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OZET

Migrenli Bireylerde Kutanoz Allodini Siddeti ile Kinezyofobi ve

Gastrointestinal Sistem Semptom Siddeti Arasindaki iliskinin Arastiriimasi

Bu ¢aligmanin amaglari; migren tanili bireylerde kutanoz allodini (KA) siddeti
ile kinezyofobi ve gastrointestinal sistem (GIS) semptom siddeti arasindaki iliskiyi
incelemek ve risk faktorlerini aragtirmakt.

Calismaya dahil edilen 144 migren tanili bireyin agr1 karakteristigi ve klinik
parametreleri sorgulandi. Migrene bagh &ziir durumu, KA, kinezyofobi, GIS
semptomlari ve fiziksel aktivite diizeyleri sirasiyla Migrene Bagl Oziir Degerlendirme
Olgegi (MIDAS), Allodini Semptom Kontrol Listesi (ASKL), Tampa Kinezyofobi
Olgegi (TKO), Gastrointestinal Semptom Derecelendirme Olgegi (GSDO),
Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi (IPAQ-7) ile degerlendirildi.

Migrenli bireylerde; KA siddeti ile agr1 siddeti (r=0.111; p=0.184), atak sayis1
(r=0.129; p=0.123), atak siiresinin (r=-0.044; p=0.602) iliskili olmadig1 ve oziir
durumunun (r=0.178; P<0.05) zayif iliskili oldugu goriildi. KA ile kinezyofobinin
iliskili oldugu bulundu (p<0.001). Ayrica KA siddeti ile GSDO-total skoru (1=0.336;
p<0.001), GSDO alt kategorilerinden abdominal agr1 (r=0.323; p<0.001), hazimsizlik
(r=0.257; p<0.05), konstipasyonun (r=0.371; p<0.001) iligkili oldugu saptandi. Fakat
KA siddeti ile GSDO alt kategorilerinden reflii (r=0.149; p=0.075) ve diyare (r= 0.072;
p=0.391) arasinda iliski goriilmedi. KA siddeti ile fiziksel aktivite diizeyi arasinda ise
iliski gortilmedi (r=0.127; p=0.128). Kinezyofobi i¢in atak siklig1 (p=0.015), atak
stiresi (p=0.035) ve KA varliginin (p<0.001) birer risk faktorii oldugu bulundu. KA
olanlarda kinezyofobi, KA olmayanlara gore 5 kat daha fazlaydi. Buna ek olarak; atak
siklig1 (p=0.027) ve KA varligi (p=0.004) GIS semptomlari i¢in risk faktdrleri olarak
tespit edildi.

Calismanim sonucunda, migrende KA ile kinezyofobi ve GIS semptomlar
arasinda iliski goriildii. Ayrica KA’nin, kinezyofobi ve GIS semptomlar1 igin risk
faktorii oldugu saptandi. Kliniklerde migrenli bireylerde KA arastirilmali, KA’s1
bulunanlarda kinezyofobi ve GIS semptomlari agisindan degerlendirilme yapilmalidir.
Anahtar Kelimeler: Fiziksel aktivite, gastrointestinal semptom, kinezyofobi, kutanoz

allodini, migren.
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ABSTRACT

Investigation of the Relationship Between the Severity of Cutaneous Allodynia
with the Severity of Kinesiophobia and Gastrointestinal System Symptom in
Individuals with Migraine

This study aimed to examine the relationship between cutaneous allodynia
(CA) severity, kinesiophobia, and gastrointestinal system (GIS) symptom severity and
to investigate risk factors in individuals diagnosed with migraines.

The pain characteristics and clinical parameters of 144 individuals diagnosed
with migraine included in the study were questioned. Migraine-related disability, CA,
kinesiophobia, GIS symptoms and physical activity levels were evaluated with
Migraine Disability Assessment Scale (MIDAS), Allodynia Symptom Checklist
(ASC), Tampa Kinesiophobia Scale (TKS), Gastrointestinal Symptom Rating Scale
(GSRYS), International Physical Activity Questionnaire (IPAQ-7), respectively.

