmesine ragmen, migren ve diger bas agrilarinda adherens arastirmalar1 ve
incelemeleri yetersizdir. Bugiine kadar yapilan ¢aligmalar ise migrenin hem atak,
hem de profilaktik tedavisine uyumun diisiik seviyelerde oldugunu gostermektedir
[10].

Calismamizda, migrenin profilaktik tedavisinin basarisi ve etkinliginde en
onemli hususlardan biri olan ilag adherensi (uyumu), hastalara yapilan bir anket
calismasi ile arastirilmistir. Bu ankette hastalarin 1 hafta ara ile 4 kez almis

olduklari ilaglarin sayis1 sorulmus, eger alinmasi gereken ilag sayisindan daha az



miktarda ila¢ alimi mevcut ise sebepleri arastirilmistir. Bu sayede hem hasta ile
daha yakindan igbirligi saglanmaya; hem de ilag alimina karsi uyumda azalma
varsa, bu uyumsuzlugun sebepleri belirlenmeye calisilmistir. Anket sorulari
icerisinde hastanin migren hastalik siiresi, giin igerisinde migren profilaksisi
disinda kullanmakta oldugu ila¢ sayisi, egitim durumu, eslik eden hastaliklari,
meslegi ve anksiyete ve/veya depresyon komorbiditesi de mevcuttur. Bu sayede
hastalik siiresi ve egitim durumu ile ila¢ uyumu arasindaki iliski, kullanilan ilag
sayisinin ve migren ile sik birliktelik gdsteren anksiyete ve depresyon gibi klinik
tablolarin, hastalik Ozelliklerinin ve sosyal faktorlerin ilag adherensine olan

etkisini gébrmek amaglanmistir.

2. GENEL BIiLGIiLER

Bas agris1 insan 1rki var oldugundan beri bilinen bir rahatsizliktir. Eski
Yunan doneminde Hipokrat, baz1 hastalarin bas agrilarinin kusma ile sonlandigini
gérmiis ve bunun lizerine bazi bitkisel ilaglar recete etmeye baglamistir. Orta
Cag‘da ise siiliik uygulamas1 ve kiiciik kesiler ile kan akitilmasi yontemlerine
basvurulmustur. 17. ylizyllda Thomas Willis bas agrisinin kafadaki bazi sismis
kan damarlarina baglh gelistigini one stirmiistiir. 19. yiizyilda ise Lieving isimli bir
norolog, bas agrilarinin kan damarlarindan ziyade sinirleri etkiledigini savunmus
ve bas agrisinin ndbet benzeri bir _‘sinir firtinasi‘‘ oldugunu savunmustur. Basa
tiitlin uygulanmasi, basin siki bir bez ile sarilmasi, sicak ve soguk uygulama,
akupunktur, sinir blokajlari, diyet, lazer tedavileri ve hiperbarik oksijen giiniimiize

kadar denenen cesitli bas agris1 tedavi yontemleridir [11].



Erigkin popiilasyonda bas agris1 en sik karsilasilan nérolojik hastaliklardan
biridir. Uluslararas1 Basagris1 Dernegi Siniflamasinda (ICHD-III) bas agrilar1 14
ana alt grupta smiflanmistir. Tim alt gruplari ana gruplarla birlikte
degerlendirdigimizde toplam 257 adet bas agris1 tipi goziikkmektedir. Bu durum da
ayirict tanit kaygist yaratacak bir boyuttadir. Bu ayirict tanilar arasinda
subaraknoid kanama, temporal arterit, beyin tiimorleri gibi hastaliklarin bulunmasi
ve bu hastaliklarin klinige sadece bas agris1 ile yansiyabilecegi gergegi,
hekimlerdeki ayirict tant kaygisini oldukg¢a artirmaktadir. Bu yiizden primer ve
sekonder bas agrilarin1 birbirinden ayirmak ve primer bag agrilar1 arasinda da

ayirici tani yapabilmek igin sistematik bir yaklagim sergilemek gerekmektedir [2].

2.1 Bas Agnis1 Siniflamasi

Bas agrisi eriskin popiilasyonda en sik karsilasilan nérolojik hastaliklardan
birisidir ve bas agrisina yol acabilecek pek ¢ok neden bulunmaktadir. Kisinin
hayatin1 tehdit eden bir neden olabilecegi gibi, yasaminda iyi gitmeyen bir
durumu ifade etme bi¢imi de olabilir. Bu ylizden, bas agris1 siniflamasi ve tanisina
sistematik bir yaklagim dogru tani ve tedavi i¢in ¢cok dnemlidir. Bu nedenle bas
agrilarimi smiflama ve tani kriterleri olusturma ve standardize etme caligsmalari
aragtirmacilarin hep giindeminde olmustur.

Bas agrilarinin siniflandirilmasi konusunda yayinlanan ve kabul goren ilk
calisma 1960°larin basindaki Amerika Birlesik Devletleri Basagris1 Dernegi‘nin
calismasidir. Ancak uluslararasi kabul gormiis ve Tirkge dahil bircok dile

cevrilmis olan, Uluslararas1 Basagrisi Dernegi‘nin (International Headache
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Society- THS) 1988 smiflamasidir [12]. Siniflandirma 1999°da yeniden gbézden
gecirilmeye baslanmis ve 2004 yilinda ikinci siiriimii yaymlanmistir. Ugiincii
stirimii ise 2010 yilinda yayinlanmistir [13]. Final siirim olan beta siirimii ise

2013 yilinda diizenlenmistir [14].

Tablo 1. Uluslararasi 3. Basagris1 siniflandirma olgegi (beta siiriimii)

1. Migren
1.1 Aurasiz migren
1.2 Aurali migren
121  Tipik aurali migren
1211 Agnl tipik aura
1212 Agnsiz tipik aura
1.2.2  Beyin sap1 aurali migren
1.2.3  Hemiplejik migren
1.2.3.1 Ailesel hemiplejik migren (FHM)
12311 Ailesel hemiplejik migren tip 1(FHM1)
1.23.1.2 Ailesel hemiplejik migren tip 2 (FHM2)
1.23.1.3 Ailesel hemiplejik migren tip 3 (FHM3)
12314 Ailesel hemiplejik migren, diger gen lokuslari
1.2.3.2 Kazanilmig hemiplejik migren
1.2.4  Retinal migren
1.3 Kronik migren
1.4 Migren komplikasyonlari
1.4.1  Migren statusu
1.42  Enfarkt olmadan kalici aura
1.43  Migrenoz enfarkt
1.4.4  Migren aurasinin tetikledigi ndbet
1.5 Olasi migren
1.5.1  Aurasiz olast migren
1.5.2  Aurali olas1 migren
1.6 Migrenle iligkili olabilecek epizodik sendromlar
1.6.1  Tekrarlayict gastrointestinal bozukluk
1.6.1.1 Siklik kusma sendromu
1.6.1.2 Abdominal migren
1.6.2  Benign paroksizmal vertigo
1.6.3  Benign paroksizmal tortikollis
2. Gerilim tipi basagrist (GTBA)
2.1 Tekrarlamayan epizodik gerilim tipi basagrist
2.1.1  Perikranial hassasiyet ile iliskili tekrarlamayan epizodik gerilim tipi
basagrisi
2.1.2  Perikranial hassasiyet ile iliskili olmayan tekrarlamayan epizodik gerilim
tipi basagrisi
2.2 Tekrarlayan epizodik gerilim tipi basagrist
2.2.1  Perikranial hassasiyet ile iliskili tekrarlayan epizodik gerilim tipi basagrisi
2.2.2  Perikranial hassasiyet ile iligkili olmayan tekrarlayan epizodik gerilim tipi
basagrisi
2.3 Kronik gerilim tipi basagrisi




2.3.1  Perikranial hassasiyet ile iligkili kronik gerilim tipi basagrist
2.3.2  Perikranial hassasiyet ile iliskili olmayan kronik gerilim tipi basagrisi
2.4 Olast gerilim tipi basagrist
2.4.1  Olas1 tekrarlamayan epizodik gerilim tipi basagrisi
2.4.2  Olas1 tekrarlayan epizodik gerilim tipi bagagrisi
2.4.3  Olas1 kronik gerilim tipi basagrisi
Trigeminal otonomik sefaljiler (TACs)
3.1 Kiime bagagrisi
3.1.1  Epizodik kiime basagrisi
3.1.2  Kronik kiime basagrist
3.2 Paroksizmal hemikranya
3.2.1  Epizodik paroksizmal hemikranya
3.2.2  Kronik paroksizmal hemikranya
3.3 Kisa siireli tek tarafli nevraljiform basagrist ataklari
3.3.1  Konjonktival sulanma ve gbzyasinin eslik ettigi kisa siireli tek tarafli
nevraljiform basagrisi ataklar1 (SUNCT)
3.3.1.1 Epizodik SUNCT
3.3.1.2 Kronik SUNCT
3.3.2  Kranyal otonomik belirtilerin eslik ettigi kisa siireli tek tarafli nevraljiform
basagrisi ataklart (SUNA)
3.3.2.1 Epizodik SUNA
3.3.2.2 Kronik SUNA
3.4 Hemikranya kontinua
3.5 Olasi trigeminal otonomik sefaljiler
3.5.1  Olas1 kiime basagrisi
3.5.2  Olasi paroksizmal hemikranya
3.5.3  Olasi kisa siireli tek tarafli nevraljiform basagrisi ataklari
3.5.4  Olast hemikranya kontinua
Diger primer basagrisi hastaliklart
4.1 Primer oksiiriik basagrisi
4.1.1  Olasi primer okstiriik basagrisi
4.2 Primer egzersiz basagrist
4.2.1  Olasi primer egzersiz basagrisi
4.3 Seksiiel aktivite ile iliskili primer basagrisi
4.3.1  Olasi sekstiel aktivite ile iliskili primer basagrisi
4.4 Primer gokgiirtltiisii basagrist
4.5 Sogugun indiikledigi basagrisi
451  Soguk uyaranin disaridan uygulanmasi ile olusan basagrisi
45.2  Soguk uyaranin sindirilmesi veya solunmasi ile olusan basagrisi
45.3  Olasi sogugun indiikledigi basagrisi
45.3.1 Soguk uyaranin disaridan uygulanmasi ile olusan olasi bagagrisi
4.5.3.2 Soguk uyaranin sindirilmesi veya solunmasi ile olusan olasi basagrist
4.6 Eksternal baski basagrisi
46.1  Eksternal kompresyon basagrisi
4.6.2  Eksternal traksiyon basagrist
4.6.3  Olasi eksternal baski basagrisi
4.6.3.1 Olasi eksternal kompresyon bagagrisi
4.6.3.2 Olasi eksternal traksiyon basagrisi
4.7 Primer saplanici basagrisi
4.7.1  Olas1 primer saplanici basagrisi
4.8 Numuler basagrisi
4.8.1  Olasi numuler basagrisi
4.9 Hipnik bagagrist
4.9.1  Olast hipnik basagrisi
4.10Yeni baslayan giinliik 1srarl1 basagrisi




5.

7.

4.10.1 Olas1 yeni baslayan giinliik 1srarli basagrisi

Bas ve/veya boyun travma veya yaralanmasina bagli basagrisi

5.1

5.2

53
54
5.5
5.6

Basin travmatik yaralanmasina bagli akut basagrisi

5.1.1  Basin orta veya ciddi travmatik yaralanmasina baglh akut basagrisi
5.1.2  Bagin hafif travmatik yaralanmasina bagli akut basagrisi

Bagin travmatik yaralanmasina baglh gelisen 1srarli bagagrisi

5.2.1 Basin orta veya ciddi travmatik yaralanmasina bagli israrli bagagrisi
5.2.2  Basin hafif travmatik yaralanmasina bagli israrli bagagrisi

Omurga incinmesine bagl gelisen basagrisi

Omurga incinmesine bagli gelisen olas1 basagrisi

Kraniyotomiye bagli gelisen basagrisi

Kraniyotomiye bagli gelisen olasi bagagrisi

Kranial veya servikal vaskiiler hastaliklara bagh basagrisi

6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

6.6
6.7

6.8

6.9

Iskemik inme veya transient iskemik ataga bagl basagrist

6.1.1  Iskemik inmeye bagl basagrisi

6.1.2  Transient iskemik ataga bagli basagrisi

Travmatik olmayan intraserebral hemorajiye bagli basagrisi

6.2.1  Travmatik olmayan intraserebral hemorajiye bagli basagrisi

6.2.2  Travmatik olmayan subaraknoid hemorajiye bagli basagrisi

6.2.3  Travmatik olmayan akut subaraknoid hemorajiye bagli basagrisi

Riiptiire olmamis vaskiiler malformasyona bagli bagagrisi

6.3.1  Riiptiire olmamis sakkiiler anevrizmaya bagl basagrisi

6.3.2  Arteriovendz malformasyona bagli basagrisi

6.3.3  Dural arteriovenoz fistiile bagli bagagrisi

6.3.4  Kaverndz anjioma bagli basagrisi

6.3.5  Ensefalotrigeminal veya leptomeningeal anjioma bagli basagrist (Sturge
Weber Sendromu)

Arterite bagli basagrisi

6.4.1  Dev hiicreli arterite bagli basagrisi

6.4.2  Santral sinir sisteminin primer anjitine bagli basagrisi

6.4.3  Santral sinir sisteminin sekonder anjitine bagl basagrisi

Servikal karotis veya vertebral arter hastaligina bagli basagrisi

6.5.1  Servikal karotis veya vertebral arter disseksiyonuna bagli bas, boyun veya
yliz agrisi

6.5.2  Endarterektomi sonrasi bagagrisi

6.5.3  Karoits veya vertebral anjioplastiye bagli basagrisi

Serebral vendz tromboza bagli bagagrisi

Akut intrakranial arteriyel hastaliklara bagl basagrist

6.7.1  Intrakranial endovaskiiler girisime bagli basagrisi

6.7.2  Anjiografi bagagrisi

6.7.3  Geri doniislii serebral vazokonstriiksiyona bagli basagrist

6.7.3.1 Geri doniislii serebral vazokonstriiksiyona bagli olast basagrisi

6.7.4  Intrakranial arteriyel disseksiyona bagl basagrisi

Genetik vaskiilopatiye bagli basagrisi

6.8.1  Subkortikal enfarkt ve 16koensefalopatiyle birlikte goriilen serebral
otozomal dominant arteriyopati

6.8.2  Mitokondrial ensefalopati, laktik asidoz ve stroke benzeri epizodlar

6.8.3  Bagka genetik vaskiilopatiye bagli basagrisi

Pituiter apopleksiye bagli basagrisi

Vaskiiler olmayan intrakranial hastaliklara bagli basagrisi

7.1

Artmis beyin omurilik s1v1 basincina bagli basagrisi

7.1.1  Idiopatik intrakranial hipertansiyona bagh basagrist

7.1.2  Metabolik, toksik veya hormonal nedenlere sekonder intrakranial
hipertansiyona bagl basagrisi

7.1.3  Hidrosefaliye sekonder artmis intrakranial hipertansiyona bagli bagagrisi
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1.2

7.3

7.4

7.5

7.6

7.7
7.8

Diistik beyin omurilik sivi basincina bagli basagrisi
7.2.1  Lomber ponksiyon sonrasi gelisen basagrisi
7.2.2  Beyin omurilik sivisinin fistiiliine bagli basagrisi
7.2.3  Spontan intrakranial hipotansiyona bagl basagrisi
Infeksiydz olmayan inflamatuar hastaliklara bagli basagrisi
7.3.1  Norosarkoidoza bagli basagrist
7.3.2  Aseptik menenjite bagli basagrisi
7.3.3  Diger infeksiy6z olmayan inflamatuar hastaliklara bagli basagrisi
7.3.4  Lenfositik hipofizite bagli basagrisi
7.3.5  Beyin omurilik sivisinda lenfositoz ile birlikte goriilen gegici basagrisi ve
norolojik defisit sendromu
Intrakranial kitleye bagh basagrist
7.4.1  Intrakranial kitleye bagh basagrist
7.4.1.1 3.ventrikiiliin kolloid kistine bagl basagrist
7.4.2  Karsinomatdz menenjite bagl basagrisi
7.4.3  Hipotalamik veya hipofizer hiper veya hiposekresyona bagli basagrisi
Intratekal injeksiyona bagli basagrist
Epileptik nébete bagli basagrisi
7.6.1  Hemikranya epileptika
7.6.2  Postiktal basagrisi
Tip 1 Chiari malformasyonuna bagl basagrist
Diger vaskiiler olmayan intrakranial hastaliklara bagli basagrisi

Madde veya madde asir1 kullanimina bagl basagrisi

8.1

8.2

Madde kullanim1 veya maruziyetine bagl basagrisi
8.1.1  Nitrik oksit indiikledigi basagrisi
8.1.1.1 Nitrik oksit indiikledigi erken basagrisi
8.1.1.2 Nitrik oksit indiikledigi geg¢ basagrisi
8.1.2  Fosfodiesteraz inhibitdriiniin indiikledigi basagrist
8.1.3  Karbonmonoksitin indiikledigi basagrisi
8.1.4  Alkoliin indiikledigi basagrisi
8.1.4.1 Alkoliin indiikledigi erken basagrisi
8.1.4.2 Alkoliin indiikledigi gec basagrisi
8.1.5  Yiyecek veya katki maddesine bagli basagrisi
8.1.5.1 Monosodyum glutamata bagli basagrist
8.1.6  Kokainin indiikledigi basagrisi
8.1.7  Histaminin indiikledigi basagrist
8.1.7.1 Histaminin indiikledigi erken basagrist
8.1.7.2 Histaminin indiikledigi ge¢ basagrist
8.1.8  Kalsitonin gen iligkili peptidin indiikledigi basagrist
8.1.8.1 Kalsitonin gen iliskili peptidin indiikledigi erken basagrist
8.1.8.2 Kalsitonin gen iligkili peptidin indiikledigi gec basagrisi
8.1.9  Akut basing artirict ajan maruziyetine bagli basagrisi
8.1.10 Basagrisina yonelik olmayan nadir ila¢ kullanimina bagli basagrisi
8.1.11 Basagrisna yonelik olmayan uzun siireli ilag kullanimina bagl basagrisi
8.1.12  Eksojen hormon alimina bagla basagrisi
8.1.13 Diger madde kullanim1 veya maruziyetine bagli bagagrisi
[lag asir1 kullanimina bagli bas agrist
8.2.1  Ergotamin asir1 kullanim basagrist
8.2.2  Triptan asir1 kullanim basagrisi
8.2.3  Basit analjezik asir1 kullanim basagrisi
8.2.3.1 Parasetamol (asetaminofen) asir1 kullanim basagrisi
8.2.3.2 Asetilsalisilik asit agirt kullanim bagagrisi
8.2.3.3 Diger nonsteroid antiinflamatuar ilaglarin asir1 kullanim basagrisi
8.2.4  Opioid asir1 kullanim basagrisi
8.2.5 Kombinasyon analjezik asir1 kullanim basagrisi




8.2.6  Ihtiyag¢ dahilinde kullanilan ¢oklu ilag asirt kullanim basagrist
8.2.7  Coklu ilag sinifina bagliolasi asir1 kullanim ile iligkili basagrisi
8.2.8  Diger ilag tedavilerine bagli asirt kullanim basagrisi
8.3 Madde ¢ekilmesine bagli basagrisi
8.3.1  Kafein ¢ekilme basagrisi
8.3.2  Opioid ¢ekilme basagrist
8.3.3  Ostrojen cekilme basagrist
8.3.4  Diger maddelerin kronik kullanim1 sonrasi ¢ekilmeye baglibasagrisi
9. Infeksiyona bagli basagrist
9.1 intrakranial infeksiyona bagli basagrisi
9.1.1  Bakteriyel menenjit veya meningoensefalite bagl basagrisi
9.1.1.1 Bakteriyel menenjit veya meningoensefalite bagli akut basagrisi
9.1.1.2 Bakteriyel menenjit veya meningoensefalite bagl kronik bagagrisi
9.1.1.3 Gegirilmis bakteriyel menenjit veya meningoensefalite bagli 1srarlt
basagrist
9.1.2  Viral menenjit veya ensefalite bagli basagrisi
9.1.2.1 Viral menejite bagli basagrisi
9.1.2.2 Viral ensefalite bagli bagagrisi
9.1.3  Intrakranial fungal veya parazitik infeksiyona bagl basagrisi
9.1.3.1 Intrakranial fungal veya parazitik infeksiyona bagh akut basagrist
9.1.3.2 Intrakranial fungal veya parazitik infeksiyona bagl kronik basagrisi
9.1.4  Beyin absesine bagli basagrisi
9.1.5  Subdural ampiyeme bagl basagrist
9.2 Sistemik infeksiyona bagli basagrisi
9.2.1  Sistemik bakteriyel infeksiyona bagli basagrisi
9.2.1.1 Sistemik bakteriyel infeksiyona bagli akut basagrisi
9.2.1.2 Sistemik bakteriyel infeksiyona bagli kronik basagrisi
9.2.2  Sistemik viral infeksiyona bagli basagrist
9.2.2.1 Sistemik viral infeksiyona bagli akut basagrisi
9.2.2.2 Sistemik viral infeksiyona bagli kronik basagrist
9.2.3  Diger sistemik infeksiyonlara bagli basagrisi
9.2.3.1 Diger sistemik infeksiyonlara bagli akut basagrist
9.2.3.2 Diger sistemik infeksiyonlara bagli kronik basagrisi
10. Homeostaz bozukluklarina bagli basagrisi
10.1Hipoksi ve/veya hiperkapniye bagli basagrisi
10.1.1  Yiiksek rakim basagrisi
10.1.2 Ugak yolculuguna bagli basagrist
10.1.3  Dalis sonrasi bagagrisi
10.1.4 Uyku apne basagrisi
10.2Diyaliz basagrisi
10.3 Arteryel hipertansiyona bagli basagrisi
10.3.1 Feokromasitomaya bagli basagrist
10.3.2 Hipertansif ensefalopati olmaksizin gelisen hipertansif krize bagli basagrisi
10.3.3 Hipertansif ensefalopatiye bagl basagrisi
10.3.4 Preeklampsi veya eklampsiye bagli basagrisi
10.3.5 Otonomik disrefleksiye bagli basagrisi
10.4Hipotiroidizme bagli basagrist
10.5A¢liga bagl basagrisi
10.6Kardiyak sefalji
10.7Diger homeostazis bozukluklarina bagli basagrisi
11. Basg, boyun, goz, kulak, burun, siniisler, disler, agiz veya diger fasiyal veya servikal
yapilarin hastaliklarina bagli basagrisi
11.1 Kranial kemik hastaligina bagl basagrisi
11.2Boyun hastaliklarina bagl basagrisi
11.2.1  Servikojenik bagsagrist
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12.

13.

14.

11.2.2 Retrefaringeal tendinite bagli basagrisi
11.2.3 Kranioservikal distoniye bagli basagrist
11.3G06z hastaliklaria bagl basagrist
11.3.1  Akut glokoma bagli basagrist
11.3.2 Kirma kusurlarina bagl basagrist
11.3.3 Heteropide veya heterotopilere (latent veya kalici sasilik) bagli basagrisi
11.3.4  Okiiler inflamatuar hastaliga bagli basagrist
11.3.5 Trokleite bagli basagrisi
11.4Kulak hastaliklarina bagli basagrisi
11.5 Burun veya paranazal siniis hastaliklarina bagli basagrisi
11.5.1 Akut rinosiniizite bagli basagrisi
115.2 Kronik veya rekiirren rinosiniizite bagli basagrisi
11.6Dislerin veya ¢enenin hastaliklarina bagli basagrisi
11.7Temporomandibular hastaliga bagli basagrisi
11.8 Stilohiyoid ligamentin inflamasyonuna bagli bas veya yliz agrisi
11.9 Diger bas, boyun, goz, kulak, burun, siniisler, disler, agiz veya fasiyal veya servikal
yapilarin hastaliklarina bagli basagrisi
Psikiyatrik hastaliklara bagli basagrisi
12.1Somatizasyon bozukluguna bagli basagrisi
12.2Psikotik hastaliga bagli basagrisi
Agril kraniyal noéropatiler ve diger yiliz agrilart
13.1Trigeminal nevralji
13.1.1  Kilasik trigeminal nevralji
Saf paroksizmal klasik trigeminal nevralji
13.1.1.1 Israrh yiiz agrisinin eslik ettigi klasik trigeminal nevralji
13.1.2  Agnl trigeminal néropati
13.1.2.1 Akut Herpes Zoster‘e bagli agrili trigeminal ndropati
13.1.2.2  Postherpetik trigeminal néropati
13.1.2.3  Agrili posttravmatik trigeminal ndropati
13.1.2.4 Multipl skleroz plagina bagli agrili trigeminal néropati
13.1.25 Yer kaplayan lezyona bagli agrili rigeminal ndéropati
13.1.2.6 Diger hastaliklara bagli agrili trigeminal ndropati
13.2Glossofaringeal nevralji
13.3 Nervus intermedius (fasial sinir dali) nevraljisi
13.3.1 Klasik nervus intermedius nevraljisi
13.3.2  Herpes zostere bagl nervus intermedius nevraljisi
13.40ksipital nevralji
13.5 Optik norit
13.6 Iskemik okiiler motor sinir palsisine sekonder basagrisi
13.7Tolosa-Hunt Sendromu
13.8Paratrigeminal okiilosempatik (Raeder‘s) sendrom
13.9Tekrarlayici agrili oftalmopleji
13.10  Yanan agiz sendromu
13.11  Israrhi idiyopatik yiiz agris1
13.12  Santral noropatik agr
13.12.1 Multipl skleroza bagl santral ndropatik agri
13.12.2 Santral inme sonrasi agri
Diger basagris1 hastaliklari
14.1 Baska yerde siiflandirilamayan basagrisi

14.2  Spesifiye olmamis basagrist
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2.2 Migren

Migren, genetik duyarliligi olan kisilerde c¢esitli tetikleyici faktorler
varliginda ortaya cikan basagrisi ataklariyla karakterize, multifaktoriyel bir
norovaskiiler sendromdur. Migren, toplumda en sik goriilen basagrisi
tiplerindendir. Eriskinlerde prevalansi genel olarak %10-12 arasindadir. Hayatin
ilk iki dekadinda migren prevelansi hizli bir yiikselme gosteririr. Dordiincii ve
besinci dekadlarda sabit diizeylerde kalir ve ileri yaglarda diisme egilimi
gbzlenmektedir [15].

Migren siklikla kalitsal ozellikleri ile karsimiza c¢ikmaktadir. Aurali
migren ataklar1 yasayan hastalarin birinci derece akrabalarinda aurali migren riski
4 Kat; aurasiz migreni olanlarda ise 1,9 kat artmis olarak saptanmustir [16].
Familyal hemiplejik migren ailesel gecis Ozelligi 6n planda olan bir klinik
tablodur ve 12. kromozomda gosterilmis olan genetik lokus da bu durumu
desteklemektedir [17].

Migren periyodik, siklikla basin bir yariminda lokalize, ataklar sirasinda
siklikla bulanti, kusma, fotofobi, fonofobi ve osmofobinin eslik ettigi, orta-agir
siddette, genellikle zonklayic1 vasifta olan bir basagris tiiriidiir. Agrinin sikligi,
siddeti, siiresi ve yerlesim yeri agisindan degiskenlikler gostermektedir ve en
onemli 6zelligi tekrarlayici olmasidir. Agri ataklarina norolojik, psikofizyolojik ve
otonomik belirtiler eslik edebilir.

Migren atag1 sadece basagrisindan olugmamaktadir, 1-8 giin arasinda
siirebilen ve prodrom, aura, basagrisi ve postdrom doénemlerinden olusan 4 evresi

mevcuttur [18].
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Prodrom Evresi

Basagrisindan saatler veya giinler oncesinde (3 giin Oncesine kadar
olabilen) ortaya cikabilen asir1 yorgunluk hissi, konsantrasyon giicliigii, ensede
gerginlik, irritabilite, fonofobi, fotofobi, diisiinme giicliigli, kontrolsiiz esneme,
belirli yiyecekleri yeme istegi ya da istahsizlik, sik idrara ¢ikma, kabizlik ya da
ishal gibi belirtilerdir. Bu belirtiler beyin sapt dopaminerjik, serotonerjik
merkezleri ve hipotalamus gibi beynin farkli bdlgelerini etkileyen islev
degisikliklerine bagl gelismektedir [2].

