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Migren Bas Agrisinda Tam Ve Tedavi Yaklasimlar:

Yavuz Yiicel

Néroloji Uzmam Dr., Ozel Giineydogu Tip Merkezi Noroloji Béliimii-D.BAKIR

OZET

Bag agrisi, genel hasta poliklinikleri ve noroloji polikliniklerine basvuran hastalarin en yogun
sikayetidir. Tamida, iyi bir Oykii alma, norolojik muayene ve gerekirse goriintileme yontemleri
kullanilarak, bas agrisinin primer mi yoksa sekonder mi oldugunun saptanmasi temel esastir. Bas
agrilarinin % 90’1 primer tiptir ve bunun cogunda gerilim tipi bas agris1 mevcuttur. Agr siddeti, hayat
kalitesine etkisi, kigisel ve iilke ekonomisine etkisine bakildiginda, migren, bilinmesi gereken en 6nemli
konudur ki, diinyada yaklasik 700 milyon migren hastasi vardir. Erken ve dogru taninin, iyi bir tedavinin
onemi buradan da anlasilmaktadir. Migren tedavisi ilag disi Onleyici yontem ve ilaclarla atak tedavisini
icermektedir. Bu makalede, migren tan1 ve tedavisi ile ilgili gecerli bilgilerin derlenmesi amaglanmuistir.

Anahtar kelimeler: Bas agrisi, migren, tani, tedavi

Migraine headache: Diagnostic and management approaches
SUMMARY

Headache is the most common complaint of the patients, who applied to general or neurology
outpatient clinics. The essential of the diagnosis based on a detailed anamnesis, neurological examination
and appropriate imaging studies. The determination of headache subtype as primary or secondary headache
is important. More than 90% of headaches are primary type and most of them are tension headache. While
considering headache intensity and its impact on life quality and individual or national economy; migraine
can be accepted as one of the most important problems that affected approximately 700 million of world
population. The importance of correct and early diagnosis and appropriate management can be understood
from this point of view. Management of migraine includes non-pharmacological preventive methods and
treatment of acute attacks by drugs. In this study it was aimed to review actual knowledge related to
diagnosis and management of migraine headache.

Key words: Headache, migraine, diagnosis, treatment.

GIRIS

Bas agris1 tim diinyada en sik goriilen
norolojik durumdur, toplumun %90’indan
fazlasinda yasamin bir doneminde bas agrisi
goriiliir'®. Migren tipi bas agrisi, binlerce
yudir  bilinen, insanoglunun en  eski
hastaliklarindandir. Tek tarafli agri olmasi
nedeniyle su andaki literatiirde ‘bir bagsin
yarist’ anlamina gelen ‘hemikrania’ kelimesi
kullanilmaktadir'. Migren, Diinya Saglk
Orgiitic  (WHO) tarafindan diinyada is
yapamamaya yol acan hastaliklar arasinda 19.
siraya (kadinlarda 12. siraya) yerlestirilmistir’.

Buna ragmen migren bir halk saglhigi sorunu
olarak goriilmez; cocuklar ve erigkinlerde
siklikla tam almaz ve tedavi edilmez. Ingiltere
ve ABD’de migren hastalarinin yaklasik iicte
ikisinin doktora damsmadig, dogru tam
almadigr ve sadece recetesiz ilaglarla tedavi
oldugu tahmin edilmektedir®. Yetersiz tedavi,
siklagan migren ataklarina yol ac¢masinin
yaninda isgiicli kayb1 dolayisiyla ekonomik bir
kayba da neden olur.

Migren, kronik, paroksismal ve nérovaskiiler
hastalik olup, herhangi bir yas doneminde
bagslar, ilerleyen yaslarda sikligi azalir. Beyaz
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irktaki  prevalanst  kadinlarda  %13-25,
erkeklerde % 4-8 civarinda olup, kadin/erkek
oran1 yaklasik 3/1’dir. Asyalilarda bu oran
daha diisiiktiir. Sosyoekonomik seviyesi diisiik
toplumlarda migren daha siktir. Migren
cocukluk ¢ag1 baslangich olabilir, ama siklikta
adolesan  doneminde baslar;  hastalarin
%80’den fazlasinda ataklarmm baslangict 30
yasindan Oncedir. 50 yas ve {izeri migren
baslangic1 ise genellikle sekonder sebeplidir.
Aurali migrenin genetik 6zelligi, aurasiz
migrenden daha fazladir’.