It was seen that there was no correlation between the severity of CA and the
severity of pain (r=0.111; p=0.184), the number of attacks (r=0.129; p=0.123), the
duration of attacks (r=-0.044; p=0.602), and it was weakly associated with disability
(r=0.178; P<0.05). Kinesiophobia was associated with CA (p<0.001). Additionally;
CA severity were associated with GSRS-total score (r=0.336; p<0.001), abdominal
pain (r=0.323; p<0.001), indigestion (r=0.257; p<0.05), and constipation (r=0.371;
p<0.001). However, there was no relationship between the severity of CA and reflux
(r=0.149; p=0.075), diarrhea (r= 0.072; p=0.391). There was no correlation between
the severity of CA and the level of physical activity (r=0.127; p=0.128). Frequency of
attacks (p=0.015), duration of attacks (p=0.035) and presence of CA (p<0.001) were
found to be risk factors for kinesiophobia. Kinesiophobia was five times higher in
those with CA than in those without CA. Frequency of attacks (p=0.027) and presence
of CA (p=0.004) were found to be risk factors for GIS symptoms.

Consequently, there was a relationship between CA and kinesiophobia and GIS
symptoms in individuals with migraines. Additionally, CA was found to be a risk
factor for kinesiophobia and GIS symptoms. CA should be investigated in individuals
with migraine in clinics, and those with CA should be evaluated in terms of
kinesiophobia and GIS symptoms.

Keywords: Physical activity, gastrointestinal symptom, kinesiophobia, cutaneous
allodynia, migraine.
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1. GIRIS

Migren; genetik duyarliligi olan kisilerde; orta ve siddetli bas agris1 ataklari ile
karakterize genellikle tek tarafli ve/veya zonklayici, rutin fiziksel aktivite ile
tetiklenebilen, bulanti, kusma, fotofobi (1s1ga karsi hassasiyet), fonofobi (sese karsi
hassasiyet) ve ozmofobinin (kokuya karsi hassasiyet) eslik ettigi toplumda yaygin
goriilen bir primer bas agrisidir (1). Migrenin yetiskinlerde goriilme siklig1 yaklasik
olarak %11°dir (2) ve diinya capinda hem erkeklerde hem de kadinlarda en yiiksek
engellilik nedenlerinden biri oldugu belirtilmektedir (1).

Migren ataklar ile iliskili siddetli bas agris1 disindaki semptomlar ve eslik eden
problemler siklikla migren 6ziir durumunu arttirmaya neden olur. Bunlar arasinda
kutanoz allodini (KA), gorsel bozukluklar, gastrointestinal ve vestibiiler semptomlar,
kinezyofobi, huzursuz bacak sendromu ve psikolojik problemler yer almaktadir (3).
Tetikleyici faktorler tarafindan meydana gelen, ataklarla seyreden ve olusma
mekanizmasinda bircok mekanizmadan etkilendigi diisiiniilen migrenin; néral ve
vaskiiler degisiklikler sonucunda olustugu bildirilmektedir. Bas agris1 ataklarinin
altinda yatan ana neden ise trigeminal vaskiiler sistemin anormal aktivasyonudur (4).

Kutan6z allodini, normal cilt veya kafa derisinin agrisiz uyarilmasina ragmen
hissedilen agr1 algist olarak tanimlanir. KA’nin, hem intrakraniyal hem de
ekstrakraniyal yapilardan agri inputlar1 alan trigeminal niikleus kaudalisteki (TNK)
noronlarin  sensitizasyonundan kaynaklandigr diisliniilmektedir (5). Santral
sensitizasyon, santral sinir sistemindeki nosiseptif néronlarin normal ve/veya esik alti
olan afferent inputlara kars1 verilen yanitlarin artmast seklinde belirtilir.
Trigeminovaskiiler yolun, periferalinden santral noéronlarina kadar noronal
sensitizasyonun ilerlemesi migren bas agrisina atfedilen bir¢ok klinik durumu
aciklayabilir (6). Kutanoz allodini; klinik olarak sensitizasyon ile baglantili olup
migrenin kroniklesmesi ve daha kotli prognoz igin potansiyel bir risk faktoriidiir.
Migrenli bireylerin %60’ 1inda KA goriilmektedir (7). Migrenli bireylerde yapilan bir
calismada KA’s1 olmayanlara kiyasla, KA’li olanlarda agr1 siddeti ve anksiyete

diizeylerinin daha yiiksek oldugu ve uyku kalitesinin bozuldugu goriilmiistiir (8).
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Ayrica KA; migren atak sikligi, siddeti, 6zlir durumu, diger migrene eslik eden
semptomlar ile iliskili bulunmustur ve migrenli bireylerde dikkate alinmasi gereken
onemli bir semptom oldugu vurgulanmistir (9).