Aura Evresi

Basagrisindan once ortaya cikan gecici norolojik (gorsel, duyusal, motor)
islev kaybidir. Her aura ortalama 5-60 dakika arasinda stirmektedir [14]. Aural
migreni olan bir hastada her basagris1 atagindan 6nce aura olmak zorunda degildir
ve migrenli bir hastada aurali atak, aurasiz atak ve basagrisiz aura ataklari birlikte
goriilebilir [18]. Aura doneminde kortikal ve beyinsapt bozukluklar: ile iliskili
norolojik tablolar ortaya c¢ikmaktadir. En sik goriilen aura semptomu gorsel
olanlardir. Gorsel belirtiler yanip sonen 151k parlamalar1 seklinde olan ve basit tip
aura olarak kabul edilen _fotopsi‘ yada sekilsel 6zellikleri olan ve komplike tip
aura olarak kabul edilen _scintillating scotom* olarak goriilebilir veya hemianopsi
seklinde olabilir. Motor auralar afazi veya hemiparezi seklinde; duyusal auralar
ise parestezi, hipoestezi veya hiperestezi seklinde karsimiza ¢ikabilir [18]. Gorsel
auralarin oksipital lob disfonksiyonu sonucu gelistigi ve atak sirasinda olusan

_kortikal yayilan depresyonun‘ baglangi¢c donemi ile uyumlu oldugu
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diistiniilmektedir. Ayn1 sekilde motor ve duyusal auralarin da, kortikal yapilarin
benzer mekanizmayla etkilenmesiyle ortaya ¢iktigi diistiniilmektedir [19].

Basagris1 Evresi

Basagris1 genellikle basin arkasinda, ensede veya herhangi bir tarafinda
hafif bir rahatsizhik ve agirlik hissi ile baslar. Bu donem norovaskiiler
degisikliklerin olustugu ve agri esiginin diistiigii bir donemdir ve kisa siirer.
Ardindan siddetli, genelde zonklayici, basing hissinin hakim oldugu, 4-72 saat
arasinda siirebilen basagris1 donemi baglar. Tipik migren basagrisi unilateral,
zonklayici, orta-agir siddettedir ve fiziksel aktivite bagagrisini artirir. % 40 kadar
hastada agr1 baslangigtan itibaren bilateral olabilir veya tek tarafli baslayip bagin
her tarafina yayilabilir, giiniin herhangi bir saatinde ortaya c¢ikabilir [16].
Basagrisinin siddeti bir siire sonra hafifler ve kiint vasifta bir agriya doniiserek
sonlanir [20]. Basagrisina norolojik, otonomik ve psikofizyolojik belirtiler eslik
edebilir. Bulanti, kusma, ishal, istahsizlik gibi gastrointestinal belirtiler; fotofobi,
bulanik gérme gibi gorsel belirtiler; depresyon, 6tke, yorgunluk, mental kiintliik,
huzursuzluk gibi emosyonel belirtiler; ataksi, ¢ift gérme, bas donmesi gibi
beyinsap1 belirtileri; tagikardi, bradikardi, hiper/hipotansiyon, gozlerde sulanma,
kizariklik, burun tikaniklig1 gibi otonomik belirtiler agriya eslik edebilir.

Postdrom Evresi

Belirtilerin azalarak diizelmeye basladigi donemdir. Diiirez, yorgunluk,
halsizlik, konsantrasyon gii¢liigii sik olarak gozlenir. Baz1 hastalarda ise rahatlama
hissi olmaktadir. Baz1 hastalarda ise istahin ve 6zellikle tatli yeme isteginin arttig

gorilmistir [18].
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Tablo 2. Migren Basagris1 Siniflamasi1 (ICHD-111 Beta)

1. Migren
1.1 Aurasiz migren
1.2 Aurali migren
1.21  Tipik aurali migren
1.21.1 Agnl tipik aura
1.2.1.2 Agnsiz tipik aura
1.2.2  Beyin sap1 aurali migren
1.2.3  Hemiplejik migren
1.2.3.1 Ailesel hemiplejik migren (FHM)
12311 Ailesel hemiplejik migren tip 1 (FHM1)
12312 Ailesel hemiplejik migren tip 2 (FHM2)
1.23.1.3 Ailesel hemiplejik migren tip 3 (FHM3)
12314 Ailesel hemiplejik migren, diger gen lokuslar
1.2.3.2 Kazanlmig hemiplejik migren
1.2.4  Retinal migren
1.3 Kronik migren
1.4 Migren komplikasyonlar1
1.4.1  Migren statusu
1.4.2  Enfarkt olmadan kalic1 aura
143  Migrendz enfarkt
1.4.4  Migren aurasinin tetikledigi nobet
1.5 Olasi migren
151  Aurasiz olast migren
1.5.2  Aurali olas1 migren
1.6 Migrenle iliskili olabilecek epizodik sendromlar
1.6.1  Tekrarlayici gastrointestinal bozukluk
1.6.1.1 Siklik kusma sendromu
1.6.1.2 Abdominal migren
1.6.2  Benign paroksizmal vertigo

1.6.3 Benign paroksizmal tortikollis

221 Aurasiz migren

Uluslararas1 Basagris1t Komitesinin [CHD-III siniflamasina gore aurasiz
migrenin tani Sl¢iitleri [14]:

A. B-D‘ye uyan en az 5 atagin olmasi

B. Basagrisi ataklarinin 472 saat siirmesi (tedavisiz veya basarisiz
tedaviyle)

C. Basagrisinda asagidaki 6zelliklerden en az ikisi bulunur:

-Unilateral lokalizasyon
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-Zonklayici nitelik
-Orta ya da siddetli derecede agr1
-Merdiven ¢ikma ya da benzeri giinliik fizik aktiviteler ile agirlasma
D. Agr sirasinda agagidakilerden en az biri bulunur:
-Bulant1 ve / veya kusma
-Fotofobi ve fonofobi
E. Altta yatan bagka bir sebep olmamasi
222.  Aurali migren
Uluslararas1 Basagrist Komitesinin [CHD-III siniflamasina gore aurali
migrenin tani olgtitleri [14]:
A. B-D‘ye uyan en az 2 atagin olmasi
B. Aura agagidaki 6zelliklerden en az birini kapsar:
-Gorsel belirtiler
-Duyusal belirtiler
-Konugma ve/veya dil bozukluklar1
-Motor belirtiler
-Beyinsapi belirtileri
-Retinal belirtiler
C. Asagidakilerden en az ikisi vardir:
-En az bir aura belirtisinin >5 dakikada yavasca gelismesi ve/veya
farkl1 aura belirtilerinin ardisik olarak >5 dakikada olusmasi
-Her bir belirtinin >5 ve < 60 dakikada sonlanmasi (her aura igin ayr1

stire gecmesi gerekmektedir)
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-En az bir aura belirtisinin unilateral olmasi (afazi her zaman unilateral
belirti olarak kabul edilmektedir, dizartri kabul edilir veya
edilmeyebilir)
-Bas agrisin aura esnasinda veya aurayi izleyen 60 dakika igerisinde
baslamasi

D. Diger ICHD-3 kistaslar ile karsilanamamasi ve transient iskemik
atagin ekarte edilmis olmasi

223. Migren Varyantlari

Hemiplejik migren

Sporadik ve familyal olmak lizere iki sekilde goriiliir. Baslangi¢ yasi tipik
migrenden daha erkendir. Hemipleji auranin bir parcasi olabilir ve bir saatten az
stirebilir veya giinler hatta haftalar siirebilir. Bas agris1 hemiplejiden 6nce olabilir
ya da bas agris1 olmaz.

Familyal hemiplejik migren otozomal dominant gecislidir. Basagris
jeneralize, kontralateral veya ipsilateral olabilir. Nadir goriillen, hemiparezi
seklinde auranin oldugu, genetik olarak heterojen, otozomal dominant gegen bir
migren alt grubudur. FHM1, FHM2, FHM3 olmak iizere 3 alt tipi mevcuttur.
FHM1‘de noronal voltaj kapili Ca++ kanallarinin a-1 alt {initesini kodlayan
CACNAI1A, FHM2‘de noronal Na+ kanallari1 kodlayan SCN1A genlerinde
mutasyon saptanmistir. FHM3‘de ise Na+- K+ ATP az larin a-2 alt {initesini
kodlayan ATP1A geninde mutasyon bulunmustur [21, 22].

Uluslararas1 Basagrist  Komitesinin ICHD-III  siiflamasina  gore
hemiplejik migrenin tani 6l¢iitleri [ 14]:
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A. B ve C‘ye uyan en az 2 atak vardir.

B. Aura, tamamen geriye donen motor gii¢siizliik ve asagidakilerden en az
birini igerir:
-Geriye tam donebilen gérme, duyu ve konusma bozukluklari
-Geriye tam donebilen motor gli¢siizliik

C. Asagidakilerden en az ikisinin bulunmasi:

- En az bir aura belirtisinin >5 dakikada yavasga gelismesi ve/veya farkl

aura belirtilerinin ardigik olarak >5 dakikada olugmasi

-Her non-motor aura belirtisinin 5-60 dk iginde sonlanmasi, motor
belirtilerin 72 saatten kisa stirmesi

- Aurasiz migrenin B ve D 6lgiitlerini tam dolduran bagagrisinin auranin
60 dakikasi i¢inde baslamast

-En az bir aura belirtisinin unilateral olmasi (afazi her zaman unilateral
belirti olarak kabul edilmektedir, dizartri kabul edilebilir veya edilmeyebilir.)

D. Diger ICHD-3 kistaslari ile karsilanamamasi ve transient iskemik atak ile

inmenin ekarte edilmis olmasi

Bevyin sap1 aurali migren

Beyin sapindan kaynaklanan aura belirtileri goriiliir, ancak  motor
belirtiler goriilmemektedir [14]. Her iki goziin temporal veya nazal alanlarinda
gorsel belirtiler, dizartri, vertigo, tinnitus, isitme azligi, diplopi, bilateral parestezi,
biling degisiklikleri gibi beyin sap1 ve her iki hemisferden koken alan aura
belirtilerinden birkaginin bir arada bulundugu migren ataklar1 mevcuttur. Bir aura

belirtisi 5 dakikadan uzun, 60 dakikadan kisa siirer ve farkli belirtilerle ard1 sira
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olarak gelisir. Aurasiz migren, aura esnasinda veya aurayi takiben, 60 dk
icerisinde gelisir [23].

Retinal migren

Migren basagrisina; tekrarlayan monokiiler sintilasyon, skotom veya
korliigii iceren gorme bozukluklar1 eslik etmektedir. Gorme bozukluklart bir
saatten kisa siirer ve basagrisi gorsel semptomlar1 60 dakikadan kisa bir intervalle
izler veya Oncesinde basagrisi olabilir. Retinal migren, gegici monookiiler gérme
kaybmnin nadir bir nedenidir. Migrene bagli kalici monokiiler gorme kaybi da
tanimlanmistir. Diger gecici monookiiler korlilk nedenlerini ekarte etmek igin
uygun arastirmalar yapilmalidir [14]. Ataklar arasinda goz muayene bulgular
normaldir. Tan1 konmadan 6nce okiiler veya yapisal bozukluklarin digslanmasi

gerekmektedir [24].

224.  Kronik migren

Ilag agir1 kullanimi olmadig1 takdirde, 3 ay ve daha uzun siire boyunca
ayda 15 veya daha fazla giin boyunca migren basagrisi varliginda kronik
migrenden bahsedilebilir. Bu siiregte ilag asir1 kullaniminin mutlaka ekarte
edilmesi gerekir. ilag asir1 kullanimi basagrisi; basit analjeziklerin 15 giin ve
lizerinde, triptan ve ergot preparatlarinin 10 giin ve {lizerinde kullanimi ile
meydana gelir. Eger hastada ila¢ asir1 kullanimi mevcut ise kullanilan ilag
kesilmeli ve hasta 2 ay sonra tekrar degerlendirilmelidir. Agrilarin 6zelligi
degismemis ise kronik migren tanis1 koyulabilir. Hastalarin ¢cogunda geng eriskin

donemde baslayan epizodik tipte bir basagris1 6ykiisii mevcuttur. Agrilar
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siklastikca ise agrinin siddeti ve eslik eden fotofobi, fonofobi, bulanti, kusma gibi

tipik belirtilerin siddeti ve siklig1 da azalmaktadir [2] .

225.  Migren Komplikasyonlari

ICHD-III beta siirlimii basagris1 simiflamasinda tanimlanan migren
komplikasyonlar1 sunlardir:

- Migren statusu

- Enfarkt olmadan kalic1 aura

- Migrendz enfarkt

- Migren aurasiin tetikledigi nobet

Migren statusunda bas agrisi ataklarinin 6zelligi aurasiz migren basagrisi
ile aym olmakla birlikte; basagris1 72 saatten uzun siirer ve daha siddetlidir.
Basagrisi bagka bir bozukluga baglanamaz.

Enfarktsiz kalic1 aura ataklarinda; aura belirtisi bir haftadan uzun siirmekte
ve radyolojik olarak herhangi bir anormallik saptanmamaktadir.

Migren6z enfarktta; bir veya daha fazla aura belirtisi bir saatten uzun
sirlip, basagrist aurali migren basagrisinin  6zelliklerini  tagimaktadir.
Nororadyolojik olarak uygun iskemik alan goriintiilenmektedir.

Aura esnasinda veya auradan sonraki bir saat icinde epileptik ndbetin

goriilmesi durumunda; migren aurasinin tetikledigi nobetten bahsedilebilir [2].
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226. Migren fizyopatolojisi

Migren bagagrisi, genetik yatkinligi olan kisilerde endojen ve/veya
ekzojen faktorlerle tetiklenen noronal-vaskiiler olaylar zinciri sonucu ortaya
cikmaktadir. Bu olaylar zinciri sirasinda trigeminal vaskiiler sistemin aktivasyonu
migren basagrisinin esasint teskil etmektedir. Noral olaylar sonucunda agriya
duyarli yapilardaki kan damarlar dilate olmakta, bu ise daha fazla trigeminal sinir

aktivasyonu ve agriya yol agmaktadir.
Migrene sebep olan, asir1 uyarilabilir bir serebral korteks varligidir.
Bununla birlikte i¢c veya dis etkenlerle tetiklenen néronal depolarizasyona bagl
-yayilan Kortikal depresyon dalgasimin  (CSD), migrendeki aura ve
trigeminovaskiiler sistem aktivasyonundan sorumlu oldugu diisiiniilmektedir [18].
Trigeminal sinir oftalmik dali araciligi ile pia, araknoid ve dura materdeki
damarlari, intrakranial damarlarin proksimalini yogun bir bigimde inerve
etmektedir. Bu perivaskiiler innervasyon nedeniyle meninksler ve biiyiik damarlar
agriya duyarli iken; bundan yoksun beyin parankiminde ise agr1 duyusu yoktur.
Trigeminal sinirin aktivasyonuyla; agri duyusu ortodromik olarak trigeminal
gangliondan, trigeminal nucleus caudalis (TNC) aracilig1 ile beyne iletilmektedir.
Ayni zamanda antidromik olarak néropeptidler (CGRP, substance P) perivaskiiler
alana salinmakta ve buna bagli olarak vazodilatasyon, kan akimi artig1 ve protein
ekstravazasyonu olugsmakta, bu da nérojenik inflamasyona neden olmaktadir [25].
Bu vazodilatasyon ve 6dem perivaskiiler trigeminal aksonlarin daha fazla

uyarilmasina ve daha fazla agriya yol agmaktadir. Bugiin migren modellerinde
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norojenik inflamasyonun varligi gosterilmistir ve etkin bir terapotik ilag olan
triptanlarla nérojenik inflamasyon bloke edilmektedir.

Agr1 duyusu TNC*den ¢iktiktan sonra beyin sapinda orta hatti caprazlayip
-trigeminal lemniskusul olusturarak talamusa wulasip, oradan da birincil
somatosensoriyel korteks ve singulat kortekste sonlanmaktadir. Agriya eslik eden
diger afektif ve emosyonel belirtilerden ise parabrakial niikleus, talamusun
intralaminar niikleusu, amigdala ve insuler korteksi igine alan farkli bir yolagin
aktivasyonun sorumlu oldugu diistiniilmektedir [2].

Beyin sap1 yapilari migren ataklari sirasinda aktive olmaktadir, bu durum
bazi PET ve fMRI ¢alismalariyla gosterilmistir ve bu ¢alismalara dayanarak beyin
sapinin migren jeneratorii olabilecegi de One siiriilmiistiir. Trigeminovaskiiler
nosiseptif uyarilarin modiilasyonunda locus seruleus ve dorsal raphe cekirdekleri
gibi aminerjik beyin sap1 ¢ekirdeklerinin rolii goriintiileme c¢alismalar: ile
gosterilmistir. Bu yapilar serebral kan akimini diizenleyip, kortikal néronlarin
uyarilabilirligini etkilemektedir. Bu nedenle, bu yapilarin trigeminovaskiiler
sistemi dolayli veya dogrudan etkilemesiyle de agrinin ortaya cikabilecegi bir
olasilik olarak goriilmektedir [2]. Ancak bagka bazi agrili durumlarda da aym
beyin sap1 bolgesinde aktivasyonun gozlenmesi, s6z konusu bolgenin migrene ne
kadar spesifik oldugunun sorgulanmasina yol agmistir, goriintiileme yontemleri ile
saptanan beyin sapt aktivasyonu agrinin modulasyonu ile daha iligkili
goriinmektedir.

Migren basagrist olan hastalarin bir kisminda, agridan 20-40 dk once

ortaya ¢ikan gorsel ve somatosensoryel semptomlara; ilgili lobdan kaynaklanan,
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yayilan noronal ve glial eksitasyon neden olmaktadir. Son zamanlarda fMRI ve
PET c¢alismalart ile goérsel aura semptomlarmin altinda yatan patofizyolojik
mekanizmanin Leao‘nun _‘yayilan kortikal depresyon‘‘ dalgalar1 oldugu
gosterilmistir. Bu fenomen yayilan kortikal potansiyelde ani azalma, ekstraselliiler
iyon ve norotransmitterlerde gecici artis ve buna eslik eden hiperemiyi takip eden
uzun stireli ndronal uyarilabilirlikte ve kan akiminda azalma ile karakterize yavas
yayilan (3 mm/dk) bir dalganin korteks boyunca ilerlemesinden olusmaktadir
[26]. Migren agrisi1 sirasinda da oksipital korteksten baslayarak éne dogru yayilan
hiperemi ve ardindan oligemi dalgasinin gorsel semptomlarla korele olarak ortaya
ciktigr gosterilmistir [26]. Daha otesi korteksteki oligemi migren agrist sirasinda
da siirmekte ve bazi aurasiz migren agrilarinda da gozlenebilmektedir. Ayrica
deney hayvanlarinda, kortikal yayilan depresyonun nérojenik inflamasyona yol
actig1 ve trigeminal sinir uclarini aktive edebildigi, beyin sapindaki agriya duyarh
cekirdekleri uyarabildigi, yani migren aurasinin basagrisini tetikleyebildigi de ileri
stiriilmiistiir [26].

Migren patofizyolojisindeki bir diger gelisme; serotonin reseptorlerinin alt
tiplerinin ve dagilimlarinin kesfiyle birlikte, vazokonstriktor 6zellikleri nedeniyle
kullanilan ergot alkaloidlerinin SHT-1BD reseptor agonisti oldugunun
anlasilmasidir. Daha sonra bu reseptorlerin spesifik agonisti olan triptanlar etkin
migren ilaglar1 olarak gelistirilmistir. SHT-1BD reseptorleri trigeminal akson
uclarinda yogun olarak bulunmaktadir. Boylece trigeminal aktivasyonu,

noropeptid salinimini ve ndrojenik inflamasyonu inhibe etmektedirler [2, 18].
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Kalsitonin gen iliskili peptid (CGRP) ve NO‘in migren mekanizmalarinda
onemli rol oynadig1 gosterilmistir. Plazma protein ekstravazasyonunda onemli
mediatorlerden biri olan nitrik oksit (NO), konstriksiyona cevaben vaskiiler
hiicrelerden salinmaktadir ve nitrogliserin infiizyonu ile 4-6 saat sonra basagrisi
baglamaktadir [27, 28]. Bunun altinda yatan patofizyolojik mekanizma,
duramaterde gecikmis inflamatuar cevap, iNOS ekspresyonunda artig ve IL-1, IL-
6 gibi proinflamatuar sitokinlerin upregulasyonu ile oldugu diisiiniilmektedir [28].
Kortikal yayilan depresyon ve/veya astrosit kalsiyum dalgalanmalar ile
iligkili olan vazokonstriiksiyon, metabolik aktivitede ve kan akiminda degisiklige
neden olabilir. Azalmis parankimal kan akimi, ndronal glial aktiviteyi etkileyerek
seliler metabolitlerin salinimin1 ve ekstraselliller pH‘1 diislirerek nosiseptif
cevabin tetiklenmesine neden olmaktadir [27].

Trigeminovaskiiler sistem aktivasyonu rolii, triptan ve son zamanlarda
CGRP antagonist etkisine bagli olarak perivaskiiler trigeminal nosiseptif
inhibisyonuna bagli olarak degistigini gii¢lendirmektedir. CGRP, migrende
onemli bir mediator olarak kabul edilmektedir ve perivaskiiler noéronlarda
vazokonstriiksiyona cevap olarak vaskiiler tonusu korumak ig¢in salinmaktadir.
CGRP igeren ndronlarin santral ve periferal sinir sisteminde bulundugu
(beyinsapinda trigeminal niikeus kaudalis dahil) ve migren atagi sirasinda
bunlarin alternatif CGRP salinim kaynagi oldugu gosterilmistir [27, 29, 30].
Trigeminovaskiiler sistemin rolli, serebral vazoregiilasyonda rol oynayan
CGRP‘nin migren atagi sirasinda juguler vende artmasinin gozlenmesine bagh

olarak desteklenmektedir [31]. CGRP reseptor antagonistleri akut migren
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ataklarmin  tedavisinde  etkili  olmaktadir. Bu  ¢alismalar  birlikte
degerlendirildiginde, CGRP‘nin migren ataginin baslamasinda ve basladiktan
sonra da atak boyunca agrinin siirmesinde rol oynadigin1 gostermektedir.

Migrende  kortikal eksitabilite  degisikliklerini — gdsteren  klinik
elektrofizyolojik ¢alismalar bulunmaktadir. Pek ¢ok calismada, migrenlilerde
interiktal donemde kontrollere gore, kortikal uyarilmis potansiyellerin
amplitiidiinde artig ve habituasyonda azalma gosterilmistir ve iktal donemde bu
farkliliklarin ortadan kalktigi goriilmistiir [32]. Diger calismalarda ise, migren
hastalarinda transkranial manyetik stimiilasyon (TMS) ile olusturulan fosfen
esiginde azalma oldugu gosterilmistir [33-35]. Migren hastalarinda sensoryal
korteks, repetetif uyarilara asir1 reaksiyon verirken, saglikli kontrollerde zit
sekilde normal habitiiasyon izlenmistir. Migrenlilerde ayni zamanda, bozulmus
kortikal inhibitor cevaplar ve goze carpan sekilde intrakortikal fasilitasyon
bildirilmistir [36].

Migrende giiclii ailesel iligki ve hastalifin erken baslangici genetik
faktorlerin 6nemini diisiindlirmektedir, genetik olarak multifaktoriyal bir hastalik
olarak ele alinmaktadir. Migrenli olgularin beyinlerinin nitelik ve nicelik
acisindan migrenli olmayan olgulardan farkli oldugu diisiiniilmektedir. Aurali
migrenin bir alt grubunu olusturan otozomal dominant gegen ailevi hemiplejik
migrende (FHM, gec¢ici hemipleji ataklarini izleyen migren tipi basagrilar1) 1. ve
19. kromozoma ait gen mutasyonlar1 tanimlanmistir. Tiim bu mutasyonlarin ortak

yan1 beyinde CSD olusumunu kolaylastirmalar1 ve eksitabiliteyi arttirmalaridir.
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Familyal hemiplejik migrende migrene egilimin sebebi, noronal kalsiyum akim
yogunlugunun artisi, CSD esiginin azalmasidir.

Sonu¢ olarak, migren atagi; kortikal yayillan depresyon, kortikal
eksitabilite, trigeminovaskiiler sistemin rol oynadigi ndronal ve vaskiiler
degisikliklerle olusmaktadir ve tiim bu gelismelere ragmen migren patofizyolojisi
hala tam olarak aydinlatilabilmis degildir. Migren patofizyolojisinin kisa semasi

Sekil 1°de 6zetlenmistir [27].

*Genetik yapi
*Tetikleyici faktorler ik Agrinin algilanmasi ve afektif
. C“ew;esel faktorler K(:l:;)rae::gr'\an bilesenin olugmas!
* ilaglar
«Gidalar *Astrosit
«Stres dalgalanmasi

\ , Sensoryel korteks  Limbik korteks

Kortikal eksitabilitede degisiklik Talamus

| I

Diensefalik ve beyinsapi Beyinsapi trigeminal ¢cekirdekte

yapilarinda aktivite degisikligi ) aktivasyon
Perivaskdiler trigeminal sinir /
aktivasyonu ——) N Srojenik inflamasyon

Sekil 1. Migren patofizyolojisinin kisa semast

227. Migren tedavisi
Migren siklig1, siddeti ve hastalarin yasam kalitesine olan etkisi ile ¢esitli

farkliliklar gosteren kronik bir nérolojik hastaliktir. Tedavi plani hastanin tanisi,
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semptomlar ve eslik eden hastaliklar1 dikkate alinarak yapildig: gibi; hastanin
beklentileri, ihtiyaglari ve hedefleri de géz oniine alinmalidir [37].

Etkili bir migren tedavisi; dogru tani, alternatif sebeplerin diglanmasi ve
bas agrisinin hastadaki etkisinin bilinmesi ile miimkiindiir. Ayrica hastanin tedavi
secenekleri, yan etki profili, tedavi siiresi ve tedavi beklentileri hakkinda
bilgilendirilmesi ve komorbid hastaliklar g6z Oniine alinarak tedavi planinin
yapilmasi tedavinin en onemli basamaklarini olusturmaktadir [38]. Komorbidite;
iki veya daha fazla hastaligin birlikte var olmasidir. Migren hastalarinda inme,
g0giis agrisi, patent foramen ovale, epilepsi ve depresyon, mani, anksiyete ve
panik bozukluklar gibi cesitli psikiyatrik bozukluklarin birlikteligi oldukca
yiiksektir.

Migrenin farmakolojik tedavisi akut (abortif) veya koruyucu (profilaktik)
tedavi seklinde olabilir veya sik ve siddetli bas agrisi ataklar1 olan hastalarda bu
yaklasimlarin ikisi birden gerekebilir. Koruyucu tedavi ataklarin sikligi, siiresi
veya siddetini azaltmak amaciyla verilmektedir. Ayni1 zamanda akut atak
tedavisinin etkinligini ve hastanin fonksiyonelligini de arttirmakta, saglk
harcamalarinin azalmasina katki saglamaktadir [39]. Sadece akut tedaviye eklenen
koruyucu ila¢ tedavisinin saglik harcamalarinin azalmasinda etkili oldugu
gosterilmistir. Bir calismada koruyucu tedavi baslanmasindan sonraki 6 ay i¢inde,
onceki 6 ay ile karsilastirildiginda; migren tanisi ile hastaneye yatan ve ayaktan
tedaviye gelen hastalarda % 51,1 azalma, acil servis basvurularinda % 81,8
azalma, BT ve MR c¢ekimlerinde % 75 ve % 88,2 azalma oldugu gosterilmistir

[39]. Triptanlarin tiiketimi ve maliyeti de 6nemli bir sorundur ve koruyucu
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tedavilerin eklenmesinden sonra Onemli Olglide azalmistir. 2645 kisilik bir
popiilasyonda topiramatin migren profilaksisinde kullanilmasi ile birlikte medikal
kaynaklarin kullanimi1 ve toplam maliyet azalmistir. Topiramat kullanimi sonrasi
triptanlarin  kullanimi ciddi oranda azalmis, ek olarak acil servislere olan
basvurularda % 46, tanisal prosediirlerde % 72, hastane giriglerinde ise % 61
azalma oldugu goriilmistiir [39].