Migren ile ilgili aurali ve aurasiz olarak iki
klinik sendrom tanimlanmistir. Yillarca, aurali
migren klasik veya norolojik migren olarak;
aurasiz migren ise yaygin migren olarak
isimlendirildi. Aurali/aurasiz migren orani
1/5°tir. Her iki tip 6ncesinde de ruhsal durum
ve istahta belirsiz uyarici degisiklikler vardir
(prodrom). Aurali migren, siklikla goérsel alan
noral fonksiyonlarda bir bozukluk ile baglar ve
1-2 dk i¢inde hemikraniyal agr1 veya vakalarin
1/3’tinde bilateral bas agrisi, bulant1 ve bazen
kusma vardir, bas agris1 birka¢ saat ya da 1-2
giin kadar siirebilir. Aurasiz migren, ani
baslangicli, dakikalar veya daha uzun siirede
gelisen bulanti veya kusmanin eslik ettigi
hemikranial agr1 ve daha az siklikla jeneralize
bas agris1 ile karakterizedir, daha sonra aural
migren gibi aym gecici paterni takip eder. Isik
ve sese kars1 hassasiyet her ikisinde de vardir
ve bas hareketiyle agrinin siddetlenmesi
tipiktir. Hasta sessiz, karanlik odada yatmay1
tercth eder ve uyumaya calisir. Migrenin
hemikranial ve zonklayict (pulsatil) yonii,
diger bas agrilarindan ayrilan en karakteristik
ozelligidir. Oftalmoplejik, hemiplejik ve
baziler arter migreni komplikasyonlu migren
cesitleridir®’.

Migrende ayirici tamida Oncelikle gerilim
tipi bas agrilar1 akla gelmelidir. Ancak gerilim
tipi bas agrist migrenin aksine nadiren
siddetlidir. Daha c¢ok kiint, zonklayici
olmayan, yaygin ve sadece stresle kotiilesen
bas agrilar1 olup, klinik tabloya bulanti eslik
etmez. Farkli zamanlarda her iki bas agrisi
tipini de geciren ve cok dikkatli olmayan
hastalar arasinda bas agristin  ayrimini
yapmak zordur. Iyi bir 6ykii almak bu nedenle
¢cok onem kazanir. Kiime bag agrilar1 migrenle
daha cok karistirilabilir. Kiime bas agrist bazi
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migren olgular1 gibi son derece siddetli ve
kesinlikle tek taraflidir. Ancak migrenin aksine
kisa siirelidir ve tabloya genellikle agrili gdzde
kizarma ve yasarma, etkilenen g6z kapaginda
diisme ve aym taraf burun deliginde tikaniklik
ve akma gibi belirgin otonomik 6zellikler eslik
eder®. Primer bas agrisinda siniizit stk olarak
yanlis konulan bir tamidir. Siniiziti destekleyen
baska semptomlar olmadikca epizodik veya
kronik hicbir bas agrisi siniizite
baglanmamalidir. Depresyon genellikle migrenle
birlikte bulunur ve depresyon varsa tedavi
edilmelidir. Ancak depresyon tedavisinin
migrenin sonucunu etkiledigine dair ¢ok az kanit
vardur’.

Migren tam Kriterleri

Tanisal kriterler Uluslararast Bas Agrisi
Toplulugu tarafindan séyle tammlanmustir:

- 6 aylik bir zamanda en az 5 atak olmasi,

- Bas agnilarimn birka¢ saatle birka¢ giin
arasinda siirmesi (4-72 saat),

- Bag agrilarinda asagidaki ozelliklerden en az
ikisinin bulunmasi

- Bas agrisinin orta siddette veya cok siddetli
olmasi,

-Fiziksel aktiviteyle agrinin kétiilesmesi,

-Tek tarafli olmasi,

-Zonklayict  (pulsatil)
goriilmesidir.