Kinezyofobi, genellikle kiside agrili bir deneyim veya herhangi bir travmadan
kaynakli olarak gelisen fiziksel aktivite ve egzersize karsi normal olmayan asiri
diizeyde korku duyma ve kaginma durumudur (10). Kinezyofobinin gelismesinde
santral sensitizasyonun etkili olabilecegi diisiiniilmektedir (11). Son donemde yapilan
bir ¢caligmanin sonucunda migrenli bireylerin %53 iiniin kinezyofobisinin oldugu ve
daha siddetli KA’ nin kinezyofobi ile iligkili oldugu bulunmustur (12). Migrende KA
varligi ve siddeti ile kinezyofobi iliskisini inceleyen sinirli sayida c¢aligma
bulunmaktadir.

Ayrica migrenli bireylerde, migrene sahip olmayan bireylere gore
gastrointestinal sistem (GIS) bozukluklarinin daha yiiksek oranlarda gdzlendigi
yapilan bir¢ok caligma tarafindan ifade edilmistir (13,14). Beyin ve gastrointestinal
traktus; noral, endokrin ve immiin yollarla giiclii bir sekilde baglantilidir (15). Iletisim
sadece beyinden bagirsaga degil, iki yonlii olarak gerceklesir. Bagirsak
mikrobiyotasinin; bagirsak-beyin ekseninde bulunan rolii hakkindaki bulgular, GiS’in
migren gibi norolojik hastaliklarla iliskili olabilecegini diisiindiirmektedir (16).
Yapilan diger bir calismada da migrenli bireylerde; KA varliginin anksiyete,
depresyon ve kronik agri durumlar (fibromiyalji, kronik yorgunluk sendromu ve
irritabl bagirsak sendromu (IBS) ) ile iliskili oldugu ifade edilmistir (17). Ancak
bilgimiz dahilinde migrende sik goriilen ve santral sensitizasyonla iligkili olan KA
varhig1 ile GIS semptomlari arasindaki iliskiyi ayrintili olarak arastiran bir ¢aligmaya
rastlanmamuistir.

Fiziksel aktivite; kisilerin spor, egzersiz, gilinliik yasamda yer alan hobilerine
veya aktivitelerine kadar tiim hareketlerini kapsar (18). Diisiik fiziksel aktivite
seviyelerinin daha yiiksek migren prevalansi ile iliskili oldugu belirtilmistir (19). Diger
bir yandan da migrenli bireyler; siklikla fiziksel aktivitenin ataklarimi tetikledigini ve
ataklar sirasinda agrilarmin kotiilestigini bildirirler (20,21). Aktivite sebebiyle
tetiklenen migren ataklarinin yasam boyu prevalanst %38 olarak belirlenmis ve bunu
bildiren bireylerin yarisindan ¢ogunun ataklarini tetikledikleri gerekgesiyle aktiviteden
kacindiklarini ifade etmislerdir (22). Yapilan klinik deneysel ¢alismalar sonucunda da;
kisilerde diisiik fiziksel aktivitenin, azalmis agr1 esigi ile iliskili oldugu bulunmustur

(23,24). Diger birgok migren semptomuyla iliskili oldugu ifade edilen santral
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sensitizasyon varliginin (25,26); fiziksel aktivite ile agrinin kotiilesmesinde de 6nemli
bir etken olabilecegi bdylece fiziksel aktivite diizeyini etkileyebilecegi
diistiniilmektedir (27). Fakat bilgimiz dahilinde, migrende santral sensitizasyon
ve/veya etkilerinin fiziksel aktivite ile iligkisi arastirilmamustir.

Sonug olarak migrenli bireylerde; KA, kinezyofobi, GIS semptomlari, fiziksel
aktivite diizeyinin santral sensitizasyona bagli olarak ortak patogenezden
etkilenebilecegi diisiiniilmektedir. Migrende santral sensitizasyonun énemli ve kolay
tanimlanabilen bir isareti olan KA nin, kinezyofobi, GIS ve fiziksel aktivite iizerindeki
etkileri incelenmelidir. Bu ¢alismanin amagclari; migrenli bireylerde KA siddeti ile
kinezyofobi ve GIS semptom siddeti arasindaki iliskiyi incelemek ve risk faktorlerini
arastirmakti. Buna gore ¢alismanin hipotezleri su sekildedir:

Hipotez 1: Migrenli bireylerde KA siddeti ile kinezyofobi arasinda iliski vardir.
Hipotez 2: Migrenli bireylerde KA siddeti ile GIS semptom siddeti arasinda iligki
vardir.