Cesitli calismalar migren profilaksisinin hastalarin yasam kalitesi iizerine
olan etkisini arastirmigtir. SF-36 Yasam Kalitesi Olgcegi kullamlarak yapilan
calismalar, en az 6 aylik koruyucu tedavi sonrasinda skorlarda anlamli
degisiklikler oldugunu gdstermistir [40].

2.2.7.1.  Akut Tedavi

2008 yilinda yapilan Tirkiye Bas Agrisi Prevalans calismasi verilerine
gore migren hastalarinin %380,6°s1 akut atak tedavisi almaktadir. Bu hastalarda
basit analjezik kullanimi %19,3, kombine analjezik kullanim1 %15.8, NSAI ilag
kullanimi %41.1, ergotamin kullanimi %14.5, triptan kullanimi ise %2.9
oranindadir. Analjezik kullanimina bagli siirekli bas agris1 yasayanlarin orani ise
%8,2 olarak bulunmustur. Bu hastalarin yarisindan fazlasi siddetli ve ayda 4‘den
fazla atak yasamakta fakat sadece %35 kadar1 profilaksi almaktadir [41]. Bu
veriler, lilkemizde migren profilaktik tedavisinin gereginden az, atak tedavisinin
ise gereginden sik verildigini ortaya koymaktadir. Migren ataklarinin sikligi ne
olursa olsun, atak tedavisi cogu kez gerekmektedir fakat analjezik asir1 kullanim
bas agris1 gelisme riski nedeniyle haftada iki veya daha az atakta uygulanmasi

daha uygundur.
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Atak tedavisinde kullanilan ilaglar non-spesifik ve spesifik migren ilaglari
olarak baslica iki gruba ayrilabilir.

Non-spesifik ilaglar; basit analjezikler, kombine analjezikler (kafein veya
kodein kombinasyonlar1), NSAT ilaclar, noroleptik ilaglar, antiemetikler, steroidler
ve opioidlerdir. Spesifik ilaclar ise ergo grubu ilaglar (ergotamin tartarat iceren
ilaglar) ve triptan grubu ilaglar olarak iki gruba ayrilir. Atak tedavisi kisisel
ozellikler, agrinin oOzellikleri, atagin agr1 dist  Ozellikleri gdz Onilinde
bulundurularak mutlaka kisisellestirilmelidir [40].

Akut tedavide amaglanan iyiligi her hastada her yoniiyle saglayan bir ilag
heniiz yoktur. Kullanilan ila¢ hangi gruptan olursa olsun, atak ne kadar erken
iyilestirilmeye calisilirsa basari sansi o denli yiliksek olur. Tiim oral preparatlarin
gastrointestinal yoldan emilimi i¢in zamana ihtiya¢ vardir. Akut atak tedavisi
oncesi verilen bir antiemetik ila¢ ile emilim artirilabilir. Triptanlar diger ilaglara
gore daha hizli emildikleri i¢in dogrudan kullanilabilirler. Daha hizli etki
baslangici istenen durumlarda ise intranazal, subkutan formu olan preparatlar
denenebilir. Akut tedavi ilaglarinin etkinligini 6lgmede kullanilan 6lgek, uzun
stireli 1yilik halidir. Bu da ilag alimindan 2-4 saat sonra olusan iyilik halinin yeni
bir atak olmaksizin en az 24 saat siirmesidir [42].

Basit analjezik ilaglar yan etki bakimindan en masum, fakat etkinligi en
diisiik olan ilaglardir. Hafif siddette migren ataklarinda kullamlabilirler. NSAI
ilaglarin etkinligi daha yiiksek olmakla birlikte gastrointestinal yan etki riskleri

daha fazladir. Ergotaminlerin kronik kullaniminda yan etkileri yasami tehdit edici
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olabilmektedir. Triptanlar ise komplike migren, koroner arter hastaliklar1 ve
kontrolsiiz hipertansiyonu olan hastalar disinda giivenle kullanilabilirler.

Basit analjezikler

Parasetamol veya metamizol gibi antiinflamatuar etkisi olmayan basit
analjezikler; hafif migren ataklarinda kullanilabilmektedir. Bu nedenle akut
tedavide oncelikli olarak secilecek ilaglardan degildirler. Gebelik, gastrointestinal
problem varligi veya diger grup ilaglara allerji gelismesi durumunda daha
oncelikli hale gelirler. Akut atak sirasinda; 1000 mg ve iizerindeki dozlarda, bir
defada veya gerekirse 2 saat sonra yinelenerek kullanilmasi 6nerilmektedir [43].

Kombine analjezikler

Kombine analjezikler, migren ataginin hafifletilmesinde basit analjeziklere
gore daha etkilidir fakat ila¢ asir1 kullanim basagrisina yol agma potansiyelleri
daha yiiksektir. Ulkemizde bulunan ve sik kullanilan kombinasyonlar
_‘parasetamol + kafein‘‘, _‘parasetamol + propifenazon + kafein _‘, _‘metamizol +
kafein _°, _‘propifenazon + kafein _‘, _‘metamizol + kafein _°‘, _‘asetilsalisilik asit +
parasetamol + kafein _* kombinasyonlaridir [43].

Aspirin ve Nonsteroid antiinflamatuar (NSAI) ilaclar

Akut tedavide en cok kullanilan ilag grubudur. NSAI ilaglarin, akut
tedavide Ozellikle hafif ve orta siddette olan migren ataklarinda etkin olduklar
kanitlanmistir. Siddetli ataklarda ise etkinlikleri daha azdir. Etkinligi artirmak i¢in
genellikle metoklopramid gibi bir antiemetik ilagla birlikte verilmektedir. Migren
atagmin ancak erken doneminde alindiklarinda etki gosterirler, aurali migrende

veya prodrom bulgular belirgin iken verildiklerinde en iyi etkiyi
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gostermektedirler. Az ya da ¢ok gastrointestinal yan etkileri bulunmasi nedeniyle,
mide veya duedonal iilseri olan hastalarda kullanimlar1 sakincalidir.

Asetilsalisilik asit ile yapilan plasebo kontrollii, ¢ift kor randomize, ¢cok
merkezli bir ¢aligmada, tek doz 1000 mg tableti verilmesi ile 2 saat sonra yanit
orani % 55 olarak bulunmus iken, plasebo grubunda bu oran %36,8dir. 2 saatte
tam iyilik durumu ise 1000 mg asetilsalisilik asit alan grupta % 29, plasebo alan
grupta ise %16,7dir [44].

Bir defada alinmak tiizere etkin dozlar; asetilsalisilik asit 1000 mg,
naproksen sodyum 550-1100 mg, ibuprofen 400-800 mg, diklofenak potasyum
50-100 mg, flurbiprofen 200 mg olarak uygulanmaktadir.

Ergot alkaloidleri

Ulkemizde bulunan ergotamin oral preparatlarinin  tiimii kafein
kombinasyonlu ilaglardir. Ergotamin migren igin spesifik bir ilagtir fakat sadece
tedavide agonist etkinin gerektigi 5-HT1 reseptorlerine spesifik degildir. 5-HT1
yaninda 5-HT2 reseptorlerine de baglanir ve bu yiizden vazokonstriiksiyon gibi
istenmeyen yan etkiler meydana gelir. Gerek periferik damar daraltici etkisi, gerek
ilag kotiiye kullanimin kolay gelismesi nedeniyle, migren atak sikligi fazla olan
hastalarda kullanim1 sakincalidir [43].

Triptanlar

Migren atak tedavisinde kullanilan spesifik ila¢ grubundandir ve 5-HT
I1B/1D/1F reseptorlerine selektif agonistik etkileri bulundugu icin, ergotaminin
sebep oldugu periferik damar daraltict etkisi bulunmamaktadir. Ayn1 zamanda

ergotamine gore oldukea yiiksek diizeyde emilim oranina sahiptirler. Ancak
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triptanlar da sik ataklarda kolayca kotiiye kullanim gelistirebilecekleri igin sik
kullanim1 sakincalidir.

Ulkemizde bulunan triptan preparatlar;; _‘sumatriptan‘ (subkutan
enjeksiyon, nazal sprey, 50-100 mg tablet), _‘zolmitriptan‘ (2,5 mg yutulan ve 2,5
mg agizda eriyen tablet), _‘naratriptan‘‘ (2,5 mg tablet), _‘eletriptan‘‘ ( 40 mg
tablet), _‘fravotriptan‘‘ (2,5 mg tablet) ve _‘rizatriptan‘‘ (10 mg agizda eriyen
tablet) olarak siralanabilir.

Triptanlar, NSAI ilaglar gibi migren ataginin sadece erken evresinde degil,
tim evrelerinde etkili olurlar. Yiiksek emilim oranina sahip olmalar1 nedeniyle
oncesinde antiemetik kullanimina genellikle gerek yoktur. Tim triptan
preparatlarinda %20-25 oraninda gdgiiste sikisma hissi, sersemlik, fenalik hissi
gibi yan etkiler goriilebilmektedir. Bu yan etkilerin en az goriildiigii triptan formu
ise fravotriptandir. Triptanlarin akut atak sirasinda verilmesiyle agrida 2 saat
icinde iyilesme olur, agr1 ilerleyen saatlerde tekrarlarsa doz bir kez daha
tekrarlanabilir. Triptanlarin koroner arter hastaligi, kontrolsiiz hipertansiyon ve
komplike migreni olan hastalarda kullanimi1 sakincalidir.

Sumatriptan + Naproksen

Sumatriptan ve naproksen sodyumun tek basina kullanimlarina gére daha
yiiksek etkinlige sahip bir preparattir, yalnizca triptan kullanildiginda etkili yanit
alinamayan veya agr1 sirasinda allodinin eslik ettigi olgularda secilebilir.
Sumatriptan 85 mg ve naproksen sodyum 500 mg igeren kombinasyonu

mevcuttur.
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Tablo 3. Migren atak tedavisinde kullanilan ilaglar

ilaglar

NSAI flaglar
Parasetamol
Asetilsalisilik asit
Ibuprofen

Naproksen
Diklofenak
Dekstroketoprofen
trometamol
Metamizol

Triptanlar
Sumatriptan

Zolmitriptan
Naratriptan
Rizatriptan
Eletriptan
Frovatriptan

Ergot Alkaloidleri

Ergotamin tartarat
(parasetamol ve
kafeinle farkli

kombinasyonlarda)

Antiemetikler
Metoklopramid

Domperidon

Endikasyon

Tiim primer
basagrilarinda
(kime, SUNCT
harig)

Migren ve kiime
basagrisi ataklari

Migren atagi

Migren atagi

Migren atagi

Dozu

1000 mg
1000 mg
200-800 mg

500-1000
mg

50-100 mg
25mg

1000 mg

50-100 mg
(oral),

6 mg (s.c),
20 mg
(nazal)
2,5mg
2,5mg

10 mg
20-40 mg
2,5mg

0,25-1 mg

10-20 mg
(oral), 10
mg(im, iv)

10 mg (oral,
max 20-30

mg)

Uyarilar/kontrendikasyonlar

Bobrek ve/veya karaciger
hastaliklari, kanama hastaliklari,
peptik ilser, ilag asir1 kullanim
basagrist  riski,  hipotansiyon,
agraniilositoz

Gogilis  agrisi, bulanti, distal
parestezi, kontrolsiiz HT, iskemik
kalp, beyin damar, periferik damar
hastaligi, gebelik, laktasyon, 18 yas
altt  (sumatriptan nazal formu
harig), 65 yas istii, siddetli bobrek
ve karaciger yetmezligi, ilag asirt
kullanim basagrist riski

Bulanti, kusma, parestezi,
kontrolstiz HT, iskemik kalp, beyin
damar, periferik damar hastaligi,
gebelik, laktasyon, 18 yas alti
(sumatriptan nazal formu harig), 65
yas ustli, ilag asir1  kullanim
basagrisi riski

Diskinezi  riski, laktasyon ve
cocukluk ve ¢aginda verilmez.

Cocukluk caginda verilebilir.
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2.2.7.2.  Koruyucu tedavi
Koruyucu tedavi oOnleyici, kisa siireli veya idame tedavi seklinde
diizenlenebilir. Onleyici tedavi egzersiz veya seksiiel aktivite gibi ataklara yol
acan sebepler varliginda verilmektedir. Hastalar 6ncelikle bas agris1 ataklarina yol
acan aktivite ve maruziyetin azaltilmasi konusunda bilgilendirilir. Sonrasinda
diisiik doz indometazin egzersiz iligkili bir migren ataginda kullanilabilir. Kisa
stireli koruyucu tedavi ise hastalarin provakatif faktorlere (menstruasyon, yiiksek
rakim gibi) maruziyet siiresine gore kullanilabilir, bu hastalar maruziyet boyunca
veya sadece oOncesinde giinlik medikasyon ile tedavi edilebilir. Ornegin,
menstruasyon Oncesi nonsteroidal antienflamatuar ilaglarin veya triptanlarin 3-5
giin arasinda kullanim1 menstruasyon ile iligkili migren gelisimini engelleyebilir.
Idame koruyucu tedavi ise hastalarin tedavinin devammna ihtiyag duymasi
durumunda kullanilmaktadir [40].
Yakin zamanda ABD, Kanada ve Avrupa yonergeleri, migren koruyucu
tedavisinin hangi kosullar altinda verilebilecegini ortaya koymustur [45-50]:
. Rekiirren migren ataklarinin, akut tedavilerin kullanimi1 ve yagam
tarzt modifikasyonuna ragmen hastanin hayat kalitesini etkilemesi
1. Kronik migrene neden olan sik bag agrist ataklarinin var olmasi
( Ayda 4 veya daha fazla atak olmasi veya ayda 8 veya daha fazla
giinilin bas agris1 ile gegcmesi)
Mil. Akut tedavilerin fazla kullanimi, tedavi basarisizlig1 veya yan etki

mevcudiyeti veya akut tedavilerin kontrendike olmasi
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IV.  Hastann tercihi, yani, miimkiin olan en az sayida akut bas agrisi
atag istegi
V. Hemiplejik migren, beyinsap1 aurali migren, sik ve uzamis aura
semptomlar1 veya migrendz enfarkt varligi
Eger migren ataklarinin sikligi ve bas agrisi ile gecen giin sayisi, 3 ay
boyunca en az % 50 oraninda azalmis ise, koruyucu tedavinin basarisindan s6z
edilebilir. Migren koruyucu tedavisinde kullanilabilecek pek cok ilag secenegi
mevcuttur. Antiepileptik ilaglar, antidepresanlar, beta blokerler, kalsiyum kanal
blokerleri, serotonin antagonistleri, botulinum ndrotoksini ve riboflavin,
magnezyum gibi diger ilaglar koruyucu tedavi segenekleri arasindadir. Bir ilag
secilirken etkinligi, yan etki profili, hastanin tercihi ve komorbid durumlar goz
onitinde bulundurulmalidir. Secilen ilag en iyi yarar-risk oranina sahip olmali ve
miimkiinse yan etki profilinden dahi yararlanilmalidir. Zayif bir hastada kilo
alimima yol agan trisiklik antidepresanlar gibi ilaglarin se¢imi faydali olurken,
topiramat gibi kilo kaybma yol acan ilaglardan kacinilmadir. Insomniasi olan

hastalarda trisiklik antidepresanlarin sedasyon etkisinden faydalanilabilir.

Tablo 4. Migrene eslik eden hastahiklar

Kardiyovaskiiler Norolojik
Angina, miyokard enfarktiisii Inme
Atrial septal defekt Epilepsi
Mitral valv prolapsusu Fibromiyalji
Patent foramen ovale (aurali migren) Pozisyonel vertigo
Huzursuz bacak sendromu
Psikiyatrik Gastrointestinal
Bipolar hastalik Irritabl barsak hastalig1
Depresyon Peptik tilser
Yaygin anksiyete bozuklugu Diger
Panik bozuklugu Allerji
Astim
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Koruvyucu tedavi diizenlenmesinin temel ilkeleri

Koruyucu tedavi diizenlenirken dikkat edilmesi gereken bazi hususlar

bulunmaktadir:

VI.

Secilen ilacin diisiik dozu ile baslanmali, terapdtik yanit alinana
kadar doz yavasca artirllmalidir, doz artis1 sirasinda yan etkiler
acisindan dikkatli olunmalidir.

flag seciminde komorbid hastaliklar g0z Oniinde
bulundurulmalidir.

Asirt kullanilan, ataklari tetikleyici ve birlikte veya varolan
hastaliklardan dolay1 kontrendike olan ilaglardan kaginilmalidir.
Verilen her ilag yeterli siire denenmelidir. Tam bir terapdtik
degerlendirme i¢in, bir tedaviye verilen maksimum yanittan sonra
2-6 ay izlenmelidir. Basari, atak siklig1 veya bas agrisi ile gegen
giinlerde % 50°lik bir azalma veya akut ilaglara 1yi yanit verilmesi
olarak tanimlanmaktadir.

Dogurganlik ¢agindaki bir kadinin muhtemel riskleri fark
ettiginden ve gebelik Oncesi ve sirasinda muhtemel Onleyici
ilaglardan kac¢inacagindan emin olunmalidir.

Uyumu en ist diizeye c¢ikarmak i¢in, hastalar bakimlarina dahil
edilmelidir. Belli bir tedavinin manti§ini, ne zaman ve nasil
kullanilacagint ve olas1 advers olaylarin olasilig1 tartisilmalidir.

Hastalara ger¢ekci hedefler koyulmalidir.
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VIl Yan etkiler konusunda ger¢ek¢i olunmalidir. Cogu kendiliginden
sinirlandirilmis ve doza bagimlidir ve hastalar yeni bir ilag
baslandiginda gelisebilecek erken olaylar1 tolere etmeye tesvik
edilmelidir.

Monoterapi tedavinin ana amact olmakla birlikte, eslik eden hastaligin
avantajlarindan yararlanilarak her iki hastalig tek bir ilagla tedavi edebilirken; iki
hastaligin tedavisinde tek bir ila¢ kullanmak konusunda bazi sinirlamalar
bulunmaktadir. Tek bir ilag vermek iki farkli hastaligi optimal bi¢imde tedavi
edemeyebilir veya hastaliklardan biri yeterince tedavi edilebilirse de ikinci
hastalik i¢in daha yiiksek veya daha diisiik bir doz gerekebilir. Bu nedenle ikinci
hastaligin yeterince tedavi edilememe riski vardir. ilag etkilesimleri ve advers
olaylar1 6nlemek, coklu ila¢ kullanimindaki ana hususlardan biridir. Politerapi her
hastaligin durumuna gore terapotik ayarlamalart miimkiin  kilabilmektedir.
Ornegin trisiklik antidepresan ilaglar siklikla migren ve depresyon birlikteligi olan
hastalarda tercih edilmektedir [51]. Bununla birlikte, depresyon tedavisinde
kullanilan daha yiiksek trisiklik antidepresan dozlari, daha fazla sayida yan etki ile
iliskili olabilmektedir. Daha 1iy1 bir yaklasim ise, depresyonu selektif serotonin
geri alim inhibitorleri veya selektif norepinefrin geri alim inhibitorleri ile; migreni
ise bir antiepileptik ilag¢ ile tedavi etmektir. Migren ve epilepsi hem topiramat,
hem valproik asit gibi antiepileptik ilaglar ile tedavi edilebilir. Bireylerin birden
fazla hastaligi olmasi; bazi durumlarda belirli tedavi protokollerini kontrendike
duruma getirebilir. Ornegin, migreni ve depresyonu olan hastalarda beta bloker

ilaglar dikkatli kullanilmalidir; trisiklik antidepresanlar ve noroleptik ilaglar nobet
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esigini diislirebilecegi icin migren ve epilepsisi olan hastalarda kullanilirken
dikkatli olunmalidir.

Hastalarda oOncelikle monoterapi tercih edilmesine ragmen, genellikle
istenen terapotik etki saglanamaz ise koruyucu ilaglari kombine etmek gerekebilir.
Antidepresan ilaglar genellikle beta blokerler ve kalsiyum kanal blokerleri ile
birlikte kullanilirken, topiramat ve valproik asit kombine edilebilir veya diger
ilaglar ile birlikte verilebilir.

Koruyucu tedaviyi durdurma protokolleri

Koruyucu migren tedavisi su durumlarda durdurulmalidir:

I.  Hasta tolere edemeyecegi ilag yan etkisi veya siddetli bir ilag
reaksiyonu gelistirmistir.

Il.  Koruyucu ilag 2 aylk tedavi sonrasi parsiyel bir etki dahi
gostermemistir ve akut tedavi ilacinin asir1 kullanimi s6z konusu
degildir.

I1l.  Hasta koruyucu ilagtan Onemli Olgiide fayda gormiistiir. Bas
agrilari en az 6 ay boyunca 1yi kontrol edilmis ise, ila¢ yavas yavas

azaltilir veya miimkiinse ilag direk kesilir.

Koruyucu tedavi en az 6 ila 9 ay arasinda onerilir. Ancak su ana kadar
koruyucu tedavi kesildikten sonra migren sikligin1 arastirmak tizere herhangi bir
randomize kontrollii ¢alisma yapilmamistir. Bir ¢alismada 818 migren hastast,
topiramat tedavisinin etkilerini ve kesildikten sonraki etkileri gdrmek i¢in 6 ay

boyunca topiramat ile tedavi edilmislerdir [52]. Hastalar 26 hafta izlendikten
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sonra randomize bir sekilde hastalarin bir kismi topiramat ile tedaviye devam
etmis, geri kalaninda ise topiramat kesilip placebo ilag kullanilmistir. Calisma cift
kor olarak yapilmistir. Migren atagi ile gecen giin sayisindaki ortalama artis,
topiramat grubuna gore placebo grubunda daha yiiksek oranda bulunmustur.
Placebo grubundaki hastalar, topiramat kullanan gruba gore daha fazla akut atak
tedavisi kullanmistir. Topiramat tedavisi kesildikten sonra migren atagi ile gecen
giin sayisi artmasina ragmen, devam eden faydanin varligi rapor edilmistir. Bir
diger calismada ise flunarizin ve beta bloker kullanan bir hasta grubunda ilaglar
kesildikten sonra, migren ataklarinda % 75°lik bir artis oldugu goriilmiistiir [53].
Bu bulgular koruyucu tedavi kesildikten sonra hastaligin niiks edebilecegini
gostermektedir. Hastalar bu konuda uyarilmali ve atak sikliginin artma riskinden
dolay1 yakin takip edilmelidir. Hangi faktorlerin siirekli remisyon sagladigi veya

niiks riskini artirdig1 net bilinmemektedir.

Koruyucu tedavide kullanilan spesifik ajanlar

Migren koruyucu tedavisinde kullanilan spesifik ajanlar ve bu tedavilerin
Amerikan Noroloji Akademisi (AAN) kanit kilavuzuna gore siniflandirildig: tablo

asagida verilmistir [40].
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Tablo 5. Migren koruyucu tedavisinde kullanilan ilaclar

Sinif A
Etkinligi kanitlanmus ilaclar
e Antiepileptik ilaclar

Simf B
Muhtemel etkili ilaclar

e  Antidepresanlar

Divalproeks sodyum Amitriptilin
Sodyum valproat Venlefaksin
Topiramat e Beta blokerler
e Beta blokerler Atenolol (b)
Metoprolol Nadolol (b)
Propranolol e  Triptanlar
Timolol (b) Naratriptan
e Triptanlar (c) Zolmitriptan
Frovatriptan
Smif C Siif U

Olas etkili ilaglar
e  ACE inhibitorleri
Lisinopril
e Anjiotensin res. blokerleri

Kandesartan

e Alfaagonistler
Klonidin (b)
Guanfasin (b)

e Antiepileptik ilaclar
Karbamazepin

e Beta blokerler
Nebivolol

Pindolol (b)

e Antihistaminikler
Siproheptadin

llac kullanimini kisitlayacak ya da destekleyecek
yeterli veri yok
e  Karbonik anhidraz inhibitérleri
Asetazolamid
e Antitrombotikler
Kumadin
e Antidepresanlar(SSRI(SNRI)
Fluvoksamin
Fluoksetin (b)
e Antiepileptik ilaglar
Gabapentin
e TCA‘lar
Protriptilin (b)
e Beta blokerler
Bisoprolol (b)
e  Kalsiyum kanal blokerleri
Nikardipin
Nimodipin
Verapamil

Digerleri
Etkisiz oldugu kanitlanmis ilaclar
Lamotrijin
Olasi etkisiz ilaglar
Klomipramin (b)
Asetabulol (b)
Klonazepam (b)
Nabumeton (b)
Okskarbazepin
Telmisartan

b : Siiflandirma, orijinal kilavuza ve bu raporda bulunmayan yeni verilere dayanmaktadir.

¢ : Menstruasyon ile iligkili migrenin kisa stireli profilaksisinde kullanilir.
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Beta Bloker Ilaclar

Beta blokerler, migrenin profilaktik tedavisinde en yaygin kullanilan
ilaglardir ve migren atak sikliginda % 50°den fazla azalma saglarlar. Calismalar
nonselektif bir beta bloker olan propranolol ile selektif bir beta bloker olan
metoprololiin etkinligini kanitlamistir. Atenolol, bisoprolol, nadolol ve timololiin
de etkili oldugu diisiiniilmektedir. Intrinsik sempatomimetik etkileri olan
asetabulol, alprenolol, pindolol gibi beta blokerler ise migren Onleyici tedavisinde
etkili degildir.

Beta bloker ilaclarin migren tedavisinde kullanimina kontrendikasyon
olusturan durumlar; astim, KOAH, atrioventrikiiler iletim defekti, Reynoud
Hastalig1, periferik vaskiiler hastalik ve siddetli diyabetes mellitustur.

Tiim beta blokerler yorgunluk, uyku bozuklugu, kabus gérme, depresyon,
hafiza bozuklugu ve haliisinasyonlar gibi yan etkilere neden olabilmektedir [54].
Diger olas1 yan etkiler ise gastrointestinal semptomlar, egzersiz intoleransi,
hipotansiyon, bradikardi ve empotanstir.

Aurali migreni olan bazi hastalarin beta blokerlere bagladiktan sonra inme
gecirdikleri rapor edilmis olsa da, ne aurali ne de aurasiz migreni olan hastalar
tarafindan bu ilaglarin kullanimi konusunda mutlak ya da nispi herhangi bir
kontrendikasyon bulunmamaktadir.

Antidepresan ilaclar

Antidepresanlar farkli etki mekanizmalarina sahip ¢esitli ila¢ gruplarindan
olusmaktadir. Depresyon varligindan bagimsiz olarak, bas agris1 dahil birgok

kronik agr1 durumunun tedavisinde yararlidir. Tedaviye yanit antidepresan bir etki
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icin beklenenden daha erken ve daha diisiik dozlarda ortaya ¢ikmaktadir. Hayvan
agr1 modellerinde kullanilan antidepresanlar, birlikte uygulandiklari opioidlerin
etkilerini giiclendirirler.

Bas agrisinin 6nlenmesinde klinik olarak etkili olan antidepresanlar ya
norepinefrin veya 5-hidroksitriptamin (5-HT) geri alimmi engeller ya da 5-
hidroksitriptamin-2 (5-HT2) reseptorlerine antagonistik etkide bulunurlar.

Trisiklik antidepresanlar: TCA ‘lar migrenin koruyucu tedavisinde sik

kullanilan ilaglardir, fakat sadece bir trisiklik antidepresan ilacin (amitriptilin)
migreni Onlemede etkinligi kanitlanmistir. Trisiklik antidepresan ilaglar i¢in doz
araligi genistir ve bireysellestirilmesi gerekmektedir. Eglik eden depresyonu olan
hastalarda, altta yatan depresyonu da tedavi etmek i¢in bu ilaglarin daha yiiksek
dozlarim1 vermek gerekebilir.