-Bas agrisinin, bulant1 veya kusma ile giiriiltii
veya 1s1k hassasiyeti Ozelliklerin en az biriyle
iliskili olmasi.

- Hasta oykii ve muayenesinde baska bir bas
agrisi sebebi bulunmamasi®.

karakterde agrinin

Migreni neler tetikler?

Bazi migrenli hastalar atag tetikleyen
sebeplerden bahseder. Bunlar tutarsiz olabilir
veya migrene oOzgli olmayabilir. Ornegin
migrenli kadinlarin %60’inda menstruasyon
donemi tetikleyen sebeptir, ancak bu durum
gerilim tipi bag agrilar1 i¢in de tetikleyici bir
nedendir. Stres, uyku ve yemek diizeni
degisikligi, yiiksek ses, keskin kokular, titresen
1s1iklar gibi bircok ¢evresel faktér migren atagim
tetikleyebilir'®. Hastalarin dortte biri bazi
yiyeceklerin migren ataklarim tetiklediginden
bahseder. Mesela monosodyum  glutamat
(hidrolize maya ekstreleri, hidrolize bitkisel
proteinler, dogal tatlandiricillar gibi) igerikli
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yiyecekler siklikla corba ve Cin yemeklerinde
bulunur. Nitritler (koruyucu madde iceren
etler, sosisli sandvic); tiramin icerenler (sarap,
peynir); feniletilamin icerenler (¢ikolata,
sartmsak, sogan, kabuklu cerezler.) potansiyel
tetikleyici faktorlerdir. Alkol, tatlandiricilar,
turuncgiller, tursular, sirke de muhtemel
sebeplerdir. Bu yiyecekler tiim hastalar
tarafindan belirtilmez, diyetten tamamen
cikartilmast da migren olmayacagi anlamina
gelmez'".

Migrende goriintilleme yontemleri

Goriintiileme daha cok, bas agrisinin tipi
belirsizse, atipik semptomlar, kalict nérolojik
veya psikopatolojik anomaliler veya norolojik
muayenede anormal bulgular nedeniyle
sekonder bas agrisindan siipheleniliyorsa
yapilmalidir'”.

Migren tamis1 siipheli ise veya sekonder

basagrisini diisiindiiren kaygilandirict
durumlar mevcutsa ek tamnisal testler istenir.
Bilgisayarli  tomografi (BT), manyetik

rezonans goriintileme (MRG) intrakraniyal
olay1 aydinlatmada oldukca 6nemlidir. Tiimér,
hematomlar, serebral infarkt, abse, kistik
kitleler, hidrosefali ve pek c¢ok meningeal
durumlar BT ve MRG ile tespit edilebilir.
Kafa kaide anomalileri, kraniyoservikal
bileske, hipofiz bezi, meninksler ve beyaz
cevher MRG’de daha iyi izlenir. MRG daha
pahalidir ancak katkis1 ve hastaya X 1sin1
verilmedigi diisliniiliirse daha avantajhdur,
ayrica MRG’de kullanilan kontrast ajan
(gadolinium), BT’de  kullanilan 1iyotlu
kontrastlardan daha giivenlidir. BT
subaraknoid kanamay1 %95 hastada saptar ve
kafatasi, orbita, siniisler, yiiz kemikleri ve
servikal vertebra ile ilgili anomalileri
degerlendirmede  faydalidir.  Intrakraniyal
hipotansiyona ait bulgular MRG ile gosterilir.
MRG ile spinal kord ve sinir kokleri daha iyi
gozlenir. Manyetik rezonans anjiografi, intra-
ekstrakraniyal damar tikayict hastaliklari,
biiylik damar diseksiyonunu, arteriyovendz
malformasyonu ve anevrizmayi gosteren,
invazif olmayan bir metottur. Akut baslangi¢l
veya travmay1l takip eden bas agrisinda,
intraserebral ve subaraknoid kanamaya
bakmak i¢in BT uygundur. Subakut ya da
kronik bas agrisi olan hastalar1
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degerlendirmek icin MRG onerilir. Bas agrili
hastalarin rutin incelemelerinde, kafatasimin
direk grafileri gereksizdir. Hastada ek olarak
ndbet, senkop ya da degisen biling, oryantasyon
bozuklugu varsa elektroensefalografi
faydalidir".