Hipotez 3: Migrenli bireylerde agr1 karakteristigi (agr1 siddeti, atak sayisi, atak siiresi),
kinezyofobi i¢in bir risk faktoriidiir.

Hipotez 4: Migrenli bireylerde 6ziir durumu, kinezyofobi i¢in bir risk faktoridiir.
Hipotez 5: Migrenli bireylerde KA, kinezyofobi i¢in bir risk faktoriidiir.

Hipotez 6: Migrenli bireylerde agr1 karakteristigi (agr1 siddeti, atak sayist, atak siiresi),
GIS semptomlari igin bir risk faktoriidiir.

Hipotez 7: Migrenli bireylerde 6ziir durumu, GIS semptomlart i¢in bir risk faktoriidiir.

Hipotez 8: Migrenli bireylerde KA, GIS semptomlari igin bir risk faktoriidiir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Migren

2.1.1. Tanim

Migren; ataklarla tekrarlayan, giinlik yasam aktivitelerini etkileyebilen
oziirliliige sebep olan, multifaktdriyel ve toplumda yaygin olarak goriilen genetik
faktorlerin etkili oldugu diisiiniilen norovaskiiler primer bir bas agris1 bozuklugudur.
Migren bas agrisi tipik olarak; genellikle tek tarafli, zonklayic1 ve orta veya siddetli
agr1 karakteristigine sahip, yogunlugu rutin fiziksel aktivite ile artabilen, mide

bulantisi, kusma ve/veya fotofobi ve fonofobi eslik edebilmektedir (1,28).

2.1.2. Epidemiyoloji

Migren prevalansi yasa, cinsiyete, etnik koken vb. faktorlere gore degiskenlik
gosterir. Beyaz irkta en yliksek oranlarda goriiliir (29) ve diinya capinda 1.02 milyar
insan1 etkilemektedir. Migren en ¢ok Avrupa'da (%15) ve en az Afrika'da (%)5)
goriilmektedir (2). Yetiskin popiilasyonlarda, kadinlar i¢in %3.3 ila %21.9 ve erkekler
icin %0.7 ila %16.1 arasinda prevalansi degismektedir. Tiirkiye genelinde migren
yayginligmmi arastirilan bir ¢alismada, migrene sahip bireylerin oranm1 % 16.4
(erkeklerde % 8.5 ve kadinlarda % 24.6) bulunmustur. Migren prevalansi 35-40 yas
arasi kadinlar arasinda en yiiksek oranda goriiliirken, erkeklerde yas gruplari arasinda
anlaml farklilik goriilmemistir. Tiirkiye’nin farkli bolgeleri arasinda yapilan

calismalarda, migren yayginlig1 degiskenlik gostermektedir (30).

2.1.3. Semptomlar

Migren bas agrisina her zaman diger klinik semptomlar da eslik eder (34).
Fotofobi, fonofobi ve ozmofobi ile kendini gdsteren sensoriyal hipereksitabilite
(duyusal asir1 uyarilabilirlik) siklikla yasanir. Hastalar tarafindan en sik bildirilen
migren ile iligkili semptomlar; agri, mide bulantisi, kusma, visual sorunlar ve bas

donmesidir (35).



Silberstein ve ark. tarafindan degerlendirilen 500 migren hastasinin % 90'indan
fazlas1 mide bulantis1 ve bu kisilerin yaklasik {icte biri her atak sirasinda mide bulantisi
yasadiglr ve yaklasik % 70'inde kusma meydana geldigi goriilmiistiir (34). Diger
semptomlar arasinda tat anormalligi, burun tikanikligi, tenesmus (siirekli 1kinma

hissi), poliiiri, solukluk ve terleme goriilebilmektedir (34,35).

2.1.4. Migren Atagimin Klinik Asamalar

Migren atagi; saatler/gilinler arasinda siirebilen karmagik olaylar zincirinden
olusur. Bir migren ataginin asamalari; prodrom, aura, bas agrisi, postdrom seklinde

siniflandirilir. (36).