Amitriptilin ve doksepin sedasyona yol agarlar. Bu ilaglara gece yatmadan
once diisiik dozda baslanmaktadir. Fakat protriptilin uyarici etkilere sahip oldugu
icin sabah saatlerinde verilmesi tavsiye edilmektedir.

Kullanilan TCA hastada fazla sedatif etki yapmis ise, {iglinciil bir TCA
(amitriptilin, doksepin gibi) ikincil bir TCA‘ya (nortrpitilin, protriptilin gibi)
degistirilebilir.

TCA kullaniminda yan etkiler sik goriilmektedir. Antimuskarinik yan
etkiler arasinda agiz kurulugu, agizda metalik tat, epigastrik rahatsizlik, kabizlik,
konflizyon, tasikardi, ¢arpinti, bulanik gérme ve iiriner retansiyon sayilabilir.
Diger yan etkiler ise kilo alimi, ortostatik hipotansiyon, refleks tasikardi, QT

araliginda uzama, nobet esiginde azalma ve sedasyondur. Yasl hastalarda
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konfiizyon ve deliryuma neden olabilir. Bu ilaglarin antimuskarinik ve
antiadrenerjik etkileri, 6zellikle yash hastalarda kardiyak iletim anormallikleri i¢in
risk artisina sebep olabilir, bu yiizden yash hastalarda daha dikkatli
kullanilmalidir.

Selektif serotonin geri alim inhibitdrleri (SSRI) ve serotonin ndrepinefrin

gerl alim anhibitorleri (SNRI)

Migren koruyucu tedavisinde SSRI‘larin ve diger antidepresanlarin
kullanim1 konusu karmasiktir ve genel olarak az bilgi mevcuttur. Bir ¢alismada
plaseboya nazaran fluoksetin kullaniminin agik bir yarari olmadigi belirtilmistir
[54].

Plasebo kontrollii caligmalarda etkisiz oldugu gosterilen diger
antidepresanlar ise klomipramin ve sertralindir. Diger antidepresan ilaglar i¢in ise
sadece plasebo kontrollii olmayan veya a¢ik ¢alismalar mevcuttur.

Komorbid depresyonu olan hastalarda, TCA ‘lara gore tolerans profili daha
istlin oldugu i¢in SSRI‘lar tercih edilebilir. En sik goriilen yan etkileri ise cinsel
islev bozuklugu, anksiyete, sinirlilik, uykusuzluk, yorgunluk, terleme, titreme,
anoreksi, bulanti, kusma ve bas donmesidir. SSRI ve TCA kombinasyonu ise
refrakter depresyon tedavisinde ve bazi direngli migren vakalarinda faydal
olabilmektedir.

Secici bir serotonin ve norepinefrin geri alim inhibitorii olan venlefaksinin
migren koruyucu tedavisinde etkili oldugu gosterilmistir [55]. Yan etki olarak

uykusuzluk, sinirlilik, midriazis ve nobetler goriilebilir.
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Tablo 6. Migren koruyucu tedavisinde kullamlan beta blokerler ve

antidepresanlar

Sinif ve ajan Gunliik Doz Yorumlar
e Beta Blokerler
Atenolol 50-200 mg Glinde 1 veya 2 doz

kullanilir, propranolole gore
daha az yan etkisi mevcuttur.

Metoprolol 100-200 mg Kisa etkili formu giinde 2
kez, uzun etkili formu giinde
1 kez kullanilir.

Nadolol 20-160 mg Gilinde 1 kez kullanilir, uzun
yart Omiirlii, propranolole
gore daha az yan etkisi vardir.

Propranolol 40-240 mg Kisa etkili formu giinde 2-3
kez, uzun etkili formu giinde
1 kez kullanilir.

Timolol 20-60 mg Giinde 2 kez kullanilir, kisa
yar1 dmrii vardir.

e Antidepresanlar
(tersiyer aminler)

Amitriptilin 10-200 mg Yatmadan once 10 mg ile
baglanir.

Doksepin 10-200 mg Yatmadan once 10 mg ile
baglanir.

e  Sekonder aminler
Nortriptilin 10-150 mg Yatmadan 6nce 10 mg ile
baslanir, uykusuzluk olursa
sabah erken saatte verilebilir.

Protriptilin 5-60 mg Sabah 5 mg ile baglanir.
e SNRI
Venlefaksin 75-225 mg Sabah 37,5 mg ile baglanir.

Kalsiyum Kanal Blokerleri

Verapamil, nimodipin, nikardipin, diltiazem gibi segici olmayan kalsiyum

kanal blokerlerinin iyi tasarlanmig klinik ¢aligmalarda plaseboya iistiinliik
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gostermedikleri bulunmustur. Bu yiizden kalsiyum kanal antagonistleri migren
profilaksisinde 6nerilmemektedir.

Antiepileptik Ilaclar

Antiepileptik ilaglar iyi yiiriitiilen plasaebo kontrollii ¢aligmalar ile migren
koruyucu tedavisinde daha ¢ok onerilmeye baglamistir.

Gabapentin

Gabapentinin 1800-2400 mg doz araliginda, plasebo kontrollii ¢ift kor bir
calismada etkinligi gosterilmistir. Bir Cochrane calismasi dahil olmak iizere
yapilan son ¢aligmalarda klinik uygulamaya yonelik olarak gabapentinin migren
profilaksisi i¢in daha ileri degerlendirilmesi gerektigi sonucuna varilmistir [56].

Silberstein ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢aligmada gabapentinin
siirekli doza bagli maruziyetini saglayan bir 6n ilag olan gabapentin enakarbilin
randomize ¢ift kor plasebo kontrollii ¢alismas: yiiriitilmiistiir. Aktif tedavi ile
plasebo arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamastir [57].

Valproik asit

Basit bir 8 karbonlu, 2 zincirli yag asididir. Divalproeks sodyum; valproik
asit ve sodyum valproatin bir kombinasyonudur. Birkag¢ ardisik randomize plasebo
kontrollii calisma giinde 500 mg‘dan 1500 mg*a kadar degisen dozlarda, %43 ila
%48 arasinda tedavi yanmiti oldugunu dogrulamistir. Uzatilmis salinimli (ER)
divalproeks sodyumun migreni Onlemede etkili oldugu gosterilmis ve bu
formiilasyon ile uyum ve yan etki profili agisindan daha olumlu olacag

distintilmiistiir.
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2000 yilinda AAN kilavuzunda yaymlanan 12 haftalik bir plasebo
kontrollii ¢ift kor randomize g¢alismada, uzatilmigs salimimli (ER) divalproeks
sodyumun tedaviye bagli gelisen advers olaylar bakimindan gruplar arasinda
anlamli farklilik olmaksizin {istiin oldugu gosterilmistir [58].

Cogu bas agris1 calismasinda divalproeks sodyum ve sodyum valproat
kullanan hastalarda plasebo kullanimina goére daha fazla advers olay
bildirilmemistir. Bununla birlikte, kilo alim1 divalproeks sodyumun uzun siireli
kullanimu ile sik olarak gdzlemlenmistir. Bulanti, kusma ve diger gastrointestinal
problemler en sik karsilasilan yan etkiler olmakla birlikte, insidansi 6zellikle 6
aylik kullanimdan sonra azalmaktadir. Tremor ve alopesi ilerleyen dénemlerde
gelisebilmektedir. Bu ajanlarla tedavi edilen hastalarda pankreatit, karaciger
yetmezligi, teratojenite, trombositopeni ve diger kan diskrazileri agisindan dikkatli
takip gerekir. Noral tiip defekti gibi teratojen etkiler yaninda, FDA tarafindan
gebelikte valproik asit iceren ilaclar kullanan annelerin ¢ocuklarinda azalmis 1Q
skorlarina neden olabilecegini belirten bir uyar1 yaymlanmistir. Valproik asit
iceren ilaclarin gebelerde migren profilaksisinde kullanilmasi kontrendikedir.
Ayni zamanda, dogurganlik cagindaki kadinlarda sodyum valproat ve ilgili tiim
ilaglarin dikkatli kullanilmasi gerekmektedir. Hiperandrojenizm, polikistik over
sendromu ve obezite valproik asit kullanan epilepsili gen¢ kadinlarda da endise
kaynagi1 olmaktadir.

Valproik asit kullanirminda mutlak kontrendikasyonlar gebelik ve hepatik
bir bozukluk ve pankreatit Oykiisiidiir. Diger kontrendikasyonlar ise

trombositopeni, pansitopeni ve kanama bozukluklaridir.
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Topiramat

Topiramat ve divalproeks sodyum; migrenin profilaktik tedavisinde FDA
onayina sahip olan iki antiepileptik ilagtir. Cok sayida calisma topiramatin giinde
50 mg ila 200 mg doz aralifinda kullanildiginda, migren profilaksisinde etkili
oldugunu bildirmektedir. Etkinligi amitriptilin ile karsilagtirilabilir [59].

Topiramat kullaniminda en sik goriilen yan etki parestezilerdir. Diger sik
gorillen yan etkiler ise konsantrasyon ve hafiza problemleri, yorgunluk,
istahsizlik, bulanti, diyare, bobrek tast olusumu, kilo kaybi, tad bozuklugu ve
karin agrisidir. Migren ¢aligmalarinda viicut agirlig1 topiramat 50 mg alan grupta
ortalama %2,3, 100 mg alan grupta %3,2 ve 200 mg alan grupta ise %3,8 oraninda
azalmistir. Topiramat kullanimi ile bobrek tasi olusabilir, bildirilen oran yaklasik
olarak %1,5 olarak bildirilmistir. Bu da genel popiilasyona gore riskin 2 ila 4 kat
arttigini gostermektedir. Cok nadiren goriilen bir diger yan etki ise sekonder ag1
kapanmasi glokomu ile iligkili akut miyopidir.

2011 yilinda FDA tarafindan, gebelik sirasinda topiramat ile tedavi edilen
kadinlarin bebeklerinde yarik damak ve dudak gelisme riskinin artabilecegi
konusunda uyarida bulunulmustur. Bu ylizden topiramat gebelikte D kategorisine

yerlestirilmektedir.

Lamotrijin

Agik etiketli ¢alismalar lamotrijinin sik ve uzamis aurali migren ataklari

olan hastalarin tedavisinde belli bir role sahip olabilecegini 6ne siirmesine
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ragmen, aurasiz migrende plasebo kontrollii bir ¢aligmanin sonuglar1 negatif

bulunmustur [60].

Tablo 7. Migren koruyucu tedavisinde kullamlan antiepileptik ilaclar ve

kalsiyum kanal blokerleri

Sinif ve ajan Giinliik doz Yorumlar
e Selektif __ kalsiyum
kanal blokerleri
Verapamil 120-480 mg Giinde 2 veya 3 doz, 80 mg
ile baglanir, siirekli salinimli
formu giinde 1 veya 2 kez
verilebilir.

Flunarizin 5-10 mg Gece yatmadan verilir, en sik
yan etkisi kilo alimidir.

e Selektif antiepileptik

ilaclar

Karbamazepin 600-1200 mg

Gabapentin 600-3600 mg Giinde 3 kez verilir.

Topiramat 50-200 mg Gece yatmadan 15-25 mg ile
baglanir, her hafta 15-25 mg
artirilabilir. Kilo  kaybi
yapabilir.

Valproat/divalproeks 500-2000 mg 250-500 mg ile baglanmr,

sodyum valproik asit diizeyi ile takip
edilir. Maksimum doz 60
mg/kg/giindiir.

Diger ilaglar

Migrenin profilaktik tedavisinde kullanilan diger ilaglar anjiotensin
dontistiirici enzim (ACE) inhibitorleri, anjiotensin 2 reseptdr antagonistleri,
histamin, antihistaminikler, l6kotrien reseptdr antagonistleri, aspirin ve diger

nonsteroidal antienflamatuar ilaglar, sifali otlar ve vitaminlerdir.
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ACE inhibitorleri ve anjiotensin 2 reseptOr antagonistleri

ACE inhibitérii olan lizinoprilin migren profilaksisindeki etkisini
gostermek icin yapilan plasebo kontrollii ¢ift kor randomize bir g¢aligmada;
plaseboya gore lizinopril kullanan grupta bas agrili giin sayisinin % 50 oraninda
azaldig1 bulunmustur [61].

Bagka bir plasebo kontrollii ¢ift kor calismada anjiotensin 2 reseptor
antagonisti olan kandesartanin migren profilaksisindeki yeri arastirtlmistir. 12
haftalik bir periyodda bas agrisi ile gecen ortalama giin sayisi plasebo grubunda
18,5 giin iken kandesartan kullanan grupta 13,6 giin olarak bulunmustur. Advers
olaylarin siklig1 her iki grupta benzerdir [61].

Propranolol ile yapilan bir bagka randomize tglii ¢ift kor plasebo kontrollii
calisma 1ise kandesartanin koruyucu tedavideki etkinligini dogrulamistir.
Kandesartan propranolden daha az etkili degildir. Tedaviye cevap veren hastalarin
orani plaseboya kiyasla, kandesartan ve propranolol grubunda anlamli derecede
yiiksek olarak bulunmustur. Ginliik 16 mg kandesartanin, giinlik 160 mg
propranolole benzer etkisi oldugu sonucuna varilmistir [62].

Histamin, antihistaminikler ve lokotrien reseptor antagonistleri

Histamin

3 adet faz 2 tek merkezli ¢alisma; migren koruyucu tedavisinde histaminin
etkili oldugunu gostermektedir [63]. N-metil histaminin haftada 1 mg‘dan 10
mg‘a kadar olan dozlarinin subkutan enjeksiyonu, plasebo ile karsilastirildiginda
baslangictan itibaren atak sikligini1 azaltmistir. Histamin 12 haftalik vizitler

boyunca migren sikligi, siddeti ve siiresini; plaseboya gore istatistiksel olarak
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anlamli 6l¢iide azaltmaktadir. Enjeksiyon bolgesindeki gegici kasint1 bildirilen tek
yan etkisidir.

Siproheptadin

5-HT2, histamin Hl ve muskarinik kolinerjik reseptorlere antagonistik
etkisi olan siproheptadin ¢ocuklarda migrenin profilaktik tedavisinde yaygin
olarak kullanilmaktadir. 4 mg‘lik tablet formu mevcuttur. Toplam doz giinde 12-
36 mg arasinda degisir. Giinde 2-3 kez, yatmadan Once verilir. Sik goriilen yan
etkiler sedasyon ve kilo alimidir; agiz kurulugu, bulanti, bas dénmesi, ayak bilegi
O0demi ve diyare ise daha az siklikta goriilen yan etkilerdir.

Tek bir faz 2 ¢aligma, migren siklig1 ve siddetini azaltmada giinde 4 mg
siproheptadinin; giinde 80 mg propranolol kadar etkili oldugunu gostermistir [64].

Montelukast

Bir faz 1 ¢alisma, migren ataklarmin sikliginda % 50 azalma olan hasta
sayisinda; giinde 20 mg dozda kullanilan montelukastin plasebo ile benzer etkiye
sahip oldugunu gostermistir.

Aspirin ve diger nonstreoidal antienflamatuar ilaclar

Migren koruyucu tedavisinde nonsteroidal antienflamatuar ilaglarin
etkinlifi AAN kilavuzunda belirtilmistir. Yapilan ¢alismalarda naproksen
sodyum, ketoprofen, flurbiprofen ve mefenamik asidi iceren 10 nonsteroidal
antienflamatuar ilacin migreni onlemede 1iliml faydasi oldugu gdsterilmistir.
Aspirin ile ilgili ¢alismalar ¢eligkili sonuglar vermistir. Orijinal kilavuzdan sonra
yapilan iki faz 2 calismada aspirinin migren profilaksisinde metoprolol kadar

etkili oldugu bulunmustur [31]. Baska bir ¢alismada ise giinde 100 mg aspirin ve
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E vitamini kombinasyonu ile plasebo ve E vitamini kombinasyonu
karsilastirilmis; aspirin ve plasebo tedavileri arasinda 12. ve 36. aylarda migren

siklig1 ve siddeti acisindan anlamli bir fark saptanmamustir [65].

Tablo 8. Migren koruyucu tedavisinde kullanilan ¢esitli tibbi iiriinler

Sinif ve ajan Giinliik doz Yorumlar
e ACE inhibitorleri ve
anjiotensin 2
reseptor
antagonistleri 10-40 mg Pozitif  kiigiik  kontrolli
Lizinopril 16-32 mg calisma
Kandesartan
400 mg Pozitif  kiigiik  kontrolli
e Riboflavin calisma
300 mg 2 pozitif kontrollii ¢alisma
e Koenzim Q10
400-600 mg Tartigmali kanit
e Magnezyum sitrat

Kalsitonin gen iliskili peptid (CGRP) antikorlari

Kalsitonin gen iligkili peptid (CGRP), migren tedavi hedefleri arasinda
bulunan Onemli bir proteindir. CGRP trigeminovaskiiler sistemde giicli
vazodilator etkiye sahip olan Onemli bir norotransmitterdir. Migren ataklari
sirasinda salinimi artar ve triptan verilmesi ile diizeyi azalir. Sistemik infiizyonla
verilmesi migren ataklarini tetikler. CGRP‘yi hedef alan monoklonal antikorlar 2
plasebo kontrollii randomize ¢alismada rapor edilmistir.

ALD-403 bir anti-CGRP IgG1 antikorudur, giinde 1000 mg tek doz IV
kullanim ile migren koruyucu tedavisinde, herhangi bir giivenlik endisesi olmadan
kullanilmistir [66]. Subkutan olarak, 3 ay boyunca, her iki haftada bir verilen

CGRP antikoru olan LY2951742‘nin de benzer etkinlik ve tolerabiliteye sahip
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oldugu goriilmiistiir [67]. Bu ajanlarin ikisi de uzun yarilanma O6mriine sahiptir
(swrastyla 31 ve 28 giin). Sistemik toksisite beklenmeyen bu ajanlarin faz 3
caligsmalarinin artmasi durumunda tedavide kullanimi daha ¢ekici hale gelecektir.
Sonu¢ olarak, koruyucu tedavi migren tedavisinde Onemli rol
oynamaktadir. Tedaviye koruyucu ilag eklenmesi ile atak sikligi azalir ve akut
tedaviye yanit artar. Boylece saglik hizmetleri kaynak kullanimi azalir ve
hastalarin yasam kalitesi onemli Olgiide artar. Migren hastalarinin biiyiik bir
kisminin koruyucu tedavi adayi oldugu gosterilmesine karsin, hastalarin yalnizca
kiigiik bir kismi koruyucu tedavi almaktadir. Birgok koruyucu ilag secenegi
mevcuttur ve bu ilaglar secilirken hastalarin komorbid tibbi ve psikolojik
hastaliklar1 da g6z oOniinde bulundurularak tedavi plani yapilmalidir. Migren
koruyucu tedavilerine yaniti gosteren belirli  bir biyolojik  belirteg

bulunmamaktadir.

2.3 Migren Tedavisinde Uyum

231 Uyum ve uyumu etkileyen faktorler

[lag kullanimina olan uyum yani adherens; hasta bakiminin ¢ok énemli bir
pargasidir ve klinik hedeflere ulasmada vazgegilmezdir. Diinya Saglik Orgiitii ilag
uyumuna iliskin yayimladigi 2003 yili raporunda _‘uyum etkinliginin artirilmasinin
niifusun saglig1 iizerinde; spesifik tibbi tedavilerden daha biiyiikk bir etkisi
olabilecegini _° belirtmistir [68].

Regete edilen tedavi rejimlerine uyumsuzluk, kronik hastaliklarin

tedavisinde 6nemli ve yaygin olarak goriilen bir davranigsal saglik sorunudur.
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Tedaviye uyumsuzluk oranlari, kronik hastaligi olan eriskinlerde %50°den
%60°a, ¢ocuklarda ise %50°den %88‘c kadar degismektedir [69-71]. Recgete
edilen tedavi rejimlerine olan uyumsuzluk; hastalik siddetinde ve niiks sikliginda
artisa, daha fazla saglik hizmeti kullanimina ve suboptimal semptom ydnetimine
neden olmaktadir [72]. Tedavi rejimini belirlemede klinik karar hastalar
tarafindan bildirilen semptomlarda iyilesme veya fonksiyonelligin artmasina gore
verilir ve hastanin uyumu hakkinda kesin bir bilgi sahibi olmaksizin artis veya
degisiklige neden olur.

Tedaviye olan uyum (adherens) ; _‘bir kisinin davranisinin tibbi oneriler
ile ne oranda oOrtiisgtigli_‘ ile ilgilidir. Akut tedavi stratejilerine olan uyum, akut
tedavi ilaglarinin ne zaman ve nasil kullanilacagmmin yani sira, farkli ilag
rejimlerini diizenlemek ve planlamak icin gereken bir davranis becerisi gerektirir.
Bireyler basagrilarinin baslangicini taniyabilmeli ve uygun NSAI ilacin uygun
dozunu belirlemeyi ve ila¢ alma sikhigin1 izlemeyi ogrenmelidir [73].
Basagrilarmin  6nlenmesinde akut stratejilere ek olarak genellikle giinliik
koruyucu ilaclar ve biyodavranigsal tekniklerin kombinasyonu gerekir [70].
Profilaktik tedaviler ve davranigsal yasam tarzi degisikliklerine olan uyumsuzluk;
tedavi planin1 daha da karmasik hale getirir ve basarili bir tedavi yaniti i¢in
bilinen engellerdir [72].

Diinya Saglik Orgiitii‘ne gdre zayif ilag uyumuna yol agan pek ¢ok faktor
bulunmaktadir ve sosyoekonomik faktorler, tedavi ile iliskili faktorler, hastayla
ilgili faktorler, saglik sistemi ve saglik bakimi ile iliskili faktorler ve hastaligin

durumu ile iligkili faktorler olmak tizere 5 kategoride ele alinabilir.
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Tablo 9. Tedavide uyumu etkileyen faktorler

Kategoriler Faktorler

Demografik 6zellikler Yas, 1rk, cinsiyet, meslek, egitim durumu,
saglik bilgisi

Hastalik Hastalik tipi, siiresi ve siddeti, komplikasyon

varlig1, hastaneyi kullanma siklig1, saglik
bakim sunucularindan memnuniyet, bakimin

kalitesi
Tedavi [lacin dozu, tipi, baska ilag varligi, ilag temini,
tedavinin gerektirdigi diyet, yan etki varlig
Davranis Doktor-hasta etkilesimi, hastanin bilgi diizeyi,

kavrama durumu, hastalig1 ve tedavisi ile ilgili
inaniglari, bakim sunanin bilgi diizeyi ve
inaniglari

Ekonomik Ozellikler Ekonomik durum, saglik sigortasi ve sigorta
tipi, tedavi ve ilag fiyatlari, hastanin geliri

Uyumsuzluk; hastalarda klinik sonuglarin kotii olmasina, morbidite ve
mortalitenin artmasina ve gereksiz saglik harcamalarinin artmasina yol

acmaktadir. Bu ylizden uyumun dogru yontemlerle 6l¢timii son derece 6nemlidir.

232. Tedaviye olan uyumun belirlenmesinde kullanilan yontemler

Ilag tedavisine uyumun objektif olarak belirlenmesi gii¢tiir. Uyumun
tanimlanmasinda, her biri farkli avantaj ve dezavantajlara sahip dogrudan ve
dolayli yontemler kullanilmaktadir. Ilag tedavisine uyumun degerlendirilmesinde
standart bir yontem bulunmadii i¢in c¢alismalarda birden fazla yOntem
kullanilmas1 6nerilmektedir.

Dogrudan yontemler:

1.Kan basinci diizeyleri

2.Uriner atiklar ve yikim firiinleri
3.1la¢ metabolitleri

4 Markerlar
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Dolayli yontemler:

1.Tedavi sonucu
2.Hasta bildirimi
3.1lag sayis1
4.Randevulara uyma
5.Regetelerin takibi
6.Hekimin goriisi

Dolayli yontemlerden olan hasta bildirim yontemi i¢in gelistirilmis bazi
dlgekler mevcuttur (Ornegin ilag tedavisine baghilik/uyum 6z etkililik 6lgegi, Kisa
[lag Anketi ve Morisky ila¢ Uyum Skalas1). Ayrica son zamanlarda teknolojinin
gelismesi ile birlikte eczane ile baglantili takip sistemi, elektronik monitor, ¢ipli
ila¢ kutular1 gibi elektronik takip sistemleri olusturulmustur [74, 75].

Bizim c¢alismamizda, hastalarin profilaktik migren tedavisine olan
uyumunu degerlendirmek i¢in; dolayli ve objektif bir yontem olan ilag sayimi

(tablet sayis1) yontemi kullanilmistir.
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3. MATERYAL VE METOD

3.1 Hastalar

2016-2017 yillar1 arasinda Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji
Anabilim Dali Genel Noroloji Poliklinigi ve Basagrisi Poliklinigi‘ne bagvuran 18
yas ve Ustli hastalar i¢cinden, ICHD-III beta tani kriterlerine gére migren tanisi
almis ve migren icin profilaktik tedavi kullanan 80 hasta calismaya dahil
edilmistir.

Migren basagrisi i¢in profilaktik tedavi gereksinimi olmayan, sadece akut
atak tedavisi alan hastalar ¢aligmaya alinmamistir. Sekonder basagrisi tespit edilen
ve c¢alisma siiresi boyunca belirlenen zamanlarda kontrole gelemeyecek ya da
irtibat kurulamayacak hastalar calisma dis1 birakilmistir.

3.2 Gereg ve yontemler

Migren tanist alan ve calismaya dahil edilme kriterlerini kargilayan 80
migren hastast c¢alismaya alinmistir. Calismaya dahil olmayr kabul eden
hastalardan dncelikle bilgilendirilmis onam formu alinmis, sonrasinda ekteki
_‘Migren hasta izlem formu‘‘na gore ayrintili klinik bilgi alinmistir (EK1).

Ilk goriismede hastalara bu forma gore yasi, cinsiyeti, egitim durumu,
medeni hali, hastalik siiresi, migren atak sikligi, kronik migren varligi, basagrisi
stiresi, basagrisini tetikleyen ve hafifleten sebepler, aura ve/veya prodrom varligi,
eslik eden hastalik varligi, uyku diizeni, gecirilmis ameliyat veya ciddi hastalik,

sigara kullanimi, egzersiz ve diyete uyum, giinliik kullanilan toplam ila¢ sayisi,
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kullanilan migren ilaglar1 ve her ilag i¢in bir haftalik toplam doz sorularak
kaydedilmistir.

Hastalarin norolojik muayenesi yapilarak, anormal bulgu varsa
kaydedilmigtir. Ayn1 zamanda her hastada GON ve tetik nokta hassasiyeti
varligina bakilmistir. Hastalara ayn1 goriigmede ekte verilen Beck Anksiyete ve
Depresyon Olgegi uygulanarak, elde edilen skorlar kaydedilmistir (EK2). Ilk
goriigmeden bir hafta sonra hastalar ile tekrar goriisme yapilarak ila¢ kutusunda
bulunan ilag sayist 6grenilmistir. Ayn1 goriismeler bir hafta araliklar ile ti¢ kez
daha tekrarlanmis ve hastaya her seferinde ilag kutusunda bulunan ilag sayisi
sorulmustur. Bu siirecte hastanin ila¢ dozunda herhangi bir oynama mevcut ise, bu
oynamanin sebepleri 0grenilmis ve kaydedilmistir. Bu sebepler arasinda; ilag
aliminin unutulmasi, evden ilagsiz ¢ikma, ilag yan etkisi sebebi ile almama, ilacin
bitmesi, direktifleri yanlis anlama, ilaclari yutmakta giicliik, ilacin gerekliligi
hakkinda siiphe duyma, ila¢ kullanim seklinin zor olmasi, ila¢ almay1 sevmeme
gibi sebepler bulunmaktadir ve eger bunlarin disinda bir sebep varsa
kaydedilmistir (EK3).