Migren tedavisi

Tedavide genel ilke, migren ile yasamay1 ve
ataklardan korunmayr hastalara 6gretmektir.
Siddetli bir agr1 cekmelerine karsin hastalara,
aslinda migrenin zararsiz bir durum oldugu ve
tehlikeli bir hastalik olmadig: belirtilmeli; beyin
timorii ve benzeri bir durumun olmadig
konusunda rahatlatilmalidir. Hastalarin
degistirebilecegi  seyler  olan  tetikleyen
faktorlerin bilinmesi ve bunlardan uzaklasilmasi
saglanmalidir. Menstiirasyon ve barometrik
basin¢ta ani oynamalarin neden oldugu hava
degisikliginden kaynaklanan ataklardan
kacinmak ise miimkiin degildir. Migren hastalar1
rutinden uzaklagmaya duyarli olduklart igin
uyku ve yemek diizenleri saglanmalidir. Genelde
miikemmeliyet¢i, titiz olduklar1 bu konuda
egitim ve gerekirse ila¢ tedavisi baslanmalidir.
Stresli bir donemin bitiminden sonra da atak
baslayabilir. Bir giinliik tutulmasi tetikleyicilerin
ortaya cikardmast icin faydali olur. Bu
belgeleme ayrica, bas agrisinin sikligini, alinan
ilaglarin kaydim saglar ve doktoru olast asir1 ilag
kullanimi konusunda uyarir®.

Spesifik olmayan akut atak tedavisi

1990’larin basmna kadar akut migren atak
tedavisinde kullanilan nonsteroid
antiinflamatuarlar (NSAI), antiemetikler,
ergotamin tiirevleri, narkotik ilaglar gibi birkac
ilag vardi. Triptanlarin ortaya c¢ikmasi, erken
donemde kullanilmasi ile migren ataginin
tedavisine biiylik katki saglammsgtir.
Deksametazon kullanimiyla ilgili caligmalar da
vardir. Bunlara ragmen migren hastasinin
tedavisi, stk muayene goriismelerini, doktor ile
hasta arasinda diizenli diyalog, hekim ve hasta
tarafindan ila¢ tedavisinin karmasikliginin ve
ilag etkilesimlerinin anlagilmasim gerektirir.

Agn kesici ve NSAI ilaclar: Erken donemde
ilk sira atak tedavisidir, yiliksek doz kullanilir.
Aspirin, parasetamol, diklofenak, flurbiprofen,
ibuprofen, naproksen, piroksikam, tolfenamik
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asit gibi nonsteroid antiinflamatuvar agr1
kesiciler bir ¢ok caligmada plasebodan iistiin
bulunmuslardir*

Antiemetikler: Bulant1 ve kusma migrende
sik goriilen semptomlardir. Bir¢ok kisi icin bu
semptomlarin kontrol altina alinmasi, agridan
daha zor olabilir. Gastrik stazin migrene eslik
ettiginin anlagilmasindan sonra migreni tedavi
etmek icin oral yoldan verilen ilaglarin
biyoyararlanimin arttirma avantajini
saglayacak, metoklopramid ve domperidon
gibi gastrokinetik ajanlar ile ¢aligmalar
yapilmustir*. Klorpromazin, proklorperazin de
tek ajanla tedavide basariyla
kullamlmislardir'

Spesifik akut tedaviler

Eger hastalarin ayda iki ya da daha sik bas
agris1 varsa veya basit analjeziklere iyi yanit
vermiyorsa, triptanlara gecmek mantiklidir.
Ihtiyac duyulursa ilk dozdan iki saat sonra
tekrarlanabilir. Iki-lic kez denendikten sonra
etkisiz  kalan  triptan, bir  digeriyle
degistirilmelidir. Caligmalar gosteriyor ki,
erken evrede alinan triptan, atagin durdurulma
olasiligim arttirmaktadir.