Prodrom Asamasi

Cogu migren hastasinda bir atagin ilk semptomlarinin, aura veya bas agrisindan
saatler oncesine kadar ortaya g¢ikan "On isaretler" oldugu iyi bilinmektedir. Bas
agrisinin  Oncesinde en sik bildirilen semptomlar; yorgunluk, sinirlilik hali,
konsantrasyon giicliigli, ruh hali degisikligi, esneme, boyun tutulmasi, fonofobi ve
bulantidir. Bildirilen diger semptomlar arasinda istahta degisiklik, yemek yeme istegi,
siskinlik, piloereksiyon ve digerlerinin yani sira yiiz ifadesinde ve/veya viicut
algisindaki degisikliklerdir (37,38). Baz1 semptomlar bas agris1 agamasindan Once
meydana gelip kaybolurken, diger bazi semptomlar bas agris1 sirasinda da ortaya

cikabilir veya bas agrisinin kaybolmasindan ¢ok sonra devam edebilir (39).

Aura Asamasi

Migren ataklarinin yaklasik iicte birinden Once aura yasanmaktadir (40).
Prodrom evresinde oldugu gibi, migren aurasi genel olarak bas agris1 ve bag agrisi
evresiyle iliskili diger semptomlardan once gelen atagin ayri bir asamasi olarak
gorilmistiir. Bu goriis, kortikal yayilan depresyonun (KYD) nosiseptif yollarin
aktivasyonuna neden olabilecegini ve KYD ile iligkili kortikal aktivasyonun bas
agrisiin dogrudan bir nedeni olabilecegi hipotezini gdsteren hayvan ¢aligmalari ile
giiclendirilmistir (41). Yapilan bircok ¢alisma tarafindan migren aurasi sirasinda
hipoperfiizyon, hiperperfiizyon, hipometabolizma, vazojenik 6dem ve kan-beyin

bariyerinin bozulmasi vb. fizyolojik yanitlarin gozlemlenebilecegi bulunmustur (42).



Agr Asamasi

Migrende genellikle tek tarafli agr1 yerlesimi ifade edilir. Ancak bazen bilateral
veya tek tarafli olarak baslayip gittikce yayilma da gosterebilir (43). Agr1 evresinin
genellikle ¢ocuklarda 1-72 saat aralifinda, yetiskinlerde ise 4-72 saat kadar siirdiigii
belirtilmektedir. Bu evrede; diger migren ile iliskili semptomlar da eslik edebilir (44).
Migrende goriilen semptom komplekslerinin, baglantili néronal modiiller tarafindan

meydana geldigi diisiiniilmektedir (45).

Postdrom Asamasi

Migren hastalarinin ¢ogunda bas agrisinin gegmesinden saatler veya glinler
sonra (postdromal donem) devam edebilen bazi semptomlar ortaya ¢ikmaktadir.
Gortilen en yaygin semptomlar; yorgunluk, halsizlik, kafa derisinde hassasiyet, biligsel
zorluklar ve duygudurum degisiklikleridir. Bas agrisi, bas donmesi ve gastrointestinal
semptomlar ise goriilen diger bazi durumlardir. Bu agsama, atagin bir pargasi oldugu

halde genellikle hastalar tarafindan ilacin akut yan etkileri oldugu diisiiniiliir (34,46).

2.1.5. Migrenin Simiflamasi

Uluslararas1 Bas Agrist Dernegi'nin [International Headache Society (IHS)]
1988 yilinda ilk kez bas agrilarini siniflamak amaciyla ¢ogunlukla uzman gortislerine
dayanan belli tan1 kriterleri yayinlamistir. Bu tan1 kriterleri, 2004 ve 2013 yillarinda
yeniden diizenlenmis ve son hali 2018 yilinin Ocak aymda yaymlanmistir. Diinya
Saglik Orgiitii tarafindan kabul edilmis ve evrensel olarak kulllanilan THS tan
kriterleri ile birlikte klinik goriisme, fiziksel ve norolojik muayene temelinde bas
agrilart siiflandirilir (44).

Uluslararas1 Bas Agrisi Bozukluklarinin Siniflandirmasi’nin [International
Classification of Headache Disorders (ICDH)] tani1 kriterlerince bas agrilari iki ayri

grupta incelenir. Asagidaki Tablo 2.1°de bu siiflandirma verilmistir.