Norolojik muayeneler ve formlarin doldurulmasi ayni hekim tarafindan
yapilmugtir.

Hastalarin 1 ay boyunca her hafta kontrole gelmeleri saglanmis, kontrole
gelemeyecegini beyan eden hastalarla ise telefonla goriigiilmiistiir.

Hastalarin migren basagrisi i¢in kullanmis olduklari ilaglarin haftalik dozu
hesaplanip kaydedilmistir. Hastalarin 1 ay boyunca her hafta i¢in ayr1 ayr

dozlarinin hesaplanmasinin nedeni ise; bazi hastalarda tedaviye ilk baslandiginda
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diisiik dozda baslanip artirma seklinde titre edilmesi ve bazen de ilacin dozunun
yetersiz oldugunun diisiiniildigli durumlarda dozunun artirilma gerekliligi idi.

Bu ylizden hastalarin her hafta kullanmis olduklar1 doz sayilari, her hafta
icin ayr1 ayr1 hesaplanmistir. BOylece hastalar daha kisa araliklarla daha diizenli
olarak takip edilebilmistir. Bu slirecte eger hastalarin ellerinde artan ila¢ olduysa,
ila¢c almama sebepleri ayr1 ayr1 sorgulanmistir.

3.3 istatistiksel yontemler

Verilerin analizi IBM SPSS 23,0 paket programinda yapildi. Hastalarin
demografik verilerini degerlendirirken tanimlayici ve siklik degerlendirilmeleri
kullanildi. _‘Tedaviye uyumlu grup‘‘ ile _‘tedaviye uyumsuz grup‘‘larin yas,
cinsiyet, meslek, medeni hal, egitim durumlari, hastalik siiresi, giinliikk kullanilan
toplam ilag sayisi, giinliik kullanilan migren ilag sayisi, kullanilan migren ilac,
basagrisi siiresi, aylik basagrist atagi sikligi, migren ¢esidi, doz oynama nedenleri,
eslik eden hastaliklar, bagagrisini hafifleten sebepler, egzersiz ve diyet uyumu ve
sigara kullanimi ile iliskilerinin karsilastirilmasinda Pearson Ki-Kare Testi, Yates
Diizeltmeli Ki-Kare Testi, Fisher's Ki-Kare Testi kullanilmistir. Siirekli
degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri)
ve analitik yontemler (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilkis testleri) kullanilarak
degerlendirildi. Tedaviye uyumlu ve uyumsuz olan hasta gruplarinin Beck
Depresyon Olgegi, Beck Anksiyete Olgegi ve giinliik kullanilan toplam ilag
sayisina gore istatistiksel analizi yapilirken ise; normal dagilima uymadigi i¢in
non parametrik testlerden Mann Whitney U Testi kullanildu.

En kiigiik anlamlilik degeri p<0,05 olarak kabul edilmistir.
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Calismamiz Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu tarafindan degerlendirilmis olup, 11.04.2016 tarihinde 207 karar no ile

etik kurul onay1 alinmigtir.
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4. BULGULAR

4.1 Tammlayic bulgular

411  Olgularin demografik ve klinik 6zellikleri

Calismamiza yaglar1 20 — 66 yas arasinda 69°u kadin (%86,2), 11°1 erkek
(%13,8) olmak tizere 80 hasta dahil edildi. Ortalama yas 37,6+9,9 olarak
degerlendirildi. Hastalarin % 38,81 20-34 yas arasinda, %30‘u 35-44 yas arasinda
ve %31.2°s1 45 yas ve tlizerindeydi.

Hastalarin %52,5¢1 ev hanimi, %32,51 ¢alisan, % 12,51 6grenci ve %2,5
ise emekliydi. Hastalarin %71,2°si evli, %28,81 bekardi. Hastalarin %48,7°si

ilkokul, % 20°si lise, %31,3 0 ise yiiksek 6gretim mezunu idi.

Tablo 10. Arastrmaya Katilan Bireylerin Demografik Ozelliklerinin

Dagilimi, Ankara, 2018.

| Sayit [ (%)*

Yas Gruplar1 (n=80)

20-34 yas 31 38,8

35-44 yas 24 30,0

45 yas ve Ustil 25 31,2
Cinsiyet (n=80)

Kadin 69 86,2

Erkek 11 13,8
Meslek (n=80)

Ev hanimi 42 52,5

Calisan 26 32,5

Ogrenci 10 12,5

Emekli 2 2,5
Medeni hali (n=80)

Evli 57 71,2

Bekar 23 28,8
Egitim(n=80)

Ikokul 39 48,7

Lise 16 20,0

Yiiksek egitim 25 31,3

%: Siitun yiizdesidir
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Hastalarin %551 10 y1l ve alt1, %22,51 11-19 y1l ve %22,5%1 ise 20 yil ve

tizerinde migren bagagrisina sahipti.

Tablo 11. Arastirmaya Katilan Bireylerin Hastalik Siirelerinin Dagilim,

Ankara, 2018.

| Sayi | (%)*

Hastalik siiresi (n=80)
10 y1l ve alt1 44 55,0
11-19 yil 18 22,5
20 y1l ve {istii 18 225

%: Siitun ytizdesidir

Hastalarin %77,5‘inde aurasiz, %22,5‘1 ise aurali migren mevcuttu.
Migren basagrisi hastalarin %90‘inda ataklar seklinde seyrederken, %10‘unda

stirekliydi.

Tablo 12. Arastirmaya Katilan Bireylerin Migren Durumunun Dagilimi,

Ankara, 2018.

Sayi ‘ (%)*
Migren cesidi (n=80)
Aurasiz migren 62 77,5
Auralt migren 18 225
Migrenin seyri (n=80)
Ataklar halinde 72 90,0
Stirekli 8 10,0

%: Siitun ytizdesidir

Hastalarin % 91,3‘linde basagris1 ataklar1 12 saat ve iistiinde siirerken,
%7 sinde ise basagris1 ataklar1 12 saatten 6nce sonlanmaktaydi. Tedavi altindaki

hastalarin % 63,8‘inde bir ayda yasanan basagris1 atagi 5 ve altinda, % 20°‘sinde

61



10 ve Ustil, % 16,2°sinde ise aylik basagrisi atagi sayisi 6 ila 9 atak arasinda

degismekteydi.

Tablo 13. Arastirmaya Katilan Bireylerin Bas Agrisi Siiresi ve Atak

Sikhiginin Dagilimi, Ankara, 2018.

Sayi (%)*

Bas agrisi siiresi (n=80)

12 saat ve usti 73 91,3

12 saat alt1 7 8,7
Atak sikhigi/ay (n=80)

5 ve alt1 51 63,8

6-9 13 16,2

10 ve usti 16 20,0

%: Siitun ytizdesidir

Hastalarin %33,3lnilin basagris1 uyku ile hafiflerken; bunu %24,6 ile

masaj, %16,6 ile soguk uygulama ve %14,4 ile dus-banyo ile sicak uygulama

takip etmekteydi. Diger hafifletici sebepler arasinda ise kusma ile rahatlama

mevcuttu.

Tablo 14. Arastirmaya Katilan Bireylerde Bas Agrisin1 Hafifleten Sebeplerin

Dagilimi, Ankara, 2018.

Sayi (%)*
Agriy1 hafifleten sebepler (n=80) #

Uyku 46 33,3
Masaj 34 24,6
Soguk uygulama 23 16,6
Dus-banyo 20 14,4
Sicak uygulama 11 7,9
Kusma 4 2,8

%: Siitun ytizdesidir

# Birden fazla secenek isaretlenmistir
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Agriy1 Hafifleten Sebepler

Agriyi Hafifleten Sebepler

35

30

25

20

15

10

ol

m Uyku mMasaj m SogukUygulama m Dus-banyo m SicakUygulama m Kusma

Sekil 2. Migren hastalarinda agriy1 hafifleten sebepler

[k klinik goriisme sirasinda nérolojik muayeneleri de yapilan hastalarin
%73,8inde biiylik oksipital sinir bolgesinde ve pek ¢ok sayida tetik noktada
hassasiyet oldugu saptandi.

Tablo 15. Arastirmaya Katilan Bireylerde GON ve Tetik Nokta Hassasiyeti

Varhgimmn Dagilimi, Ankara, 2018.

| Sayi [ (%0)*
GON ve tetik nokta hassasiyeti (n=80)
Yok 21 26,2
Var 59 73,8

%: Siitun yiizdesidir

Hastalarin %48,8 inin diyetine uyum gostermedigi, %51,3‘liniin ise

egzersiz yapmadig1 saptandi. Sigara kullanim orani ise %16,2 idi.
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Tablo 16. Arastirmaya Katilan Bireylerin Diyete Uyum, Egzersiz Yapma ve

Sigara Kullanim Durumlarinin Dagilimi, Ankara, 2018.

| Say1 | (%0)*

Diyete uyum durumu (n=80)

Dikkat etmiyor 39 48,8

Kismen 32 40,0

Ozen gosteriyor 9 11,2
Egzersiz yapma durumu (n=80)

Dikkat etmiyor 41 51,3

Kismen 31 38,2

Ozen gdsteriyor 8 10,0
Sigara kullanimi (n=80)

Kullanmiyor 67 83,8

Kullaniyor 13 16,2

%: Siitun yiizdesidir

Calismamiza alman hastalarin  %56,2°sinde uyku problemi varligi
bildirildi. Hastalarda bildirilen uyku problemlerinin biiyiik cogunlugu ise; uykuya
dalmada zorluk, sabah erken uyanma ve gece uykusunun sik boliinmesi seklinde

idi.

Tablo 17. Arastirmaya Katilan Bireylerin Uyku Problemi Varhginin

Dagilimi, Ankara, 2018.

| Sayi | (%)*

Uyku problemi
Var 45 56,3
Yok 35 43,7
Total 80 100

%: Siitun ytizdesidir

Hastalarin %357,5‘1 giinde tek ila¢ olarak migren koruyucu tedavi ilacini
kullanmaktaydi. Geri kalan hastalarin ise migren koruyucu ilacina ek olarak,

komorbid hastaliklar1 nedeniyle ek ilaclar kullanmakta oldugu saptandi.
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Tablo 18. Arastirmaya Katilan Bireylerin Giinliik Kullanilan Ila¢ Sayilariin

Dagilimi, Ankara, 2018.

| Say1 | (%)*
Giinliik kullanilan toplam ila¢ sayis1 (n=80)

1 ilag 46 57,5
2 ilag 18 22,5
3 ilag 9 11,3
4 ilag 2 2,5
5 ilag 1 1,3
6 ilag 2 2,5
7 ilag 1 1,3
8 ilag 1 1,3

%: Siitun yiizdesidir

Hastalarin %37,5‘inde migrene eslik eden baska bir komorbid durum
bulunmaktaydi. Migrene en sik eslik eden hastalik %16,6 oranla hipertansiyon ve

guatrdi. Diger en sik eslik eden hastaliklar ise %10 oranla depresyon ve gastritti.

Tablo 19. Arastirmaya Katilan Bireylerde Migrene Eslik Eden Hastaliklarin

Dagilimi, Ankara, 2018.

| Sayi [ (%)*
Migrene eslik eden hastaliklar (n=30) #

Hipertansiyon 5 16,6
Guatr 5 16,6
Depresyon 3 10,0
Gastrit 3 10,0
Anksiyete 2 6,6
Epilepsi 2 6,6
SVO 2 6,6
Anemi 2 6,6
DM 2 6,6
Koroner arter hastalig1 1 3,3
Hiperlipidemi 1 3,3
Panik atak 1 3,3
Astim 1 3,3

%: Siitun ytizdesidir

# Birden fazla secenek isaretlenmistir
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Hastalarin %42,5‘inde depresyon dlgegi puani 0-13 arasinda saptanmis
olup, bu grupta depresyonu disiindiirecek diizeyde skorlar saptanmadi.
%17,5‘inde yiiksek diizeyde, %10‘unda orta diizeyde, %30‘unda ise diisiik

diizeyde depresif semptom varligina isaret eden skorlar elde edildi.

Tablo 20. Arastirmaya Katilan Bireylerin Beck Depresyon Olgegi

Puanlarinin Dagilimi, Ankara, 2018.

| Sayi | (%0)*

Beck Depresyon Olg¢egi Puanlari (n=80)
0-13 Puan (Depresyon yok) 34 42,5
14-19 Puan (Diisiik) 24 30,0
20-28 Puan (Orta) 8 10,0
29-63 Puan (Yiiksek) 14 17,5

%: Siitun yiizdesidir

Hastalarin %55 inde diisiik diizeyde anksiyete puanlar1 mevcutken;

%28,7inde yiiksek, %16,3‘linde ise orta diizeyde anksiyete skorlar1 elde edildi.

Tablo 21. Arastirmaya Katilan Bireylerin Beck Anksiyete Olcegi Puanlarinin

Dagilimi, Ankara, 2018.

| Sayi | (%)*

BeckAnksiyete Olcegi Puanlar: (n=80)
0-17 Puan (Diisiik) 44 55,0
18-24 Puan (Orta) 13 16,3
25-63 Puan (Yiiksek) 23 28,7

%: Siitun ytizdesidir

412.  Akut atak ve koruyucu tedavisinde kullanilan ilaglarin durumu

Migren nedeni ile koruyucu tedavi kullanan hastalarin en biiyiik kismini
%29,1 oraninda amitriptilin kulllanan hastalar olusturmaktaydi. Hastalarin
%21,51 topiramat, %19,3lG duloksetin, %16,1i propranolol, %7,51 sodyum
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valproat kullanmaktaydi. Hastalarin geri kalani ise venlefaksin, esitalopram ve

pregabalin kullanmaktaydi.

Tablo 22. Arastirmaya Katilan Bireylerin Kullandiklar1 Migren laclarinin

Dagilimi, Ankara, 2018.

| Say1 | (%)*
Kullanilan ila¢ (n=93) #

Amitriptilin 27 29,1
Topiramat 20 21,5
Duloksetin 18 19,3
Propranolol 15 16,1
Sodyum valproat 7 7,5
Venlefaksin 3 3,2
Pregabalin 2 2,1
Esitalopram 1 11

%: Siitun ytizdesidir

# Birden fazla segenek isaretlenmistir

KullanilanProfilaktik llaglar
35
30
25

20

15

10

“' L

0 [ —

Kullanilan llaglar

B Amitriptilin H Topiramat m Duloksetin m Propronalol

m SodyumValproataVenlefaksin H Pregabalin W Esitolopram

Sekil 3. Hastalarin migren profilaktik tedavisinde kullandig1 ilaglar
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Migren basagrisi i¢in koruyucu tedavi kullanan hastalarin %83,3l giinde
1 ¢esit profilaktik ilag kullanirken, %130 birden fazla profilaktik ilaci birlikte

kullanmaktaydi.

Tablo 23. Arastirmaya Katilan Bireylerin Giinliik Migren Ila¢ Sayilarinin

Dagilimi, Ankara, 2018.

| Sayi | (%)*

Kullanilan migren ila¢ sayisi1 (n=80)
Bir adet profilaktik ilag 67 83,8
Birden fazla profilaktik ilag 13 16,3

%: Siitun ytizdesidir

Hastalarin %73,81 profilaktik tedavi yaninda, basagrisi ataklar1 sirasinda
akut atak tedavisine gereksinim duymaktaydi. Hastalarin geri kalan %26,2°si ise

sadece profilaktik tedavi almakta, basagris1 atagi sirasinda ek ilag almamaktaydi.

Tablo 24. Arastirmaya Katilan Bireylerin Giinliik Kullandiklar: flaclarin

Dagilimi, Ankara, 2018.

| Sayi | (%)*

Giincel kullanilan ilaclar (n=80)
Koruyucu ilag ve akut ilag 59 73,8
Sadece koruyucu ilag 21 26,2

%: Siitun ytizdesidir

413 Migren koruyucu tedavisine olan uyum (adherens)
Haftalik olarak ila¢ kutularinda bulunan ila¢ sayilarinin, 4 haftalik takibi
ile izlenen hastalarin %30°u 4 hafta boyunca ilag kullanimina uyumlu olarak

bulundu. Geri kalan %70°lik kisim ise haftalik kullanmasi gereken ila¢ sayisindan
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daha az sayida ila¢ almasi nedeniyle ila¢ kullanimina uyumsuz grup olarak

degerlendirildi.

Tablo 25. Arastirmaya Katilan Bireylerin Ila¢ Kullanimina Genel Uyum

Durumlarimin Dagilimi, Ankara, 2018.

| Say1 | (%)*
Ila¢ kullanimina uyum (n=80)
Uyumsuz 56 70,0
Uyumlu 24 30,0

%: Siitun ytizdesidir

Tedaviye Uyum Durumu
80
70
60
50
40
30
20
10

Tedaviye UyumDurumu

m Uyumsuz m Uyumlu

Sekil 4. Migren profilaktik tedavisine olan uyum durumu

flag kullanimina uyumsuz olan hastalarin, 4 haftalik takip siiresince ilag
dozundaki oynamalarin nedeni sorgulandi. %55,8 oran ile ilag alimimin
unutulmasi en sik sebep olarak bulunurken; bunu sirasiyla %14,7 ile ila¢ yan
etkisi goriilmesi, %11,3 ile ilacin bitmesi, %9 ile evden ilagsiz ¢ikma ve %5,6 ile

ila¢ almay1 sevmeme takip etti.
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Tablo 26. Arastirmaya Katilan Bireylerin flac Dozundaki Oynama

Nedenlerinin Dagilimi, Ankara, 2018.

| Say1 | (%)*
Doz oynama nedeni #
Unutma 50 56,8
Ila¢ yan etkisi 13 14,7
Ilacin bitmesi 10 11,3
Evden ilagsiz ¢ikma 8 9
Ilag almay1 sevmeme 5 5,6
Direktifleri yanlis anlama 1 1,1
Ilacin gerekliligi hakkinda siiphe 1 1,1
Total 88 100
%: Siitun ytizdesidir
# Birden fazla segenek isaretlenmistir
Doz Oynama Sebepleri
60
50
40
30
20
- Hm
. - _
Doz Oynama Nedenleri
H Unutma H llagyan etkisi
llacinbitmesi H Evdenilagsizgikma
m ilagalmayi sevmeme Direktifleriyanlig anlama

m ilacin gerekliligi hakkinda siiphe
Sekil 5. Migren profilaktik tedavisine olan uyumsuzlugun nedenleri

4.2 Karsilastirmal istatistikler

Hastalar dort haftalik takip periyodunda izlendi ve haftalik kullanmalari

gereken ilag sayis1 dikkate alinarak; ila¢ kutusundaki olmasi gereken ilag sayisi
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ile; goriisme esnasinda ilag kutularinda mevcut olan ilag sayilart karsilastirildi.
Hastalar _‘ilag kullanimina uyumlu‘‘ ve _‘ila¢ kullanimina uyumsuz‘‘ olmak {izere
2 gruba ayrildi.

Arastirmaya katilan erkek hastalarin %45,51 ila¢ kullanimina uyumsuz,
%54,51 ilag kullanimina uyumlu; kadin hastalarin ise %73,9u ilag kullanimina
uyumsuz, %26,1°1 ise ila¢ kullanimina uyumlu olarak saptandi. Cinsiyete gore ilag
kullanimina olan uyum arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p>0,05).

Hastalar 20-34 yas, 35-44 yas ve 45 yas ve Ustli olmak lizere {i¢ yas
grubuna ayrilarak, ila¢ kullanimina uyum agisindan degerlendirildi. 20-34 yas
grubundaki migren hastalarinin %54,8°1 ila¢ kullanimina uyumsuz, %45,2°si ilag
kullanimina uyumlu; 35-44 yas grubundaki migren hastalarinin %79,2°si ilag
kullanimina uyumsuz, %?20,81 ila¢ kullanimina uyumlu; 45 yas ve {stiindeki
migren hastalarinin ise %80°1 ila¢ kullanimina uyumsuz, %20°si ila¢ kullanimina
uyumlu olarak bulundu. Yas gruplari ile ila¢ kullanimina olan uyum arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

Hastalarin uyum durumu medeni hale gore karsilastirildiginda; evli olan
hastalarin %77,2‘sinin ila¢ kullanimina uyumsuz, %?22,8‘inin uyumlu oldugu;
bekar hastalarin ise %52,2°sinin ila¢ kullanimina uyumsuz, %47,8inin uyumlu
oldugu saptandi. Medeni hale goére uyum durumunun istatistiksel olarak anlaml
oldugu, bekar hastalarin ila¢ kullanomina uyumunun daha yiiksek oranda oldugu

goriildii (p=0,030).
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Egitim durumu ile ilag kullanimma olan uyum Kkarsilastirildi. ilkokul
mezunu olan hastalarin %82,1°inin ila¢ kullanimina uyumsuz, %17,9‘unun
uyumlu; lise mezunu olan hastalarin %81,3{linlin uyumsuz, %18,7sinin uyumlu,
yiiksek 6gretim mezunu olan hastalarin ise %44‘lnlin uyumsuz, %56°sinin ise
uyumlu oldugu saptandi. Egitim durumu ile ila¢ kullanimina olan uyum
arasindaki iligkinin istatistiksel olarak anlamli oldugu ve egitim seviyesi diistiikce
ila¢ kullanimina olan uyumun azaldig1 goriildii (p=0,003).

Hastalarin meslek gruplar1 6grenci, ev hanimi ve calisan olarak ayrildi, ev
hanimi olan hastalarin %76,2 orani ile en uyumsuz hasta grubu oldugu; 6grenci ve
calisan hasta grubunun ise ila¢g kullanimina olan uyum durumunun benzer oldugu
goriildii. Meslek gruplart ile ilag kullanimina olan uyum arasinda istatistiksel

olarak anlaml fark saptanmadi (p>0,05).

Tablo 27. Demografik ozelliklere gore ila¢ kullanimina uyumlu ve uyumsuz

olan hasta gruplarimin karsilastirilmasi, Ankara 2018.

Ila¢ kullanim uyum durumu
Uyumsuz Uyumlu
Say1 | %* Say1 | %*
Yas Gruplar1 (n=80)
20-34 yas 17 54,8 14 45,2
35-44 yas 19 79,2 5 20,8
45 yas ve Ustl 20 80,0 5 20,0
P=0,063**
Cinsiyet (n=80)
Erkek 5 45,5 6 54,5
Kadn 51 73,9 18 26,1
P=0,078***
Medeni Durum (n=80)
Evli 44 71,2 13 22,8
Bekar 12 52,2 11 47,8
P=0,030%***
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Egitim Durumu(n=80)

Ikokul mezunu 32 82,1 7 17,9
Lise mezunu 13 81,3 3 18,7
Yiiksek 6gretim 11 44,0 14 56,0
P=0,003**
Meslek (n=80)
Ogrenci 6 60,0 4 40,0
Ev hanim 32 76,2 10 23,8
Calisan 16 61,5 10 38,5
P=0,354**
*Satir ylizdesi

** Pearson Ki Kare Testi
*** Fisher‘s Ki Kare Testi
**%% YVates Diizeltmeli Ki Kare Testi

Tedaviye uyumlu olan hastalar ile uyumsuz olan hastalar; ortalama yas
acisindan degerlendirildi. Ila¢ kullanimina uyumsuz olan hastalarin yas ortancasi
40 iken, uyumlu olan hastalarin yas ortancasi 32,5 idi ve istatistiksel olarak

anlaml degildi (p>0,05).

Tablo 28. ila¢ kullammina uyumlu ve uyumsuz olan hastalarin ortalama

yaslarmin karsilastirilmasi, Ankara 2018.

Yas
Ortanca(Min-Maks)

Ila¢ Kullanimina Uyum Durumu (n=80)

Uyumsuz 40,0(20,0-51,0)
Uyumlu 32,5(20,0-66,0)
P=0,089*

*Mann Whitney U Testi
Hastalar, hastalik stirelerine gore ilag kullanimina uyum agisindan

degerlendirildi. Tla¢ kullanimina uyumsuz olan grupta ortanca hastalik siiresi 8 yil
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iken, uyumlu olan grupta 8,5 y1l idi ve istatiktiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(p>0,05).

Tablo 29. ila¢ kullamimina uyumlu ve uyumsuz olan hastalarin hastalik

siireleri acisindan karsilastirilmasi, Ankara 2018.

Hastalik siiresi (y1l)
Ortanca(Min-Maks)

Ila¢ Kullanimina Uyum Durumu (n=80)

Uyumsuz 8,0(1,0-38,0)
Uyumlu 8,5(1,0-39,0)
P=0,658*

*Mann Whitney U Testi

Hastalar, hastalik siireleri gruplaniktan sonra da uyum acgisindan
karsilagtirildi. 10 yi1l ve altinda migren basagrisi var olan hastalarin %68,8°1
tedaviye uyumsuz iken, %31,81 uyumluydu. 11-19 yil arasinda ve 20 yil ve
iistiinde migren basagris1 mevcut olan hastalarin ise ila¢ kullanimina olan uyum
durumu benzerdi, bu hastalarin %72,2‘sinin ila¢ kullanimma uyumsuz oldugu
goriildli. Hastalik siiresi gruplari ile uyum durumu arasinda istatiktiksel olarak
anlamli  fark saptanmamasina karsin (p>0,05); hastalik siliresi arttikca
uyumsuzlugun bir miktar arttig1 gézlendi.

Aurasiz migreni olan hastalarin %66,11 ila¢ kullanimina uyumsuz iken,
aurali migreni olan hastalarin %83,3 0 ila¢ kullanimina uyumsuz olarak saptandi.
Aura varlig ile ilag kullanimina olan uyum arasinda istatiktiksel olarak anlaml

fark saptanmadi (p>0,95).
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Basagris1 kroniklesmis olan migren hastalarla, bagagrisi ataklar halinde
seyreden hastalarin tedavi uyumlar1 benzer olup; istatiktiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0,05).

Hastalarin aylik basagrisi atagi sikligi ile koruyucu ilag kullanimina olan
uyum karsilastirildiginda, ayda <5 atak geciren hastalar ile 5 ve istiinde atak
geciren hastalarin ilag kullanimina olan uyum oranlar1 birbirine benzerdi ve
istatiktiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

Basagris1 atag siireleri ile ilag kullanimina olan uyum acisindan hastalar
degerlendirildiginde; basagrisi atagi <12 saat siiren hastalar ile 12 saat ve tistiinde
stiren hastalar arasinda ilag kullanimia uyum agisindan istatiktiksel olarak

anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

Tablo 30. Hastalik durumu ve klinik 6zelliklere gore ila¢ kullanimina uyumlu

ve uyumsuz olan hasta gruplarimin karsilastirilmasi, Ankara 2018.

la¢ kullanim uyum durumu
Uyumsuz Uyumlu
Sayi [ %* Say1. | %*
Hastalik Siiresi Grup (n=80)
10 y1l ve alt1 30 68,2 14 31,8
11-19 y1l aras1 13 72,2 5 27,8
20 y1l ve Ustii 13 72,2 5 27,8
P=0,926**
Migren cesidi (n=80)
Aurasiz migren 41 66,1 21 33,9
Aurali migren 15 83,3 3 16,7
P=0,144****
Migrenin kroniklesme durumu (n=80)
Kronik migren yok 42 66,7 21 33,3
Kronik migren var 14 82,4 3 17,6
P=0,193****
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Migren atak sikhigi/ay (n=80)

<5 atak/ay 36 70,6 15 29,4
5 ve lstiinde atak/ay 20 69,0 9 31,0
P=0,879****

Migren basagrisi atag siiresi (n=80)
<12 saat 4 57,1 3 42,9
12 saat ve st 52 71,2 21 28,8

P=0,423***
*Satir ylizdesi

** Pearson Ki Kare Testi
*** Fisher‘s Ki Kare Testi
**%% YVates Diizeltmeli Ki Kare Testi

Hastalar, giin icinde kullanmis olduklar1 toplam ila¢ sayisina gére uyum
acisindan degerlendirildi. flag kullanimina uyumlu ve uyumsuz gruplarin giinliik
kullandiklar ilag sayilar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

(p>0,05)

Tablo 31. Koruyucu ila¢ kullanimina uyumlu ve uyumsuz olan hastalarin

giinliikk kullandiklar toplam ila¢ sayllarimin karsilastirilmasi, Ankara 2018.