Triptanlar: 5-hidroksitriptaminl (5-HT1)
reseptor agonistleridir. Bunlarin antimigren
etkisi, norojenik inflamasyonun hem merkezi
sinir sisteminde, hem de trigeminal sinirde
reseptore bagli noral yol iizerinden bloke
edilmesi ile gerceklesir. Basagrisi
baslangicindan once veya aurada
kullanildiklarinda etkisizdirler. ilk kullanilan
molekiil sumatriptandir ve plasebo kontrollii
pek ¢ok calisma 6 mg subkutan formun bir
saatte atagin gecmesini saglamada ¢ok etkin
oldugunu gostermistir. Oral sumatriptanla
antinosiseptif yollar1 arttirdigina
inanilmaktadir'®'®.  Amerikan  Naroloji
Akademisi proflaktik tedavi su
endikasyonlar1 Onerir: Sik bas agrisi
olmasi, akut tedaviye ragmen aktiviteye
engelleyen rekiirren migren  varhgy,
maliyet, hasta tercihi, kalic1 norolojik
sekele yol acabilecek hemiplejik migren,
baziler migren veya uzamis aurali migren
tiirlerinin varhgi olmaldir'®,
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yapilan calismalar da etkinligini ortaya
koymustur'’. Ulkemizde varolan diger triptanlar,
zolmitriptan, eletriptan, naratriptan, frovatriptan
ve rizatriptandir. Ayrica yurtdisinda almotriptan
da mevcuttur.

Triptanlar  vazokonstriiktor — 6zelliklerinden
dolay1, iskemik kardiyak, serebrovaskiiler,
periferik vaskiiler hastalig1 olanlarda, kontrolsiiz
hipertansif hastalarda, reynaud hastaligi, gebelik
ve  laktasyonda  kontrendikedir. Ayrica
monoamin oksidaz inhibitorleri ve ergo
tiirevleriyle yakin zamanl kullanilmamalidir'®.

Ergo tiirevleri: Triptanlarin kullanimindan
sonra Onemi azalmis ancak, yine de baz1
hastalarin ergolara triptanlardan daha iyi yanit
vermeleri nedeniyle kullanilmaktadirlar.
Rebaund bas agris1 veya ergotizmi 6nlemek icin
onerilen dozlar (ayda en fazla 10 giin)
asitlmamalidir. Kontrendikasyonlar1 triptanlara
benzer ve daha ciddidir. Etkinlikleri ile ilgili
tutarsiz  kanitlar vardir. Tfelt-Hansen ve
arkadasglarinin yaptig1 derlemede, yedi ¢calismada
plasebodan iistiin, ii¢ ¢aligmada plasebodan iyi
olmadigi bulunmustur".

Profilaktik Tedavi

Migren ataklarmin sikligina, siiresine ve yol
actig1 sakatlik derecesine bagl olarak onleyici
tedaviye baslanir. Haftada 2 giinden fazla tedavi
gerektiren migren atag olanlarda proflaktik
tedaviye ihtiya¢ vardir. Antikonviilzanlar, beta
blokerler, kalsiyum kanal blokerleri,
antidepresanlar, serotonin antagonistleri,
botulinum toksin tip A, NSAID ve lityum
kullanilmaktadr®™.  Bu  amagla  kullamilan
ilaclarin ~ fizyolojik = mekanizmalar1  tam
bilinmemekle beraber, santral hipereksitabiliteyi
baskiladigina inanilmaktadir.

Beta blokerler: Hipertansiyon, angina,
anksiyete olan hastalarda iyi tercihtir. Ancak
astim, depresyon, bradikardi, hipotansiyon, DM
tip I, Reynaud hastaligi, konjestif kalp
yetmezligi, uzams aura varhiginda ve atletlere
baslamada dikkatli olunmalidir™. Bir ¢ok
calismada migren ataklarinda %50 azalma
yapma oranmnin %60-80 oldugu gosterilmistir.
Propranolol en ¢ok kullanilan ajandir ve giinliik
120-240 mg dozlarda etkindir. Bu grupta diger
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ajanlar metoprolol, timolol, nadolol, atenolol de
kullamImaktadir®'.