Tablo 2.1. ICHD-3 kriterlerine gore bas agrilar1 siniflamasi.

ICHD-3 Bas Agrilar1 Siniflamasi

Primer Bas Agrilari

1. Migren

2. Gerilim tipi bas agrisi

3. Trigeminal otonomik sefaljiler
(kime tipi bas  agrsi,
paroksismal hemikrani vb.)

4. Diger birincil bas agrisi

Sekonder Bas Agrilari

1. Bas ve/veya boyundaki travma veya yaralanma
ile iliskili bas agrisi
2. Kraniyal ve/veya servikal vaskiiler bozukluga
atfedilen bas agrisi
3. Vaskiiler olmayan intrakraniyal bozukluga

atfedilen bag agrisi

bozukluklar1

4. Herhangi bir madde alim1 ve/veya yoksunluguna
atfedilen bas agrist

5. Enfeksiyona bagli olusan bas agrisi

6. Homoeostazis bozukluguna bagli olusan bas
agrist

7. Kafatasi, boyun, gozler, kulaklar, burun,
siniisler, disler, agiz veya diger yiliz veya servikal
yap1 bozukluguna atfedilen bas agris1 veya yiiz agrisi

8. Psikiyatrik bozukluga atfedilen bas agrisi

Primer bas agrisi grubunda yer alan migren, genel itibariyle asagidaki

smniflamaya ayrilarak teshis edilir (44). Asagida Tablo 2.1°de bu siniflandirma

verilmistir.

Tablo 2.2. ICHD-3 kriterlerine gére migren siniflamasi.

ICHD-3 Migren Siniflamasi; (39)

1. Migren

1.1 Aurasiz Migren

1.2 Aurali migren

1.2.1 Tipik aurali migren

1.2.1.1 Bas agril1 tipik aura

1.2.1.2 Bas agris1z tipik aura

1.2.2 Beyin sap1 auralt migren
1.2.3 Hemiplejik migren

1.2.3.1 Ailevi hemiplejik migren
1.2.3.2 Sporadik hemiplejik migren

1.2.4 Retina migren

1.3 Kronik migren

1.4 Migren komplikasyonlari

1.5 Olas1 migren

1.5.1 Aurasiz olas1 migren

1.5.2 Aurali olast migren

1.6 Migren ile iliskili olabilecek epizodik sendromlar
1.6.1 Tekrarlayan gastrointestinal rahatsizlik

1.6.2 Benign paroksismal vertigo

1.6.3 1yi huylu paroksismal tortikollis




Aurasiz Migren

Tekrarlayan 4 ila 72 saat araliginda olabilen bas agris1 ataklar ile karakterize
klinik bir sendromdur (44). Aurasiz migren, migren hastalarinin yaklasik % 70'ini
etkileyen en yaygin migren tiiriidiir (47). Aurasiz migrenin yasam boyu yayginligi %

8, kadin/erkek orani; 1:7 seklindedir (48).

Aurali Migren

Aurali migren; genellikle kademeli olarak gelisen, bas agrisi ve iliskili migren
semptomlarinin izledigi tek tarafli tamamen geri dontisiimlii olan gorsel, duyusal veya
diger merkezi sinir sistemi semptomlarinin eslik ettigi dakikalarca siiren tekrarlayici
migren ataklari ile karekterizedir (44). Aurali migrenin yasam boyu yayginligi %5,
erkek/kadin orani; 1:2 seklindedir. Kadinlarin erkeklere gore aurasiz migrene sahip
olma olasilig1 aurali migrene gore onemli Olclide daha yiiksektir (48). Migrenli
bireylerde; gorsel, isitsel, duyusal ve konusma ile iliskili ¢esitli aura bulgular
goriilebilmektedir. Aurali migrene sahip bireylerin %90'indan fazlasinda ortaya ¢ikan
en yaygin aura tiirii gorsel auradir (49). Gorsel aura; gorme alaninda genisleyen parlak
sekiller, karanlik noktalar, zig zaglar, parlayan 1siklar veya gérme alanin yarisin
gorememe seklinde olusabilmektedir. Diger bir aura tiirli; baslangic noktasindan
yavasca hareket eden viicudun, yiiziin, dilin bir boliimiinii etkileyen ignelenme hissi
ve/veya hissizlik seklinde olabilen duyusal auralardir. Isitsel aura ise kulakta ¢inlama
ve ugultu seklinde olabilmektedir. Daha nadir goriilen konusmayla iligkili auralar;
kelime bulmakta giicliik, konusurken takilma vb. seklinde hafif olabilecegi gibi bir
disfazi tablosu da goriilebilmektedir. Auralar, genellikle 5-60 dakika arasinda
stirebilmektedir (44).