Giinliik kullanilan toplam ila¢ sayis1

Ortanca(Min-Maks)

Ila¢ Kullanimina Uyum Durumu (n=80)

Uyumsuz 1,0(1,0-7,0)
Uyumlu 1,0(1,0-8,0)
P=0,119*

*Mann Whitney U Testi

Uyku problemi oldugunu bildiren hastalarin %82,2si ila¢ kullanimina
uyumsuz iken; uyku problemi olmayan hastalarin ise %54,3U ila¢ kullanimina
uyumsuz olarak saptandi ve uyku diizeni ile koruyucu ilag kullanimina olan uyum

arasindaki iliskinin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii (p=0,007).
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Sigara kullanan ve kullanmayan migren hastalariin ilag kullanimina
uyum durumlari benzerdi ve istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

Diyet ve egzersiz yapma aliskanliklarina goére gruplanan hastalarin ilag
kullanimina olan uyum durumlarn degerlendirildi. Diyetine dikkat etmeyen
hastalarin %84,6°s1 ila¢ kullanimina uyumsuz olarak saptandi ve istatistiksel
olarak anlamli oldugu gorildi (p=0,021).

Benzer sekilde egzersiz yapmayan migren hastalarmin %85,4‘l koruyucu
ila¢ kullanimina uyumsuzdu ve egzersiz yapan hasta grubu ile karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli fark oldugu goriildii (p=0,009).

Tablo 32. Uyku diizeni, sigara kullanimi, egzersiz ve diyet yapma durumuna
gore ila¢ kullammina uyumlu ve uyumsuz olan hasta gruplarimin

karsilastirilmasi, Ankara 2018.

Ila¢ kullanim uyum durumu

Uyumsuz Uyumlu

Sayi | %* | Sayi | %*

Uyku diizeni (n=80)

Sorun yok 19 54,3 16 45,7
Sorun var 37 82,2 8 17,8
P=0,007****
Sigara kullanim durumu (n=80)
Sigara kullanim1 yok 47 70,1 20 29,9
Sigara kullanim1 var 9 69,2 4 30,8
P=0,592***
Diyete uyum durumu (n=80)
Dikkat etmiyor 33 84,6 6 15,4
Kismen 18 56,3 14 43,8
Ozen gosteriyor 5 55,6 4 44 .4
P=0,021**
Egzersiz yapma durumu (n=80)
Dikkat etmiyor 35 85,4 6 14,6
Kismen 17 54,8 14 452
Ozen gosteriyor 4 50,0 4 50,0
P=0,009**
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*Satir ylizdesi
** Pearson Ki Kare Testi
*** Fisher‘s Ki Kare Testi

**4%k YVates Diizeltmeli Ki Kare Testi

Arastirmaya katilan migren hastalarinda, genel ndrolojik muayene ile

birlikte GON ve tetik nokta hassasiyeti varligina bakildi. GON ve/veya tetik nokta

hassasiyeti olan ve olmayan hastalarin tedavi uyumu birbirine benzerdi ve

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

Tablo 33. Norolojik muayene anormalligine gore ila¢ kullanimina uyumlu ve

uyumsuz olan hasta gruplarinin karsilastirilmasi, Ankara 2018.

Ila¢ kullanim uyum durumu

Uyumsuz Uyumlu
Sayi | %* | Sayi | %*
GON/tetik nokta hassasiyeti varhgi (n=80)
Hassasiyet yok 16 76,2 5 23,8
Hassasiyet var 40 67,8 19 32,2

P=0,464**

*Satir ylizdesi

** Yates Diizeltmeli Ki Kare Testi

Aragtirmaya katilan tiim hastalara Beck Depresyon Olgegi uygulanarak,

hastalarda migrene eslik eden depresyon varligi, eger varsa depresyonun ilag

kullanimina olan uyuma etkisi arastirildi. Ilag¢ kullanimmna uyumsuz olan grupta

ortanca Beck Depresyon Olgegi skoru 16,0 iken, ilag¢ kullanimima uyumlu olan
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grupta bu skor 11,0 olarak saptandi ve istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildi

(p=0,01)

Tablo 34. ila¢ kullanimina uyumlu ve uyumsuz olan hastalarin Beck

Depresyon (")l(;egi skorlarmmin karsilastirilmasi, Ankara 2018.

Beck Depresyon Olcegi

Ortanca(Min-Maks)

fla¢c Kullanimina Uyum Durumu (n=80)

Uyumsuz 16,0(2,0-47,0)
Uyumlu 11,0(4,0-31,0)
P=0,01*

*Mann Whitney U Testi

Arastirmaya katilan tiim hastalara Beck Anksiyete Olgegi de uygulanarak,
hastalarda migrene eslik eden anksiyete varligi, eger varsa anksiyetenin ilag
kullanimina olan uyuma etkisi arastirildi. Ilag¢ kullanimina uyumsuz olan grupta
ortanca Beck Anksiyete Olgegi skoru 20,0 iken, ila¢ kullanimina uyumlu olan

grupta bu skor 7,0 olarak saptandi ve istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii

(p=0,01).

Tablo 35. ila¢ kullanimina uyumlu ve uyumsuz olan hastalarin Beck

Anksiyete Ol¢egi skorlarmin karsilastirilmasi, Ankara 2018.

Beck Anksiyete Olcegi
Ortanca(Min-Maks)

ila¢ Kullanimina Uyum Durumu (n=80)

Uyumsuz 20,0(1,0-63,0)
Uyumlu 7,0(1,0-36,0)
P=0,01*

*Mann Whitney U Testi
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Hastalarimizin  ¢ogunda migrene eslik eden bagka hastaliklar
bulunmaktaydi. Eslik eden hastalik varliginin profilaktik ila¢ kullanimina olan
uyuma etkisi aragtirildi. Eslik eden kronik hastaligi olan ve olmayan hasta gruplari
arasinda ilag kullanimina uyum agisindan istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p>0,05).

Tablo 36. Eslik eden kronik hastalik varhgina gore ila¢ kullanimina uyumlu

ve uyumsuz olan hasta gruplarimin karsilastirilmasi, Ankara 2018.

Ila¢ kullanim uyum durumu

Uyumsuz Uyumlu

Say1 | %* Say1 | %*

Eslik eden hastalik varhigi (n=80)

Eslik eden hastalik yok 33 71,7 11 28,3
Eslik eden hastalik var 23 67,6 13 32,4
P=0,693****
*Satir ylizdesi

**%*% Yates Diizeltmeli Ki Kare Testi

Hastalarimizda uyku, masaj ve soguk uygulama gibi sebepler basta olmak
lizere; migren atagi sirasinda atagi hafifleten sebepler saptandi. Hastalarda
basagrisini hafifleten bir sebep mevcutken veya degilken; ila¢ kullanimina olan
uyumdaki degisiklik arastirildi. Hafifleten sebebi olan hastalar ile olmayan

hastalar arasinda uyum agisindan anlamli fark yoktu (p>0,05).
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Tablo 37. Basagrisini hafifleten sebep varhgina gore ila¢ kullanimina uyumlu

ve uyumsuz olan hasta gruplarimin karsilastirilmasi, Ankara 2018.

Ila¢ kullamim uyum durumu

Uyumsuz Uyumlu
Say1 | %* Say1 | %*
Basagrisini hafifleten sebep varhg: (n=80)
Hafifleten sebep yok 4 66,7 2 33,3
Hafifleten sebep var 52 70,3 22 29,7

P=0,587"*

*Satir ylizdesi

** Pearson Ki Kare Testi
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5. TARTISMA

Yetigkin niifusun yaklasik % 10‘unda var olan migren basagrisi en sik
goriilen basagrilar1 i¢indedir ve yarim basagrilar1 arasinda ilk sirada yer
almaktadir [3]. Migren kadinlarda erkeklere gore yaklasik 3 kat daha sik
goriilmektedir [4]. En sik 2. ve 3. dekadlarda ortaya ¢ikan migren basagrilari,
kisileri yasamlarinin en verimli doneminde etkilemektedir ve bu ylizden 6nemli
olgiide is giicii kaybma yol agmaktadir [6]. Diinya Saghk Orgiiti (WHO)
verilerine gore migren diinyada agir is giicii kaybina yol agan ilk 20 hastalik
arasinda yer almaktadir [7]. Migreni olan hastalar degisen siddet ve siklikta agr
ataklar1 tariflemektedirler. Migren tedavisi semptomlarin arttig1 donemde verilen
akut tedavi ve sik veya siddetli atak geciren hastalarda verilen profilaktik
tedaviden olusmaktadir. Profilaktik tedavi i¢in evrensel olarak kabul edilmis bir
rehber yoktur fakat, genellikle ayda 3 veya daha fazla sayida atak gegiren hastalar
profilaktik tedaviye adaydirlar [3]. Pek ¢ok migren hastasi bu profilaktik
tedavilerden ciddi diizeyde fayda gormektedir, fakat bu tedavilerin yan etkileri
profilaksinin etkiligini etkileyebilmektedir. Hastanin toleransi migrenin
profilaktik tedavi basarisinin ¢ok 6nemli bir komponentidir. Adherens (uyum,
baglilik) bir hastanin 6ngoriilen ve planlanan tedavisinin zaman, doz ve siklik
acisindan nasil bir yol izledigini ifade etmektedir. Kronik tedavilerde ilag
kullanimina kars1 olan uyum pek c¢ok kronik hastalikta arastirilmaktadir ve zayif
adherens (6nerilen tedavinin <%80°1 kadar uygulama) pek ¢ok hastalik grubunda

kotii prognoz ile iligkilendirilmistir.
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Bizim caligmamizda da migren basagrisi nedeni ile profilaktik tedavi
gereksinimi olan hastalar, ilag kullanimina olan uyum (adherens) acisindan
degerlendirildi. Bu hastalarda ila¢ kullanimina olan uyumu ve bu uyumu
etkileyen; hastanin yasi, egitim durumu, cinsiyeti, hastalik siiresi, atak sikligi,
basagrist siiresi, giinliikk kullanilan ila¢ sayisi, kullanilan migren profilaktik ilag¢
sayisi, diyet ve egzersiz uyumu, sigara kullanimi, eslik eden hastaliklari,
basagrisini hafifleten sebeplerin varligi, depresyon ve/veya anksiyete varligi ve
derecesini, bu durumlarin ila¢ kullanimina olan uyuma etkisini ve uyumsuzlugun
nedenlerini degerlendirmeyi amacladik.

Calismamiza yaglar1 20—66 arasinda degisen, ortalama yas1 37,6+£9,9 olan
69‘u kadin, 111 erkek olmak iizere 80 hasta dahil edildi. Calismamiza alinan
hastalarin yas ortalamasi literatiirle uyumluydu [76]. Pek ¢ok calismada migren
basagrisinin kadinlarda erkeklere gore yaklasik 3 kat fazla oldugu belirtilmektedir
[4], calismamizda; literatiire gore bir miktar daha fazla kadin hasta yer
almaktaydi. Bu durumun; hasta sayisinin diger ¢alismalara gore daha az sayida
olmasina ve kadin hastalarin basagris1 nedeni ile hastane basvurularinin daha sik
olmasina bagladik. Hastalarimizin %68,81 20-45 yas arasindaydi ve literatiirle
uyumlu oldugu goriildii [4].

Hastalarimizin  %77,5‘inde aurasiz migren; %22,5‘inde aurali migren
ataklar1 mevcuttu ve literatiirde belirtilen %10-15 arasinda goriilen auralt migren
oranlar1 ile kismen uyumluydu [4].

Migren hastalarinin biiyiik bir kisminda ek komorbid hastaliklar bulunur

ve hastalarin tedavisinin diizenlenmesinde ve ilaca olan uyumlarinda biiyiik etkisi
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bulunmaktadir. Hastalarimizin biiyiik bir kisminda komorbid hastaliklar mevcuttu.
Migrene en sik eslik eden hastaliklar %16,6 ile hipertansiyon ve guatr iken; bunu
depresyon ve gastrit izlemekteydi. Buse DC ve arkadaglar1 tarafindan yapilan bir
calismada, epizodik migreni olan hastalarda en sik komorbid hastaliklarin
sirasiyla alerji, hipertansiyon, depresyon, artrit, anksiyete ve obezite oldugu
belirtilmektedir [77]. Literatiirde migrene sik olarak eslik eden alerji ve artrit
yakinmasi ise bizim hastalarimizda mevcut degildi.

Hastalarimizin %57,5‘1 sadece migren tedavisi almaktayken, geri kalani
eslik eden hastaliklari nedeni antihipertansif ilag, tiroid hormon replasmani ve
proton pompa inhibitdrii gibi ek ilaglar alryordu.

Calismamizda hastalara uygulanan Beck Anksiyete ve Beck Depresyon
Envanteri skorlarma bakildiginda; hastalarin %57,5‘inde depresif semptomlar
mevcutken; %55‘inde hafif, %16,3lnde orta ve %?28,7‘sinde agir derecede
anksiyete belirtilerinin mevcut oldugu saptandi. Lucchesi ve arkadaslarinin
yaptig1 bir ¢alismada; kronik migren hastalarina; epizodik migren hastalarina
kiyasla anksiyete ve depresif belirtilerin daha sik eslik ettigi belirtilmistir [78].
Sauro KM ve arkadaslarinin yaptigr bir caligmada ise stresin migren hastalarini
bircok diizeyde etkileyebilecegine dair kanitlar bulunmaktadir. Stres; migren
ataklarini tetikleyebildigi gibi, migrenin kroniklesmesine de yol agabilir [79].
Lanteri Minet ve arkadaslarinin yaptigit bir diger calismada ise; migren
hastalarinin %50,6°sinin depresif ve/veya anksiyeteli oldugu bildirilmistir [80].
Bu ¢alismanin sonuglarinin bizim hastalarimiza eglik eden anksiyete ve depresyon

skorlar1 ile uyumlu oldugu gériildii. H. Hiiseyin Kozak ve arkadaslar1 tarafindan
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yapilan, migren ve psikiyatrik komorbiditenin arastirildig1 bir diger ¢alismada ise,
migren hastalarinin iigte birinde en az bir psikiyatrik hastalik oldugu sonucuna
varilmigtir [81]. Genel olarak, hastalarimizda literatiirde belirtilen diger verilere
gore bir miktar daha yiiksek oranda depresyon ve anksiyete skorlari oldugu
dikkati c¢ekti [82]. Hastalarimizda mevcut olan yiiksek depresyon ve anksiyete
skorlart; hastalarimizin  biiyiik bir kisminin kadin hastalardan olusmasina,
kadinlarda anksiyete ve depresyon birlikteliginin daha yiliksek olmasina ve
hastalarimizin ¢ogunun sosyoekonomik diizeyinin diisiik olmasina baglandi. Beck
Anksiyete ve Depresyon oOlcekleri hastalar tarafindan doldurulan testler oldugu
i¢in, test skorlarinin beklenenden yiiksek sonuglanmis olabilecegi de diigtiniildii.
Calismaya alinan hastalarin %56,3‘linde uykuya dalmada zorluk, sabah
erken uyanma ve gece uykusunun sik boliinmesi gibi ¢esitli uyku problemleri
mevcuttu. Literatiirde uyku ve migren basagris1 arasindaki iliskiyi arastiran pek
¢cok calisma bulunmaktadir. Uykunun migren ataklarin1 rahatlattigi ve ayni
zamanda tetikleyebildigi uzun zamandir bilinmektedir [83]. Epidemiyolojik
caligmalar uyku bozukluklar ile sik ve siddetli basagrilar1 arasinda iligki oldugunu
gostermektedir [84]. Uykuya dalmada zorluk ve gece uyku siiresinin kisa olmasi
gibi uyku problemleri ile migren arasinda belirgin iligki bulunmaktadir ve bu
durumlar migren ataklarmi tetikleyebilmektedir [83, 85]. Lucchesi ve
arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada; kronik migren hastalarina; epizodik migren
hastalarina kiyasla kotii uyku kalitesi ve yorgunlugun daha sik eslik ettigi
saptanmustir [78]. H. Hiiseyin Kozak ve arkadaslarinin yaptig1 bir diger ¢alismada

ise; kontrol grubu ile karsilastirildiginda, migren hastalarinda ortalama melatonin
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diizeylerinin daha diigiik oldugu ve bu hastalarin daha fazla sayida uyku problemi
bildirdigi saptanmistir [81]. Bir diger calismada ise, melatonin agonisti olan
ramelteon kullanimiyla, migren siddeti ve uykusuzluk probleminde énemli dlgiide
iyilesme oldugu gosterilmistir [78]. Bizim hastalarimizda mevcut olan uyku
problemlerinin literatiir ile benzer oranda oldugu dikkati ¢ekti.

Hastalarimizin hepsi migren i¢in profilaktik tedavi almaktayken, %73,8°1
ise profilaktik ilaca ek olarak, akut atak sirasinda ek medikasyon da aliyordu.
Profilaktik tedavide en sik kullanilan ilag %29,1 oran ile amitriptilin idi. Bunu
strastyla %21,5 ile topiramat, %19,3 ile duloksetin, %16,1 ile propranolol ve %7,5
ile sodyum valproat izlemekteydi. Hastalarimizin profilaksi amaciyla kullanmis
oldugu ilaglar, Amerikan Noroloji Akademisi kanit kilavuzuna gore etkinligi
kanitlanmis ve muhtemel etkili olan ilag gruplari iginde; en sik kullanilan ilaglar
arasinda yer almaktaydi [40]. Hastalarimizin %83,8°1 bu ilag grubundan sadece bir
ilag aliyorken, %16,2°s1 ise koruyucu tedavi amacli iki adet ilag aliyordu. Bu
nedenle hastalarin biiyiik bir kisminin monoterapi ile sikayetlerinin kontrol altina
alinabildigini; daha az bir kisminin ise politerapiye gereksinim yaratacak olgiide
basagrisi oldugunu diisiindiik.

Hastalarimiz, migren koruyucu tedavisine olan uyumlar1 agisindan
degerlendirildi. Calismamizda, 1 aylik periyod boyunca, 4 haftanin 4‘iinde de
uyumlu olan hastalar _‘tedaviye uyumlu grup*‘, geri kalan hastalar ise _‘tedaviye
uyumsuz grup‘‘ olarak degerlendirildi. Profilaktik tedavi alan migren hastalarinda

tablet sayim1 yontemi ile tedaviye olan uyumu degerlendirmeyi amagladigimiz
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calismamizda; 4 hafta sonunda yapilan degerlendirme sonucunda hastalarimizin
%70‘inin tedaviye uyumsuz oldugu saptandi.

Regete edilen tedavi rejimlerine olan uyumsuzluk, kronik hastaliklarin
tedavisinde Onemli ve yaygin olarak goriilen davranigsal bir saglik sorunudur.
2020°de bulasici olmayan ve zihinsel hastaliklarin kiiresel hastalik yiikii oraninin
%651 agmas1 beklenirken, 6zellikle kronik hastalig1 olan hastalarin yaklasik %50-
60‘mnin recete edilen tedaviye uyumsuz oldugu goriilmektedir [86, 87] ve ilag
iligkili hastane yatislarinin %30‘undan fazlasi ilag uyumsuzluguna baghidir [88,
89].

Tedaviye olan uyum (adherens) ; _‘bir kisinin davraniginin tibbi Oneriler

<

ile ne oranda ortiistiigii_° ile ilgilidir ve bu siireg; tedavinin baslatilmasi, recete
edilen tedavi rejiminin uygulanmasi ve tedavinin durdurulmasini kapsar [90]. Bazi
caligmalar adherensi primer ve sekonder olarak smiflandirmaktadir. Primer
uyumsuzluk; hastaya yeni bir tedavi regete edildiginde, buna tam olarak
uymamasi ve dolayisiyla tedavinin baslatilmasiyla ilgili uyumsuzluktur. Sekonder
uyumsuzluk ise ilaglarin recete edildigi ve Onerildigi gibi alinmamasi1 olarak
tanimlanir  [91].  Adherens (uyum) yerine kompliyans terimi de
kullanilabilmektedir.

Uyumsuzluk oranlari, kronik hastaligi olan yetiskinlerde %50‘den %60°a,
cocuklarda ise %350°‘den %88‘e kadar degismektedir [69-71]. Basagrilarinin
onlenmesinde, akut tedavi stratejilerine ek olarak genellikle giinliik koruyucu

ilaglar ve biyodavramigsal tekniklerin kombinasyonu gerekmektedir. Giinliikk

tedaviler ve davranigsal yasam tarzi1 degisikliklerine olan uyumsuzluk, tedavi
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planin1 daha da karmasik hale getirir ve basarili bir tedavi yanit1 i¢in biiylik bir
engeldir.

Rains ve arkadaslari, eriskinlerde basagris1 tedavisine olan uyum
konusunda literatiiriin giizel bir derlemesini sunmuslardir ve mevcut ¢aligmalarda
benzer adherens oranlart oldugunu belirtmislerdir [92]. Basagrist olan yetiskin
hastalarin %25-50si koruyucu tedaviye uyum gostermezken, %70 kadar ise akut
tedavi ilaclarin1 optimal sekilde kullanmamiglardir [56, 93]. Daha az sayida
calisma olmakla birlikte; diyet, egzersiz, uyku, stres yonetimi i¢in gevseme ve
benzeri davranigsal yasam tarzi degisikliklerine olan uyum oranlari da %22 ile
%85 arasinda degismektedir [94]. Bizim hastalarimizda da egzersiz ve diyet
uyumunun diisiik oldugu grupta, ila¢ kullanimina uyumun daha kétii olmasi, bu
veriler ile uyusmaktaydi.

Pek c¢ok c¢aligma, basagrisi bulunan eriskinlerde koruyucu tedavi ilaglarina
olan uyumu; basagrist giinliikleri ve yiizyiize goriigmeler gibi cesitli yontemlerle
arastirmistir [93, 95-98]. Dokiimante edilen uyum oranlar1 %48°‘den %94‘e kadar
degismektedir.

Migreni olan yetiskinlerde yapilan bir prospektif calismada, goriismeler
yoluyla, hastalar tarafindan bildirilen, regeteli ilaglara olan uyum degerlendirilmis
ve hastalarin sadece %48‘inin tedaviye uyumlu oldugu gorilmiistiir [93].
Baslangigta tedaviye uyumlu olan grubun %75 inin uyum oranlari ise takip eden 3
ay icinde azalmistir. Yine kronik migreni olan yetigskin hastalar1 kapsayan
uzunlamasina bir calisma, hastalarin %78,4‘linlin  yiizylize veya telefon

goriismeleri yoluyla, regete edilen ilaglara uyumlu oldugunu bildirmistir fakat,
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baslangigcta uyumlu olan hastalarin %89,4liniin ortalama bir yil i¢cinde ilaglarini
aniden kestigi goriilmiistiir [99]. Benzer sekilde, Krymchantowski ve Tavares,
uyumu degerlendirmek icin basagrisi giinliikklerini kullanmis ve baslangicta
hastalarin %76,6‘sinin koruyucu tedaviye uyumlu oldugunu; izleyen 3 ay iginde
%4niin uyumsuz hale geldigini ve %19,4‘lUnlin ise takiplere gelmedigini
belirtmistir [100]. Bu sonuglar, migren koruyucu tedavisine olan uyumun
baslangicta iyi diizeyde olsa da zamanla azaldigini; sonug olarak adherensin kotii
oldugunu gostermektedir.

Daha yakin tarihli bir calismada ise, migrenli eriskinlerin kendilerinin
doldurdugu bir ankete gore %65 inin uyumlu oldugu rapor edilmistir [101]. Ek
analizler ise, koruyucu ajan kullanan hastalar arasinda beta bloker grubu ilag
kullanan hastalarin, kullanmayanlara gore daha uyumlu oldugunu ve TCA
kullananlarin, kullanmayanlara gére daha az uyumlu oldugunu ortaya koymustur
[101]. Basagris1 giinliikkleri yoluyla beta blokerlere olan uyumu inceleyen
uzunlamasina bir calisma ise, 5 aylik bir donemde, 30 giiniin en az 25‘inde,
hastalarin %94 iintin ilac1 kullanmis oldugunu bildirmistir [96]. Biz ¢alismamizda,
tedaviye olan uyumu degerlendirirken, hastalar1 kullandiklar1 koruyucu ajana gore
uyum konusunda degerlendirmedik.

Rothrock ve arkadaslari, migrenli hastalarin akut ve koruyucu tedavi
ilaglarina olan uyum oranlarini; Basagrisi Okulu‘nda migren semptomlari, tanisi,
tedavisi ve Onlenmesi konusunda egitim alan ve almayan gruplar arasinda
karsilastirmistir. Bu karsilastirma i¢in basagrisi giinliik raporlarini kullanmislardir.

Egitim alan hastalarin %96 sinin, egitim almayanlarin ise %58 inin koruyucu
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ilaclara uyumlu oldugunu saptamislardir [102]. Bizim hastalarimizdaki diisiik
adherens oranlari, hastalarimizin biiylik bir kisminin egitim diizeyinin diisiik
olmasina bagli olabilir.

llag kullammina uyum (adherens), hasta bakimmin ¢ok o6nemli bir
pargasidir ve klinik hedeflere ulasmada vazgegilmez bir noktadir. Ciinkii
uyumsuzluk klinik sonuglarin beklenenden kotli olmasi yanisira, morbidite ve
mortalite oranlarmin artmasina ve gereksiz saglik harcamalarma da yol
acmaktadir. Bu nedenle uyumun Olgiilmesi hem arastirmacilar, hem de
klinisyenler i¢in ¢ok dnemlidir. Tlag uyumunun yanlis tahmin edilmesi, potansiyel
olarak masrafli ve tehlikeli olan bir¢ok probleme neden olabilir. Etkili tedaviler
etkisiz olarak degerlendirilebilir, pahali tan1 yontemleri kullanilabilir ve gereksiz
tedaviler uygulanabilir. Bunlara ek olarak, klinik arastirmalarin sonuglart uyum
bilgileri olmadan gercek¢i olarak yorumlanamamaktadir [75]. Ilag uyumunun
dogru 6l¢iimii; tedavi sonuglarina, risk faktorlerine ve ilag bagliligini gelistirmeye
yonelik stratejilere iliskin daha i1yi kanit saglayacaktir. Bununla birlikte ilag
uyumunun 6l¢iimii oldukg¢a zor olabilir, bu ylizden uyum parametreleri dikkatli bir
sekilde tanimlanmali ve bireysel 6zellikler de goz oniine alinmalidir. Bu 6l¢timler
icin ¢ok sayida ara¢ mevcuttur, ancak bunlarin gecerli, glivenilir ve degisime
duyarl olduklar1 kanitlanmalidir [103].

Mevcut yontemlerin higbiri altin standart olarak goriilmemektedir ve bu
yontemlerin kombinasyonu oOnerilmektedir. Bununla birlikte, onlarca yillik
arastirmadan sonra bile, en uygun uyum O6l¢lim yontemlerini segmek i¢in ¢ok az

sayida kaynak ve rehber bulunmaktadir.
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[lag uyum dlgiimleri, DSO tarafindan subjektif ve objektif dl¢iimler olarak
kategorize edilmistir [68]. Subjektif Ol¢iimler; ilact veren kisinin veya hastanin
ilag alma davranisin1 degerlendirmesini gerektiren Slciimleri igerir. Ilaca uyumu
derecelendirmek i¢in kullanilan, kisinin kendisinin verdigi rapor en yaygin
kullanilan araglardandir. En sik dezavantaji ise, hastalarin saglik hizmeti saglayan
kisilerden onay almak i¢in, uyumsuz davraniyorsa da bunu rapor etmemeleridir
[104]. Objektif dlglimler ise tablet sayisi, elektronik isleme, veritabani analizleri
ve biyokimyasal yontemler gibi dl¢limlerdir ve daha hedefe yoneliktir [105]. Bu
nedenle subjektif yontemleri dogrulamak ve bunlarla iliskilendirmek i¢in objektif
yontemler kullanilabilir. Bununla birlikte, uyum sonuglarma iligkin bir
metaanalizde, coklu subjektif Ol¢ciim yaklagiminin, tek bir objektif Ol¢iim
yontemine gore daha sensitif olabilecegi, fakat daha yiiksek dogruluga sahip
olmadig1 belirtilmektedir [106].