Antikonviilzanlar: Eglik eden epilepsi,
bipolar bozukluk, anksiyete ve kilo sorunu
olanlarda iyi bir tercihtir. Karaciger hastaligi,
kanama diyatezi, nefrolitiazis, obezite varliginda
dikkatli olunmalidir®. Divalproeks sodyum ve
valproatin migrende etkili oldugu gosterilmistir.
Titrasyona gore doz ayarlanmalidir™. Topiramat
da gittikce artan kullammma sahip migrende
kullanilan en yeni ilaglardandir™. Ayrica
zonisamid, gabapentin, levetirasetam, lamotrigin
gibi ajanlar da kullanilmaktadir'®.

Antidepresanlar: Migrenle birlikte gerilim
tipi bas agrisi, depresyon, ve anksiyete
bozuklugu olanlarda tercih edilmektedir. Diger
standart tedavilere yanit vermeyen hastalarda da
etkili olabilirler. Ozellikle amitriptilin ilk ve en
cok kullanilan ajandir; antidepresan
etkinliginden bagimsiz olarak analjezik etkinligi
de vardir"".

Kalsiyum kanal blokerleri: Ozellikle beta
blokerlere diren¢li hastalarda akla gelmelidir.
Kullanilmasindaki amac, intrakraniyal
vazokonstriiksiyon tizerindeki etkilerine
dayanmaktadir'. En iyi ve en cok kamt
flunarizin kullanimu ile ilgilidir. Caligmalarda
plasebodan anlamli iistiin oldugu gosterilmis,
propranolol ile karsilagtirmasinda da anlamli
fark bulunmamustir'.

Serotonin antagonistleri: Metiserjid, yari
sentetik ergo tiirevi olup tedavide ilk kullanilan
ilaclardandr ve etkili oldugu da One
siiriilmiistiir. Ancak uzun siire kullamminda
retroperitoneal,  endokardiyal,  retroplevral
fibrozis gibi yan etkiler olusturabilmektedir. Alt1
aylik tedaviden sonra bir ay ara vermek ve tetkik
yapmak faydalidir. Pizotifen de benzer etkilere
sahiptir, sedasyon ve kilo artig1 klinik pratikte
kullammimi siirlamaktadir'. Siproheptadin ayni
zamanda antihistaminiktir ve c¢ocukluk cag1
migreninde kullanilir'.

Botulinum Toksini tip A: Ozellikle
muayenede servikal kas spazmi var ise migren
ve gerilim tipi bag agrilarinda kullanim giderek
artmaktadir. Etkinligi rastlantisal bulunmustur.
Daha 6nce ¢ok sayida ilag tedavisi gbrmiis ancak
fayda gérmemis hastalarin cogunda ii¢c veya dort
uygulamadan sonra anlaml farklilik
bulunmustur. Bu nedenle umut vadeden bir
secenektir, ancak daha cok plasebo kontrollii,
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¢ift kor calismalara ihtiyac vardir'.

Sonug

Migren, bas agrilar1 arasinda en sik goriilen ve
ilag tedavisiyle diizenlenen bir hastaliktir. Yine
de tamisinda hatalar yapilmakta, yetersiz
tedaviler verilmekte ve bunlar hastalarda isgiicli
kaybmna ve de gereksiz, asinn ilag kullanimina
sebep olmaktadir. Bu nedenle hastalarin migreni
o0grenmeleri 6nemli oldugu kadar, bagvurulan
doktorun hizli ve dogru tamyla, uygun bir tedavi
stratejisiyle yaklagmasi da o derece Onemlidir.
Gortintiileme ve ilac sektoriindeki geligsmelerle,
tam ve tedavide daha cok basar1 saglanacaktir.
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