Uyum 6l¢iim yontemlerinin subjektif ve objektif olarak siiflandirilmasina
ek olarak, bir¢ok calisma direk ve dolayli yontemler olarak ayirmaktadir [75, 89,
107]. Direk yontemler arasinda; ilag veya metabolitinin konsantrasyonun viicut
stvilarindaki ~ Ol¢limii  ve ilaca  verilen biyolojik cevabin  varligiin
degerlendirilmesi ve hastanin ila¢ alma davranmisinin dogrudan goézlemlenmesi
sayilabilir. Direk ol¢iimlerin en dogru 6l¢iim yontemi oldugu ve hastanin ilaci
aldigim1 gosteren net bir kanit oldugu diisiiniilse de kullanimiyla ilgili birgok
dezavantaj bulunmaktadir [75]. Ciinkii bu yontemler, uyumsuzlugun nedenini
gostermeden, direk sonucu gosterirler. Dahasi, direk 6l¢iim yontemlerinde birgok

teknisyen ve uzman siireci izlemek ve testleri yapmak zorunda oldugu i¢in zor ve
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pahali yontemlerdir. Indirek 6l¢iim yontemleri ise ilaglarin hastalar tarafindan
kullanilacaginit kabul eder. Hastanin kendi kendine yaptigi bildirimler, ilag¢
Olcimii (tablet sayis1 gibi), elektronik izlem cihazlarinin kullanimi, regete
kayitlarinin gozden gecirilmesi, tedavi sonucu, randevulara uyma ve hekimin
goriisii gibi yontemlerdir.

Biz ¢alismamizda, migren hastalarinin profilaktik ila¢ tedavisine uyumunu
degerlendirmek i¢in, indirek Ol¢iim yontemlerinden olan tablet sayma yontemini
kullandik. Bu indirek, objektif ol¢iim yonteminde; iki programli randevu veya
klinik ziyaret arasinda alinan doz birimlerinin sayis1 hesaba katilmaktadir. Bu
say1, adherens oranini hesaplamak i¢in hasta tarafindan alinan toplam birim sayisi
ile karsilastirtlir [75]. Bu yontemin sadeligi ve diisiik maliyetli olmasi
popiilerligini artirmaktadir. Bununla birlikte bu yontemde de ¢esitli kisitlamalar
tespit edilmistir. Ornegin bu ydntem sadece tablet, kapsiil ve ¢esitli inhaler
formiilasyonlar i¢in kullanilabilir. Ayrica kronik hastaliklar1 olan hastalar i¢in,
ilag bitmeden Once yeniden ila¢ almak yaygin bir durumdur [104]. Bu da hastanin
uyumu ile calismalardaki ila¢ uyumunu karsilastirirken tutarsizliklara neden
olabilmektedir [75]. ila¢ sayim1 uyum paternini karakterize edebilmesi yaninda,
uyumsuzlugun nedenlerini belirlemede yetersiz kalmaktadir. Bu yiizden biz
calismamizda, her goriismede hastalara; uyumsuzluk mevcut ise sebeplerini de
sorarak bu kisitliligi gidermeye calistik. Boylece ila¢ uyumsuzlugunun sebepleri
hakkinda da bilgi edinmeyi amagladik.

Secilen uyum 0lglim yontemi ne olursa olsun, ila¢ izlemini monitorize

etmenin biitliin yontemleri milkemmel degildir. Anketler atlanmis olan ilag

92



dozlarmi1 tam olarak gOsteremeyebilir veya zamansiz alinan dozlar
belirleyemeyebilir. Tablet sayisi ile uyum 6l¢timii; eksik dozu gosterirken, dozun
zamanlamasini gosteremez [108]. Biz de caligmamizda tablet sayimi yontemini
kullandik, dolayisiyla dozun zamanlamasini degil, sadece eksik alinan dozlari
gosterebildik.

Hem tablet sayisi, hem de yapilan anketler; ilag kullanimina olan uyum
oranini yanlig tahmin etme egilimi tasirlar. Pek ¢ok calismada tablet sayisi ile
elektronik izlem yontemi arasinda iyi bir korelasyon oldugu bildirilmektedir, bazi

caligmalarda ise ilag uyumunu tespitte tercih edilen metod elektronik izlem
yontemi olmustur. Bununla birlikte, elektronik izlem metodu uygulanirken; hasta
almasi gereken dozdan fazla doz aldiginda veya agilan ilag kutusu tamemen
bitmeden birakildiginda basarisiz olunmaktadir [ 108]. Botelho ve arkadaslarinin
yapti8i, yasl hastalarda uzun donem ila¢ kullanimina uyumun degerlendirildigi
bir calismada ise, yasli hastalar evlerinde ziyaret edilerek, ila¢ kutularindaki
tabletler sayilmistir. Bu ¢aligmanin sonuglari, elektronik tablet sayimi kullanilarak
yapilan ¢alismalarin sonuglariyla karsilastirilabilir seviyede bulunmustur [109].
Bir ¢aligmada ise tablet sayimi ile hipertansiyon hastalarinin ilag kullanimina olan
uyumu degerlendirilmistir. Bu ¢alismada hastalarin tablet sayisini maniiple
edebilecekleri veya tabletlerini kullanmadan bosaltabilecekleri yorumu yapilmistir
[110]. Bu veriler ilaca uyumu degerlendirmede tablet sayim1 metodunun
kullanilmasimin dogrulugu ve kisitliliklart hakkinda kaygilar dogurmaktadir [109].
Profilaktik tedavi alan migren hastalarinda tedaviye uyumu

degerlendirdigimiz bu ¢alismada, cinsiyet ile tedaviye uyum-uyumsuzluk arasinda
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anlamli bir iligki saptanmadi. Linde M. ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada,
profilaktik tedavi alan migren hastalar1 bir anket (MARS- Medication Adherence
Repot Scale) ile ila¢ kullanimina uyum agisindan degerlendirilmistir. Ankete 188
migren hastasi katilmig olup, bunlarin %84inili kadin hastalar olusturmaktadir.
Ankete katilanlara kiyasla, anketi doldurmayan erkek hastalarin oran1 daha
yiiksektir. Istatistiksel olarak anlamli bulunmasa da, erkek hastalarin anket
doldurma asamasinda, kadin hastalara gore daha uyumsuz oldugunun dikkati
cektigi vurgulanmistir. Bu c¢alismada kullanilan yontem olan anket ile uyum
belirleme yonteminin, bizim ¢aligmamizda kullanmis oldugumuz tablet sayimi1 ve
plazma ilag konsantrasyonu analizi gibi diger yontemler ile orta-yiiksek oranda
uyumlu oldugu saptanmustir [95]. Fakat sonug olarak; bizim ¢alismamizda oldugu
gibi, bu calismada da cinsiyet ve uyum arasinda anlamli iliski saptanmamustir.
Hollanda‘da migren profilaksisi tizerine yapilan bir arastirmada, kadin hastalar ile
erkek hastalar arasinda uyum agisindan anlamli farklilik saptanmamistir [97]. Bir
diger calismada ise, cinsiyet kaynakli migren siddetindeki farkliliklar nedeni ile;
migren ve diger agri belirtileri i¢in, kadin hastalarin erkek hastalara gore daha
fazla tibbi tavsiye aldiklari; buna bagh olarak regete edilen ilaglara daha uyumlu
olabilecekleri belirtilmistir. Bununla birlikte, profilaktik ila¢ kullanimina uyum ile
cinsiyet arasinda anlamli iligki bulunamamistir [111].

Diger hastalik gruplarinda da pek cok kez cinsiyet ile uyum arasindaki
iliski arastirllmistir. Kjellgren ve arkadaglarinin, antihipertansif ila¢ kullanimina

uyum ile ilgili yaklasik 30 yillik bir siirecte yayinlanan ¢alismalar1 derledikleri bir

94



gbzden gegirme yazisinda, ilaca uyumda cinsiyetin bir faktdr oldugunu gosteren
tek bir referans bulmuslardir [112].

Profilaktik tedavi alan migren hastalarinda tedaviye uyumu
degerlendirdigimiz bu caligmada, hastalarin yasi ile tedaviye uyum arasinda
anlamli bir iliski saptanmadi. Hastalar oncelikle yas gruplarina gore ayrilarak ( 20-
34, 35-44, 45 yas ve istii seklinde) uyum agisindan degerlendirildi ve istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi. Tedaviye uyumlu hastalarin yas ortalamasi 32,5
olarak; uyumsuz hastalarin yas ortalamasi ise 40 yas olarak saptandi. Istatistiksel
olarak anlamli fark olmasa da, biz yas ortalamasi arttikca, uyumun zorlastig
kanaatindeyiz. Linde M. ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada, migren hastalarinda
profilaktik ilag kullanimina olan uyum ve yas arasinda anlamli iliski
saptanmamustir [95]. Bizim calismamizdaki veriler, bu g¢alismanin verileri ile
uyumluydu. Rahimtoola H. ve arkadaglari tarafindan migren profilaksisi ve uyum
lizerine yapilan ¢alismada da uyum ile ana yas gruplar1 arasinda sadece kiigiik
farkliliklar oldugu gorilmiistiir [97]. Baz1 ¢alismalarda uyumsuzlukla ilgili en
bliylik risk faktorlerinden biri olarak yashilik bildirilmistir. Bunun da muhtemel
nedeni ileri yasla birlikte kognisyonun siklikla bozulmasi ve dolayli olarak
uyumun azalmasidir. Fakat Jordan J. Elm ve arkadaslariin Parkinson
Hastaliginda ila¢ kullanimia uyumu arastirdiklart bir caligmada, yasi ileri olan
hastalarda uyumun daha iyi oldugu ve ileri yasin tedaviye uyumu olumsuz yonde
etkilemedigi sonucuna varilmistir [113]. Richardson ve arkadaslarinin yaptigi

calismada ise, yaslilarin ¢oklu ila¢ kullanma, hafiza, anlama
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problemleri ve azalmis fiziksel yetenek nedeni ile daha uyumsuz olabilecekleri
belirtilmistir [114].

Profilaktik tedavi alan migren hastalarinda tedaviye uyumu
degerlendirdigimiz bu calismada, hastalarin egitim diizeyinin uyumu istatistiksel
olarak anlamli bir sekilde etkiledigi sonucuna vardik. Egitim diizeyi yiikseldikce
ilag kullanimina olan uyum artmaktaydi ve ozellikle yiiksek 6gretim mezunu olan
hastalarin, ilkokul ve lise mezunu olan hastalara gore ¢cok daha yliksek oranda
uyumlu olduklarmi saptadik (p=0,003). Bu verilere ek olarak, hastalarimizi
meslek gruplarina ayirarak da uyum agisindan degerlendirdik. Ev hanimi olan
hastalarimizin, 6grenci olan ve calisan hastalara gore daha uyumsuz olduklari
goriildii fakat istatistiksel olarak anlamli degildi. Linde M. ve arkadaglarinin
yaptig1 calismada, profilaktik migren tedavisine olan uyum ile egitim diizeyi
arasinda anlaml iliski saptanmamistir. Bu durumu ise, ¢aligmaya aldiklar1 hasta
popiilasyonunun biiyiik ¢cogunlugunun yiiksek egitim diizeyine sahip olmasi ile
aciklamislardir [95]. Yapilan diger pek c¢ok calismanin sonuglariyla ise bizim
calismamizin sonuglart uyumluydu. Bu c¢alismalarin ¢ogunda egitim seviyesinin
ilaca uyumu etkiledigi bildirilmistir. Leopold ve arkadaslarimin Parkinson
hastalarinda yaptig1 bir calismada, bizim c¢alismamizda oldugu gibi bir¢ok
sosyodemografik ve hastalikla iligkili faktor incelenmis ve bu faktérlerden sadece
cinsiyet ve egitim diizeyinin uyum iizerinde anlamli etkisi oldugu bildirilmistir.
Egitim seviyesi yiikseldik¢e ila¢ kullanimina olan uyum artmistir [108].

Hastalarimiz medeni hallerine gére uyum agisindan degerlendirildiginde,

bekar hastalarin ilag kullanimina uyumunun evli hastalara gore daha yiiksek
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oldugu goriildii ve istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,03). Literatiirde medeni
durumun uyuma olan etkisi hakkinda bir ¢aligma mevcut degildi.

Profilaktik tedavi alan migren hastalarinda tedaviye uyumu
degerlendirdigimiz bu calismada, hastalik siiresi ile tedaviye uyum arasinda
anlaml bir iligki saptanmadi. Tedaviye uyumlu hastalarin ortalama hastalik stiresi
8,5 yil, uyumsuz olan hastalarin ise 8 yil idi. Linde M. ve arkadaglarinin yaptigi
bir ¢aligmada ise hastalik 6zellikleri ile uyum arasindaki iliski incelenmis; bizim
calismamiz ile uyumlu olarak, uyumlu ve uyumsuz grubun hastalik siireleri
birbirine ¢ok yakin bulunmustur [95]. Biz de ¢alismamiza hastalik siiresi kisa ve
uzun olan hastalar1 dahil etmemize ragmen, hastalik siiresinin uyumu onemli
Olciide etkilemedigi sonucuna vardik.

Hastalarimiz  aurali migren varhigi/yoklugu ve kronik migren
varligi/yoklugu ile uyum arasindaki iligki acisindan da degerlendirildi. Aural1 ve
aurasiz migreni olan veya kronik migreni olan ve olmayan hastalarin tedavi
uyumlart arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilk mevcut degildi.
Calismamizdaki sonuclara benzer olarak literatiirde de bu durumlar ile tedavi
uyumu arasinda anlaml iliski bulunmamistir [95]. Calismamizda ek olarak, aylik
migren atak siklig1 ve basagris1 siiresi agisindan hastalar gruplandiktan sonra
tedaviye uyum acisindan incelendi. Aylik atak sayisi 5‘in altinda olan ve 5 ve
lizerinde atak geciren ve basagrisi siiresi 12 saat altinda ve 12 saat iistiinde olan
hastalarin profilaktik tedaviye uyumu benzer oranlarda saptandi. Literatiirle
benzer olarak; atak sayist ve agri siiresiyle tedavi uyumu arasinda istatistiksel

olarak anlamli iligki yoktu [95].
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Migren hastalarinda en sik saptanan norolojik muayene anormallikleri
GON ve tetik nokta hassasiyetidir ve akut ve profilaktik tedavi gereksinimini
onemli Olclide artirmaktadir. Literatiir ile uyumlu olarak, hastalarimizin %73,81
gibi biiyiik bir kisminda, nérolojik muayenede bu bolgelerde hassasiyet saptandi.
Fakat mevcut hassasiyet ile tedaviye olan uyum arasinda anlamli iligki
saptanmadi.

Profilaktik tedavi alan migren hastalarinda tedaviye uyumu
degerlendirdigimiz bu ¢aligmada, migren disinda ek hastaliklar1 nedeniyle
profilaktik migren ilacindan baska ek ila¢ kullanim durumunun tedaviye uyumu
etkilemedigi sonucuna vardik. Tedaviye uyumlu ve uyumsuz olan hasta
gruplarinin  bir giinde kullandiklar1 ilag sayilarimin ortalamasi benzerdi ve
istatistiksel olarak anlamli degildi. Biz durumu hastalarimizin giin iginde
kullandiklar: ila¢ sayisiin biiyiik farkliliklar gostermemesine ve hasta sayimizin
nispeten az olmasina bagladik. Ek olarak hastalarimiz migrene eslik eden
komorbid hastalik varliginin ila¢ uyumuna olan etkisi agisindan da degerlendirildi.
Eslik eden hastaligi olan ve olmayan hasta gruplarinin profilaktik tedaviye olan
uyum oranlar1 benzerdi ve istatistiksel olarak anlamli fark olmadig goriildi
(p>0,05). Fakat pek ¢ok hastalik grubunda, ila¢ kullanimini gerektirecek ek kronik
hastalik varliginin tedaviye uyumu etkiledigini gosteren calismalar mevcuttur
[108].

Profilaktik tedavi alan migren hastalarinda tedaviye uyumu
degerlendirdigimiz bu calismada hastalarimiz; uyku problemi varligi, egzersiz ve

diyet yapma durumlarina gore tedaviye uyumlari agisindan degerlendirildi.

98



Literatiir verileri ile uyumlu olarak, hastalarimizda mevcut olan uyku problemi ve
diisiik diizeyde egzersiz ve diyet yapma aliskanliginin; tedaviye olan uyumu
azaltigim1 saptadik. Bulgularimiz uyku problemi, egzersiz ve diyet igin
istatistiksel olarak anlamliydi (sirasiyla p=0,007, p=0,009, p=0,021). Uyku
bozukluklari migren hastalarinda sik karsilagilan ve migren ataklarinin sikligini
artiran bir durumdur. Ozellikle kronik migreni olan hastalar tarafindan gesitli
uyku problemleri sik¢a bildirilmektedir [115]. Migren hastalarinda sik goriilen
degistirilebilir risk faktorlerinden biri de obezitedir ve 6zellikle tireme ¢agindaki
kadinlarda kronik migren riski ile iligskilendirilmistir. Obezitenin sistemik
inflamasyon ve insiilin direncine neden olarak, migreni kroniklesme yoluna
gotlirdiigiinii destekleyen veriler mevcuttur [116]. Bu durum egzersiz yapma
aligkanlig1 ile de baglantili oldugu i¢in, sedanter bir hayat da dolayli olarak
migren icin risk olusturmaktadir. Migrenin kontroliinii zorlagtiran obezite ve
sedanter yasam tarzi gibi risk faktorleri ve uyku problemleri; basagrisinin
niiksetmesini hizlandiran kisir dongliyli kirmak i¢in derhal tanmmali ve
yonetilmelidir. Migren hastalarinda akut ve/veya koruyucu tedaviye olan uyumun
diisiik seviyelerde oldugunu da diisiinecek olursak, bu daha da zorunludur [117].
Bu yiizden, bilissel ve davranigsal miidahaleler tedaviye uyumu tesvik ederek,
hastalarin yasam kalitesini artirabilir. Zsolt H. ve arkadaslarinin yaptigir bir
calismada, kronik migreni olan hastalarda kullanilan profilaktik ajana
bakilmaksizin; tedaviye uyumun zayif oldugu bildirilmistir. Bir yil sonunda
hastalarin tedaviye uyumu %17 ila %20 arasinda saptanmistir. Epizodik migrenli

hastalarda uyumu degerlendiren 6nceki ¢alismalarla karsilastirildiginda, uyumun
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kronik migrende daha diisiik seviyelerde oldugu goriilmektedir [118]. Dolayistyla
kronik migrene yatkinlig1 arttiran diyet ve egzersiz uyumsuzlugu ve sonuglari,
uyku problemi varligi, tedaviye uyumu daha da gili¢lestirmektedir. Sonug olarak
calismamizda buldugumuz sonuglarin literatiir ile uyumlu oldugu dikkati g¢ekti.
Hastalarimizin biiyiik kisminmi epizodik migrenli hastalar olusturmasina ragmen,
risk faktorlerinin fazla olmasinin uyumu daha da koétiilestirdigi kanaatindeyiz.

Migren hastalarinin cogunda oldugu gibi caligmamiza alinan hastalarda da
basagrisini hafifleten pek ¢ok sebep bulunmaktaydi. En sik uyku, masaj, soguk
uygulama ve sicak uygulama-dus alma gibi sebepler bizim hastalarimiz tarafindan
bildirildi. Profilaktik tedaviye olan uyum hafifletici sebep varligi agisindan da
degerlendirildi. Basagrisini1 hafifleten sebeplere sahip olan ve olmayan hastalarin
ilag kullanimina olan uyumlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0,05).

Profilaktik tedavi alan migren hastalarinda tedaviye uyumu
degerlendirdigimiz bu caligmada, hastalarimiza Beck Anksiyete ve Depresyon
Olgekleri yapilarak, anksiyete ve depresyon olgek skoru yiiksekligiyle uyum
arasindaki iligki de incelendi. Anksiyete ve depresif semptomlart olan hastalarda,
profilaktik tedaviye uyumun daha diisiik oldugu goriildii. Uyumsuz hastalarin
Beck Anksiyete ve Beck Depresyon skorlari, uyumlu hastalarin skorlarma gore
daha yiiksekti ve istatistiksel olarak anlamliydi (sirastyla p=0,01, p=0,01).
Bulgularimiz pek ¢ok literatiirtin verileri ile uyumluydu. Bilindigi {izere anksiyete
ve depresyon basta olmak iizere ¢esitli duygudurum bozukluklari; klinik pratikte

cok sik karsilasilan bozukluklar arasinda yer alir. Medikal tedavi alan, 6zellikle de
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onemli saglik problemi olan hastalarda daha fazla olmak tizere, en az %25 hastada
depresyona rastlanmaktadir. Daha az siklikta, bu hastalara anksiteye de eslik
etmektedir. Anksiyete ve depresyon, saglik durumunu olumsuz etkiler ve yasam
kalitesinde azalmaya yol acgar [119]. Anksiyete ve depresyon diger medikal
hastaliklarin tedavisini komplike hale getirir. Kisisel enerji ve motivasyonu,
kognitif fonksiyonlart bozan duygudurum bozukluklarinin; hastanin tedavi olma
istegini, verilen tedaviyi siirdiirebilme yetenegini ve dolayisiyla adherensi
olumsuz yonde etkileyebilecegi diisiiniilmektedir [119]. Bu yiizden, tedavi
uyumsuzlugunun anksiyete ve depresyon gibi tedavi edilebilir durumlarla olan
birlikteligini tanimak ve tedavi etmek; hasta uyumunun, hekim ile hasta
arasindaki terapotik igbirliginin ve klinik sonlanimin iyilestirilmesinde 6nemli bir
yere sahiptir. Alberto R. ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢calismada, migren
hastalarinda mevcut olan psikososyal problemler ve bunlarin hasta yonetimine
etkileri incelenmistir. Migren hastalarina anksiyete ve depresyon  gibi
duygudurum bozukluklarmin sik eslik ettigi ve bu hastalardaki tedavi uyumunu,
zaten duygudurum bozukluklarinda %40 oraninda var olan uyumsuzluk ile daha
da artacag belirtilmistir [120]. Bu ylizden bilissel ve davranigsal miidahalelerin,
psikososyal stres faktorleriyle basa ¢ikma stratejilerini gelistirerek tedaviye
uyumu ve yasam kalitesini artirabilecegi belirtilmektedir [117]. Calismamiz ile
benzer sekilde; Ayla B. ve arkadaglarinin Parkinson hastalarinda tedaviye uyumu
degerlendirdikleri ¢calismada, tedaviye uyumsuz olan grupta Hamilton depresyon
puanlarin tedaviye uyumlu gruba gore daha yiiksek oldugu goriilmistiir [121].

Biz de hastalarin depresif veya anksiyeteli olabilecegini bilmenin, hekimlerin
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verdikleri tedaviye olan uyumu Ongérmeleri konusunda fikir saglayacagi
kanaatindeyiz. Ek olarak bu bilgi hasta hekim iliskisini pozitif yonde etkileyecek
ve bu durumlarin erkenden taniip tedavi edilmesi uyumu da artiracaktir.
Calismamizda migren hastalarmin profilaktik tedaviye uyumsuzluk
nedenleri de arastirildi. Hastalar tarafindan en sik bildirilen uyumsuzluk nedeni
%56,8 ile ilag almayr unutmak olarak bildirilirken; bunu %14,7 ile ila¢ yan
etkileri ve % 11,3 ile ilacin bitmesi gibi nedenler izliyordu. Daha az siklikta
olmak ftizere bildirilen diger uyumsuzluk nedenleri ise evden ilagsiz ¢ikma, ilag
almay1 sevmeme, direktifleri yanlis anlama ve ilacin gerekliligi hakkinda siiphe
idi. Yapilan bir anket calismasinda hastalarin genel olarak ila¢g kullanimina
uyumsuzluk nedenleri sorgulanmistir ve bizim calismamizin veriler ile benzer
sonuglar elde edilmistir. En sik uyumsuzluk nedeni %30 ile ilag almayr unutma
olarak bildirilmistir, diger nedenler ise %16 diger oncelikler, %11 doz atlama
karar1 almak, %9 bilgi eksikligi ve %7 ile duygusal faktorlerdir. Ankete
katilanlarin  %27‘si ise ila¢ kullanimina olan uyumsuzluk igin bir Sebep
gostermemistir [122]. Ayrica uyumsuzlugun bir nedeni olarak da hekimlerin
karmasik tedavi rejimleri regete etmeleri, yan etki ve faydalar1 konusunda
hastalar1 yeterince bilgilendirmemeleri, hastanin yasam tarzini ve ilacin maliyetini
gbz Oniine almamalar1 gosterilmektedir [123]. Ayla B. ve arkadaslarinin
Parkinson hastalarinda tedaviye uyumu degerlendirdikleri ¢alismada, hastalar
tarafindan en sik bildirilen uyumsuzluk nedenleri ise ila¢g almayr unutma-gok
mesgul olma, direktifleri yanlis anlama ve ilag yan etkileri olarak bulunmustur

[121].
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Diinya Saglik Orgiitii‘ne gore zayif ila¢ uyumuna yol acan pek ¢ok faktdr
bulunmaktadir ve sosyoekonomik faktorler, tedavi ile iligkili faktorler, hastayla
ilgili faktorler, saglik sistemi ve saglik bakimu ile iligkili faktorler ve hastaligin
durumu ile iligkili faktorler olmak iizere 5 kategoride ele alinabilir. Yas, 1irk,
cinsiyet, meslek, egitim durumu ve saglik bilgisi gibi sosyodemografik 6zellikler;
hastalik tipi, siiresi ve siddeti, komplikasyon varligi, hastaneyi kullanma sikligi,
saglik bakim sunucularindan memnuniyet, bakimin kalitesi gibi hastalikla ilgili
faktorler; kullanilan ilacin dozu, tipi, kullanilan ek ila¢ varligi, ilag temini,
tedavinin gerektirdigi diyet, yan etki varligi gibi tedaviyle ilgili faktorler; hasta-
hekim iletisimi, hastanin bilgi diizeyi, kavrama durumu, hastaligi ve tedavisiyle
ilgili inanislari, bakim sunanin bilgi diizeyi ve inanislar1 gibi davranig ile ilgili
faktorler ve ekonomik durum, saglik sigortasi ve tipi, tedavi ve ilag¢ fiyatlari,
hastanin geliri gibi ekonomik faktorler gibi pek cok faktor ilag kullanimina olan
uyumu etkilemektedir.

Sonu¢ olarak hastanin tedavi rejimini takip etme kabiliyetini ve
dolayistyla uyumunu arttirmak i¢in, uyuma yonelik tiim potansiyel engeller goz
online alinmalidir. Hastanin kontrolii altindaki faktorleri ve hastayla hekim ve
hastayla saglik hizmeti arasindaki etkilesimi dikkate alan dnlemler, ilaca uyumu

tyilestirmek icin en biiylik etkiye sahip olacaktir.
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6. SONUC:

1. Migren, toplumda en sik goriilen basagrisi tiplerindendir. Erigkinlerde
prevalansi genel olarak %10-12 arasindadir. Kadinlarda erkeklere gore yaklasik 2-
3 kat daha sik ortaya ¢ikmaktadir. En sik 35-45 yaslar1 arasinda goriilmektedir.

2. Calismamiza yaglart 20 — 66 yas arasinda 69°u kadin (%86,2), 11
erkek (%13,8) olmak {iizere 80 hasta dahil edilmistir ve ortalama yas 37,6+9,9
olarak degerlendirilmistir.

3. Ayda 3 veya daha fazla sayida basagrisi atagi gegiren hastalara
profilaktik tedavi baslanmaktadir. Calismamizdaki hastalarin %26,8‘1 sadece
koruyucu tedavi alirken, %73,8‘1 hem koruyucu tedavi, hem de atak tedavisi
almaktadir.

4. Tedaviye koruyucu ila¢ eklenmesi ile atak siklig1 azalir ve akut tedaviye
yanit artar. Boylece saglik hizmetleri kaynak kullanimi azalir ve hastalarin yagsam
kalitesi 6nemli 6l¢iide artar.

5. Bircok profilaktik ilag secenegi mevcuttur ve bu ilaglar segilirken
hastalarin komorbid tibbi ve psikolojik hastaliklar1 da gbz dniinde bulundurularak
tedavi plant yapilmahdir. Bizim hastalarimizda % 29,1 ile amitriptilin en sik
kullanilan ilag iken, ikinci sirada %21,3 ile topiramat ve {igiincii sirada %19,5 ile
duloksetin bulunmaktadir.

6. Ila¢ kullanimina uyum (adherens), hasta bakimmin ¢ok 6nemli bir
parcasidir ve klinik hedeflere ulasmada vazgecilmez bir noktadir. Ciinkii

uyumsuzluk klinik sonuglarin beklenenden kotii olmasi yanisira, morbidite ve
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mortalite oranlarinin artmasimna ve gereksiz saglik harcamalarina da yol
agmaktadir.

7. Ilag uyumunun dogru &lgiimii; tedavi sonuglarma, risk faktdrlerine ve
ilag baglhiligin1 gelistirmeye yonelik stratejilere iliskin daha iyi kanit saglayacaktir.

8. Ilag uyum odl¢iimleri, subjektif/objektif 6l¢iimler olarak ve direk/indirek
yontemler kategorize edilmektedir. Subjektif olgiimler; ilact veren kiginin veya
hastanin ilag alma davramigini degerlendirmesini gerektiren oOlgiimleri igerir.
Kisinin kendisinin verdigi rapor en yaygin kullanilan araglardandir. Objektif
Ol¢iimler ise tablet sayisi, elektronik igleme, veritabani analizleri ve biyokimyasal
yontemler gibi Olglimlerdir. Direk yoOntemler arasinda; ilag veya metabolitinin
konsantrasyonun viicut sivilarindaki 6l¢iimii ve ilaca verilen biyolojik cevabin
varliginin degerlendirilmesi ve hastanin ila¢ alma davramisinin dogrudan
gbzlemlenmesi sayilabilir. Indirek yontemler ise hastanin kendi kendine yaptig:
bildirimler, ila¢ Olglimii (tablet sayis1 gibi), elektronik izlem cihazlarinin
kullanimi, recete kayitlarinin gozden gegirilmesi, tedavi sonucu, randevulara
uyma ve hekimin goriisii gibi yontemlerdir. Calismamizda, migren hastalarinin
profilaktik ila¢ tedavisine uyumunu degerlendirmek i¢in, indirek ve objektif
Olclim yontemlerinden olan tablet sayma yontemi kullanilmistir.

9. Basagrisi olan yetiskin hastalarin yaklasik %25-50°si koruyucu tedaviye
uyum gostermemektedir. Calismamizda profilaktik tedavi alan migren hastalarinin
%70inin tedaviye uyumsuz oldugu saptanmistir. Literatiir verilerine daha ytliksek
olan uyumsuzluk orani, hastalarimizin biiyiik bir kisminin egitim diizeyinin diigiik

olmasina baglanmistir.
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10. Hastalarin egitim seviyesi yiikseldikg¢e, profilaktik ila¢ kullanimina
olan uyumun arttig1 saptanmustir (p<0,05).

11. Hastalar, medeni hallerine gére uyum acisindan degerlendirildiginde,
bekar hastalarin ilag kullanimima uyumunun evli hastalara gore daha yiiksek
oldugu goriilmiistiir (p<0,05).

12. Hastalarimizin %56,2’ sinde uyku problemi oldugu bildirilmistir ve
%48,81 diyetine 6zen gostermemekte ve %51,3U ise egzersiz yapmamaktadir.
Hastalarimizin mevcut olan uyku problemi ve diisiik diizeyde egzersiz ve diyet
yapma aliskanliginin; tedaviye olan uyumu azalttig1 saptanmistir (p<0,05).

13. Hastalarimizda migrene en sik eslik eden hastaliklar hipertansiyon,
guatr, depresyon, anksiyete ve gastrit olarak tespit edilmistir. Anksiyete ve
depresif semptomlar1 olan hastalarda, profilaktik tedaviye uyumun daha diisiik
oldugu saptanmistir. Uyumsuz hastalarin Beck Anksiyete ve Beck Depresyon
skorlarinin, uyumlu hastalarin skorlarina gore daha yiiksek oldugu goriilmiistiir
(p<0,05).

14. Hastalarimizin yasi, cinsiyeti, meslegi, hastalik siiresi, basagris1 atagi
siiresi, aylik atak sikligi, aura varligi, norolojik muayene anormalligi varligi,
giinliik kullandiklar1 toplam ilag sayisi, eslik eden kronik hastalik varhigi,
basagrisin1 hafifleten sebep varligi ve sigara kullanimi ile profilaktik ilag
kullanimina olan uyum arasinda anlamli iligki saptanmamustir (p>0,05).

15. Diinya Saglik Orgiitii‘ne gore zayif ilag uyumuna yol acan pek ¢ok

faktor bulunmaktadir ve sosyoekonomik faktorler, tedavi ile iligkili faktorler,
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hastayla ilgili faktorler, saglik sistemi ve saglik bakima ile iliskili faktorler ve
hastaligin durumu ile iliskili faktorler olmak iizere 5 kategoride ele alinabilir.

16. Calismamizda ila¢g kullanimina olan uyumsuzlugun en sik 3 nedeni
olarak; ila¢ almayr unutma, ila¢ yan etkisi goriilmesi ve ilacin bitmesi gibi
sebepler bildirilmistir.

17. Hastanin tedavi rejimini takip etme kabiliyetini ve dolayisiyla
uyumunu arttirmak i¢in, uyuma yonelik tiim potansiyel engeller géz Oniine
alinmalidir. Hastanin kontrolii altindaki faktorleri ve hastayla hekim ve hastayla
saglik hizmeti arasindaki etkilesimi dikkate alan Onlemler, ilaca uyumu
iyilestirmek i¢in en biiyiik etkiye sahip olacaktir. Bu durum da klinik sonuglarin
daha iyi olmasimm1 ve mortalite, morbidite ve gereksiz saglik harcamalarinin

azalmasin saglayacaktir.
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8. OZET

Biz ¢alismamizda migren nedeniyle profilaktik tedavi alan 80 hastayi, ilag
kullanimina olan uyum agisindan degerlendirdik. Calismamizda ila¢ kullanimina
olan uyumu etkileyen faktorleri ve uyumsuzluga yol acan sebepleri
degerlendirmeyi amagladik. Bu amagla migren tanis1 alip, profilaktik tedavi
gereksinimi olan hastalarin ayrintili sosyodemografik ve klinik Oykiileri alinip,
ndrolojik muayeneleri yapildi. Her hastaya migrene sik eslik etmesi ve uyumu
etkileyebilecegi diisiincesiyle Beck Anksiyete ve Beck Depresyon Olgegi
uygulandi. Hastalar 4 hafta siiresince, haftalik vizitler ile degerlendirilerek;
indirek ve objektif bir 6l¢iim yontemi olan tablet sayma yontemiyle adherens
acisindan incelendi.

Calismamizin sonucunda migren nedeniyle profilaktik tedavi alan
hastalarimizin =~ %70‘inin  tedaviye uyumsuz oldugu; ila¢ kullaniminda
uyumsuzluga yol acan en sik 3 sebebin ila¢ almayr unutma, ila¢ yan etkisi ve
ilacin bitmesi oldugu goriildii.

Uyuma etki eden sosyodemografik ve klinik faktorlere bakildiginda;
egitim seviyesinin diisiikliigii, evli olmak, diyet ve egzersiz uyumsuzlugu ve uyku
problemi, depresyon ve anksiyete belirtilerinin fazla olmasmin profilaktik ilag
kullanimima olan uyumu istatistiksel olarak anlamli sekilde, olumsuz yo6nde
etkiledigi goriildii.

Sonug olarak hastanin tedaviye uyumunu arttirmak i¢in, uyuma yonelik

tiim potansiyel engeller g6z ontline alinmalidir. Hastanin kontrolii altindaki
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faktorleri ve hastayla hekim ve hastayla saglik hizmeti arasindaki etkilesimi
dikkate alan Onlemler, ilaca uyumu iyilestirmek i¢in en biiyiikk etkiye sahip
olacaktir. Bu durum da klinik sonuglarin daha iyi olmasin1 ve mortalite, morbidite
ve gereksiz saglik harcamalarinin azalmasini saglayacaktir.

Anahtar kelimeler: Migren, adherens, profilaksi
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9. SUMMARY

In our study, we evaluated 80 patients who received prophylactic
treatment for migraine in terms of compliance with drug use. We aimed to
evaluate the factors that affect compliance with drug use in our study and the
causes that lead to discordance. For this purpose, detailed sociodemographic and
clinical stories of patients with migraine diagnosis and who need prophylactic
treatment were taken in the study and neurological examinations were performed.
Beck Anxiety and Beck Depression Scale were administered to each patient with
frequent migraines and thought to affect compliance. Patients were evaluated
weekly for 4 weeks; was investigated in terms of adherence by using an indirect
and objective measurement method of tablets.

We concluded that 70% of our patients who received prophylactic
treatment for migraine as a result of our study were incompatible with treatment.
The main three reasons leading to incompatibility in the use of medications were
forgetting the drug intake, the side effects of the medication and the consumption
of their drug box.

When sociodemographic and clinical factors affecting adherence were
examined; low level of education, marital status, dietary and exercise
incompatibility and sleep problems, depression and anxiety symptoms were found
to be statistically significant and adversely affecting compliance with the use of

prophylactic drugs.
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As a result, increasing the patient's compliance with treatment, all
potential obstacles to compliance should be considered. Measures that take into
account the factors under the control of the patient and the interaction between the
patient and the physician, also patient and the health care service will have the
greatest influence to improve the compliance. This will lead to better clinical
outcomes and reduced mortality, morbidity and unnecessary health expenditures.

Key words: Migraine, adherence, prophylaxis
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10.EKLER

Tablo EK-1: Beck Anksiyete ve Beck Depresyon Olgegi
Beck Anksiyete Olcegi

Hastamim Sovady, Adri ..

Linfen her maddeyd dikkatke shuyveser. Daha sonra, ber maddedekl bellminls BUGON DAHIL SON EIR (1) HAFTADR sld ne kadar rahatsiz emidie
wandak|ne wpgus yere (o] Baretl keyarah belieyinz.

e vy
Beni pek et- Hos degildi ama kat] Dayanmakta gok zor-
kilemedi Enabildim landim

( Agalda Insasdans baygib va da eadpell okoklan Famanlarda vagadiblan bar belinler serdlmblr

1. Badeninizin herhangi bir
yarinde uyusma veya kann-
calanma

2. Sicak/ ates basmalan

3. Bacaklarda halsizlik, titreme

4. Cevsayememe

5. Dok kotu jeyler olacak
korkusu

6. Bag donmesi veya sersemlik

7. Kalp garpintisi

8. Dengeyi kaybetme duygusu

9. Dehsete kapilma

10. Sinirlilik

11. Bojuluyormus gibi cdma
duygusu

12 Ellerde titreme

13. Titreklik

14 Eontrolu kaybetme korkusu

15. Mefes almada giiglik

16. Olim korkusu

17. Korkuya kapilma

1E. Midede hazimsizlik ya da
rahatsizhk hissi

15. Bayginlik

20. Yozian kizarmasi

21. Terleme (sicakhga bagh
olmayan)
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10

BECK DEPRESYON ENVANTERI

(N Uzgin ve sikmtly defilim,

(1) Kendimi fimfmeiit ve skmnh hizsediyomnm.

() Hep imimtald ve skmtlym. Bundan kornulammonom.
(%) O kadar fizgim ve skomtitam ki, armk dyyamamryooom

() Gelacek hakkmds unmitsaz ve karamsar degilim,

(1) Gelerek irin karamsanm.

(1) Gelecekten bekledifm hichir jey yok

(3) Gelerek hakkmda wrutsorm ve sankd hichir ey dizelmeyecekmis zibi gelivor.

(M Eendimi bazansz bin elamk gimomiyorm

(1) Baskalarmdan daha ha;.mmzulmgmhhsed.l\mm

(X Gegmise haknmmda basansirhklarla daolu aldusum gariorom.
(3) Kendimi tminde bagansiz bir msan olarak pariyooom.

() Her seyden eskisi kadar zevk alivonum.

(1) Birgok sevden eskiden aldufu mihbi zevk alamiverum.
(2} Arnk highir ey bana tam anlamayia zevk vermiyar.
(3) Her seyden siknbhyanim.

() Eendimi herhanzi bar bigimde sugln hissetmrpomm.
(1) Kendimyi zaman zamam sughy bissadiyomm .

(1) Cofn zaman kendimi ;ngnh.l&:&dnn‘m

(3) Kendimi her zamam sugha hissedivorom

() Eendimden memenmim.

(1) Kendimden pek mepmun degilin.
(2} Kendime kizzimm .

(3) Eendmden nefrets ediyorm.

() Bagkalarmdan daka kit oddufumng sanmnperums.

(1) Hatalarm wve zayif taraflanm oldugmn disinmiyonm.

() Hatalanmdan dolaw kendimden whnryonm

(%) Her eyl vanls vaprvarmusam gibi gelmr we hep kendimde kabahat bohryorom

i0) Eendmi pldirmek gibi ditsincilerm: vak.

(1) Fimd zaman kendimi dldirmeyi ditgindizim oluyor ama yaporyorum.
(2) Fendimi aldirmek isterdim.

(3) Frsatm bulkam kendimi il dimirim.

() Igimden aglamak geldiZi pek olomryor.

(1) Zaman zaman ifimden aflamak paliver.

() CoFn zaman aghvorm.

(3 Ezkiden aZlavabilirdim ama simdi istesem de aglrvamrvorom.

() Her zaman oldufmdan daha cann aikkm ve smirli degilim
(1) Ezkisine oranla daha kolay canmm slkiiyor ve kmmyomm
(Z) Her ey canmu sikivor ve kendimi hep sinirli hissadiyorm.
(3 Canmm sikan sevlers hile arnk kizamvyorum.

[ EEVIZYON KAFSAAMT:

11

12

() Bagkalaryla zorisme, konusma istefimi kayhetmedim,
(1) Eskisi kadar insamlarls birlikte olmak istemivonms.

(2) Birtleriyle poragap konosmak hic igimden gelmiyor.
(3) Arok gevremde hig kimseyi istemiyorom

() Earar verirken eskizmden fazla piclik ¢ekmivonm.
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15

16

17

18

0

11

(13 Ezkiden oldufu kadar kolay karar veremfyoarm.
() Ezkive kryasla karar vermekt= gok giclik pekivorom

(¥) Arok higkir komda karar veremiyorm.

(0 Her zamankinden farkh gnindammd sanmuyorm.

(1) Aynada kendime her zamankmden kan g0

() Avnava baknZmda kendimi yaslanoms ve r;.u'lm]&;ml; balayarnm.
(3 Eendimi gok girkin tuhryorm.

({0 Exkisi kadar iy i gig yapabilivorm

(1) Her zaman vapn@m isler simdi gézimds bityivar.

() Uacik bir igi bile kendimi qok zorlayarak vapabilivorom,

(3) Arnk highir i yapamzyoram.

() Urkum her zamanks zibi

(1) Eskisi gibi mpryamiyonm.

() Her zamankingden 1-2 zaat dnce myanryorum ve kolay kelay fekrar wykuya dalamoyonmm.
(¥) Sabahlan qok erken uyanryonim ve bir daba wyrmmiyvanim

(0 Eendimi her zamankindsn yorgm hissetmivorum.
(1) Eskiye aranla daha ¢abuk vomabryorom.
) Her sey beni yoruyor.
(3] Eendimi hichir sey vapamayacak kadar yorgon we bitkin hizsedivonms.

(7 Istahom her zamanks ki
(11 Ezkismden daba istahaizm
(2} Istahom ok azaldy

(3 Highir gey yiyemiyorum.

() Son zamanlarda zayiflamacim

(1) Zaviflamaya calismadsim halde en az 2 Kg verdim.
() Zawnilamaya -;a]:.,madlmhaldemu-tﬂgmdm
(%) Zawflamaya calismadifm: halde en az § Kg verdim.

(T Saghiimia Dzl kavelanm vok.
(1) Azmiar, mide sancilan, kabuzhk gibi sikayetlerim ofuyor ve unlar beni taslandwrryor.

(¥ Saghfimm boraimasmdan gok kayelanryorom ve kafion baska seylere vermakte porlanrnom.

(3] Saghk donmmm kafima o kadar takahvar ki, bagka bichir sey diistmemivorum.

(00 Sekse kar ilzimde herthang bir degigiklik yok.

(1) Eskisine aranla sekse ilgim az

() Cinsel istafim pok azaldr

(3} Hig cinze] istek doymuyanm.

(0 Cezalandmnimaz pereken sesier yapiSim SanMmIy GOIm.

(13 Yaptklanmdan dolap cezalandinlabilecefimi disimiporm.

(X} Cegam cekmeyi bekliyorum.
(3] Sanki cezarm bulmugom gibi peliyor

Toplam BECE-D shorm:. ... -
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Tablo EK-2: Migren Hasta izlem Formu

GUTF

B MIGREN HASTA i1ZLEM FORMU Dr. Bolay
Naroloji

MIGREN TANISI

Ekte bulunan ICHD-I1 kriterlerine gére uygun olan bir ya da birden fazla secenedi isaretleyiniz

O Aurasiz migren Q@ Aurah migren O Kime tipi O Epizodik gerilim tipi O Kronik gerilim tipd
O Kronik ginlitk basafins: O Tlag agin kultanim bas agnsi  QSekonder bag ajns:
Q Diger: ..., BT ES

L
OYok OHe JKAH OHiperlipemi Qsvo aom O Homosisteinemi
OAnksiyete QDepresyon QPanik atak  OOCbsesyon Qepilepsi  JAstim QAnemi
QDiger
TARIH: / J/ 201, PROTOKOL NO: TC NO:
SiGORTA TiPI:
SOSYODEMOGRAFI
Hastanin adi-soyadi: ...
Cinsiyeti: 0 Kadin O Erkek

Dogum tarihi: .../ .....0 ..o
Yage ...

Medeni hali:
Cocuk sayisi:

B TS ssrinsisassninptaissinisi daseuiiioRR RS
CBPS.vnnsannnn sennass SRR ARG RN E AR R K b

Yasadigs yer: O Sehir U Kasaba Q Koy

BASAGRISI OYKUSD

Kisa oykil

Baslangig tarihi | .../ .../ ..

Atak/siirekli | O Ataklar halinde Q Sirekli
basagrisinda kroniklesme | O Yok 0 Var (etkili stres faktori: O Yok O Var )
Sikhk (ayda kag kez) | .......... [ ay

Agnmin ortalama siires|
(ilagsiz/ yetersiz
dozda Hag He) | ....ccciiviiiiianzsorernanssessansans
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Lokalizasyonu

(Baslangicta ve
siddetienince)

3 Yanm basadrns O Tki tarafli O Al taraf dedigtirimi DEvet
3 Ense-oksipital Overtex Wparyetal OTemporal O retroorbital

QOHayir

Karakteri ve eslik

0 Zonklayin O baskilayic/sikistiries O oyucu O yamc
0 Hareketle artig
4 Bulant 3 Kusma

2 Isiktan rahatsizhk

edenler(birden fazla | O Sesten rahatsizlik
isaretienebilir) | O Kokudan rahatsiziik
Q Taktil alledini
O hiperestezi
Agniya eslik eden otonom | Dyok  Qvar U ipsilateral O kontralateral 2 bilateral

bulgular | Q pitoz  Okonjuktival hiperemi  Qiakrimasyon Qburun bkamkhiy/akantis

Q midriasis Q yuzde kizarma
Agriya eslik eden diger | Dizznezz  OYok Olxtal Qinteriktal
bulgular | Vertigo OYok Diktal Qintenktal

(interiktal, prodromal ve
atak sirasinda olup
olmadigini belirtiniz)

Hareket eden/oblik cisimlere hassasiyet OYok  Olktal Dinteriktal

O bulanik gorme O diplopi D disfazi O dizartn O istemsiz hareketler
0 aleathrd ) DINRE 2. vuaassonsinasrissnnanes

Genelde Agr Siddeti

VAS (10 Gzerinden agr)

01 Ginlik aktiviteleri etkilemeyen hafif agn
02 Gunlik aktiviteleri kismen engelleyen orta derecede adn
O3 Ginlok aktiviteleri tamamen engelleyen siddetli agn

a

~ Tetikleyenler
(birden fazla olabilir)

(1 Riizgar/Lodos O Giineg/floresan ik O sofuk have Ocereyanda kalma

O Koky O Sigara OGUraitill ortam O Stres  DAllerjik atak O ekzersiz
0 Oftin atlama Q0rug O Uykusuziuk O Fazla uyku O Tatil ginleri

Omenstruasyon Ohormon replasman QBanyo sonrasi islak sag
O liaclar O Alko!l O Besin maddeleri...
B DI o ccsvovinrrinssnnnssnsaisronsssvet snnanrbsiassiisnesosanarsnnsssseass ironeionse

Agriyr gideren/hafifleten
yontemler

O masaj O sofuk uygulama O sicakfihk uygulama O Dus/banyo
D uyuma ile rahatiama O gece uykusu O Kusma lle rahatiama Q icecekler
O Diger:,,..

Kullanilmug ilaglar

0 Yok 3 Var

0 Koruyucu:.,,
O Atak:...

Giincel Kullanilan flaglar

O Yok 0O Var

0 Koruyucu

0 Atak

Q Glnlik analjezik kullarmmi
Q Diger ..... v
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Aura

(Afndan yaklagk 1 saat
once ortaya gikan, 5-60 dk
suren adn diginda belirtiler)
(Geglcl Norolojik defisit;
siklikla gérsel
hallisinasyonlar, duyusal,
motor belirtiler, disfazi)

2 Yok [= JL7: | RS waa
@ Auranin baslayacadini hissettirecek bir semptom var mi (korku vb):

0 Garsel a scintillasyon O skotom O ikisi birada
0 once scintillasyen O dnce skotom

O tek gozde 0O her ikl gazde 3 bilinmiyor

O hoemonim O tam gorme kaybs

0 Gérsel aura suresi (toplam ve her bir semptomun):

O somatosensoriel
d Karincalanma O Uyusma/Kegelesme
0 Onee kanncalanma @ énee uyusma/ kegelesme

0 el O kol O yiiz Q dudak O goz O adiz O damak O bogaz Jayak O bacak

0 gbvde O omuz O boyun
O Duyusal aura siresi (toplam ve her bir semptomun):

Q0 motor

O kuvvet kaybi Qistemsiz sigramalar
0O Bir vucut yansinda 3 iki tarafh

O el O kol Q yoz O dil Dayak O bacak
a mator kayip suresl siresi:

O afazi
O afazi siiresi:
0 bulants O kusma

O Aura kagkez oldu

0 Aura hangi yillar arasinda oldu

Q yayiliyor mu (3 evet O hayir)

Q Semptomlann yayima sirasi {.............. )

O Toplam aura sliresi {birden fazla duyusal aura igin) ©

O Agn takip etmiyer {%.....)

O Alin ile es zamanh (%.....)

0O Afndan dnce  (%.....)

0 Aurs sonras: basafinsi Qhafif Qorta Dsiddetii OVAS (0-10)

0 Aura belirtileri basagns: lle O ayni tarafta O karg tarafta Q bifateral
@ Aura lle hagainis arasinda gegen siire:

Q Migren agins

2 Gerilim tipl bagadns
0 Kiame basadins|

0 Diger

Prodrom
(Agnidan 1 gln oncesine dek
géralebilen belirtiler)

0 Yok 0 var

(Gfori, depresyon, irritasyon, hiperaktivite, uyku hali, foto-fonofobi,
oemofobl, belirli yemeklere karsi konulmaz istek, asin esneme)
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Tibbi Oykii

Bas agrisi/migren disinda var olan
hastaliklan ve baslangig yili

OHt  OQAterosklercz OKAH  OHiperlipemi

asvo 0ODM QO Tromboemboli QGuatr Qepilepsi
QAstim O Urtiker
O Kanser O Diger

QOAnksiyete DDepresyon

................ yih
................ yili
................ yil
Depresif belirtiler:
0 uykuya dalmada zorluk Q sik uyanma
Uyku diizeni | O sabah erken uyanma Q uykuda hareket
O kabus gorme Q horlama O asin uyku
Adetler | ODizenli.. QDuzensiz.. O Menapoz.....
Menars yasi
Adet siklus siires|
Menapoz yas
OKS/HRT
S RN P R PPN SR Rt X s yilt
Gegirmis oldugu onemli 2 |
travma/hastaliklar/ameliyatiar ve tarihleri | 2+ i yili
X oS SRR AN i AL Y H LR M TSy yili

Dogum sekli ve neonatal dykii

Premature dodum (37 haftadan énce) OEvet OHayir
Dodum haftasi......
Dogum sekli OSezaryan ONormal Vajinal dogum

Infantil kolik (ilk 3 ayda gece boyunca siddetli adlama)
Qvar O yok

Anne sitd (iIlk 4 ay) QAlmadi OTek aldi O Destek
olarak aldi

O Yok QO Migren O Kuime

QHt OAteroskleroz OKAH  QHiperlipemi

OAstim  DAnksiyete QODepresyon Oepilepsi

QsSVvo  ODM DGuatr O Kanser O Diger
Yakin akrabalarinda dnemli hastaliklar | Kimde: ............. HABEADK: -voonsconpunesssasarsassivns

Kimde: ............ HBMANK iiieisaiiivaaiamiaiase

Kimde: ... Hastalik: .........

Kimde: .... Hastalk; ..,.....

Kimde: DO IR % vinins o e o i s mis i

Ailede ani 6lim veya by-pass dykisii | O yok O Var, yakinlik derecesi: ............
Sigara kullanim | g yok Q Var
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Digjer ahigkanhklari:

2 Diyet
3 Ozen gosterivor O Kismen O dikkat etmiyor
Yagam tar2! | o pareket
0 Ozen gosterivor O Kismen O dikkat etmiyor
—
VITAL BULGULAR VE NOROLOJIK MUAYENE |
Mla_\'mé
TA: [ Nabiz: | ilo (ka): Boy(cm):

Anormal NM bulgusu O Yok O Var (...

Perikranial kas hassasiyeti/ tetik noktalar O Var a Yok

Siiperfisyal temporal arter nabz O \Var O Yok
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Tablo EK-3: Migren Hastalarinda Profilaktik ila¢ Kullammma Uyumun

Degerlendirilmesi

Migren Hastalarinda Profilaktik ilag Kullanimina Uyumun Degerlendiriimesi

Hasta Adi:

Yas:

Cinsiyet:

Telefon:

Egitim Durumu: Okuryazar degil Tlkokul Lise mezunu Yiiksek
6grenim

Hastalik Siiresi:

Depresyon ve Anksiyete Olgek Skoru:

Giinliik Kullanilan Toplam Ilag¢ Sayist:

Kullanilan Migren Ilaglari:

Her ilag i¢in 1 haftalik toplam doz:
2. Hafta sonunda herilagtan elde kalanlar:
3. Hafta sonundaherilagtan elde kalanlar:
4. Haftasonunda herilagtan elde kalanlar:

Ila¢ dozundaki oynama nedenleri:

Unutma Evden ilagsiz ¢ikma

[lacin bitmesi Direktifleri yanlis anlama
flaglar1 yutmada giicliik Ilag almay1 sevmeme
[lacin gerekliligi hakkinda siiphe [lag yan etkisi

[lacin kullanim seklinin zor olmasi Diger
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