Kronik Migren

Kronik migren, en az 3 aydir bir ayin 15 giin ya da daha fazlasinda bag agrisinin
oldugu ve bu agrilardan 8’inin migren atag tilirlinde oldugu bas agrilar1 olarak
tanimlanmaktadir. Toplumda kronik migren yaklastk %1.4-2.2 oraninda
goriilmektedir. Migren agrilarimin kronik hale geldigi bireylerdeki patogenezin;
biyokimyasal diizeyde glutamat, glisin gibi transmitterler ve tirozin

metabolizmasindaki degisikliklerin katkida bulundugu ifade edilmektedir (50).



2.1.6. Migren Patofizyolojisi

Migren patofizyolojisine yoOnelik teoriler; baslangigta migrenin vaskiiler
temelinden, ndral disfonksiyonun 6nemini vurgulayan daha karmasik giincel teorilere
dogru ilerlemistir (5). Ozellikle son altmis yilda migrenin vaskiiler, noral veya
norovaskiiler bir bozukluk oldugunu belirten farkli bir¢ok teori ifade edilmistir ancak
herhangi bir mekanizma tlizerine hala ikna edici bir fikir birligi saglanamamustir (51).
En son ifade edilen migren teorisi; beyin sapinda ve 6zellikle TNK’da sensoriyal
inputlarinin degistigini 6ne siiren hipotezdir ve migrenin semptomatik 6zelliklerinin
bircogunu agiklayabilmistir (5). Genel olarak migren bas agrisinin trigeminovaskiiler
agr1 yolunun aktivasyonuna ve duyarliligina bagl oldugunu (52,53) ve kortikal yayilan
depresyonun (KYD) migren aurasinin norofizyolojik iligkisi olduguna inanilmaktadir
(52,54). Kortikal yayilan depresyonun, baglama ve yayillma mekanizmalar
belirsizligini korumaktadir (55). Bir migren ataginin baslamasi i¢in kortikal yayilan
depresyona yatkinligi ve trigeminovaskiiler agr1 yolaginin epizodik aktivasyonuna yol
acan birincil beyin fonksiyon bozuklugunun/fonksiyonlarinin mekanizmalar1 biiyiik
6l¢iide bilinmemektedir ve bu mekanizmalar migren ndrobiyolojisindeki agiklanmasi
gereken temel konulardir. Bilinen migren ataklarinin baglama mekanizmasi; intrinsik
serebral faktorler, tri-nitrogliserin gibi nitrik oksit, kortikotropin salgilayan hormon,
proinflamatuar sitokinler ve dura materde bulunan mast hiicrelerinin degraniilasyonu
ile tetiklenebilmektedir (56,57). Agiklanmay1 bekleyen diger konular ise migren
agrisinin baglamasi, devam etmesi ve sonlandirilmas1 mekanizmalari ile ilgilidir (58).
[laveten migren, % 50'ye varan yiiksek kalitsallik tahminlerine ve olas1 bir poligenik
multifaktoriyel kalitima sahip karmasik bir genetik bozukluk oldugu belirtilmektedir.
Migrenin ¢oklu genler ve gen-cevre etkilesimlerine bagli olmasi yaygin duyarhiliga
sahip olan varyantlarinin tanimlanmasini engellemistir. Tanimlanmis olan duyarli gen
lokuslarinin ¢ogu tizerinde de fikir birligi saglanamamas1 muhtemel klinik ve genetik

heterojenligi yansitabilecegi fikrini giiclendirmektedir (59,60).

Vaskiiler Teori

20.yy sonlarinda migreni agiklamak amaciyla ilk olarak bir bolimii Wills
tarafindan Onerilen ve ayrintili olarak Wolff tarafindan ifade edilen teori, migren
agrisiin agriya duyarl kraniyal damarlarin vazodilatasyonundan kaynaklandigini

bildirmektedir (61). Buna gore bir migren atagi asagida belirtilen dort dinamik olaydan
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meydana gelmektedir. Bunlar sirasiyla; migren uyaran veya aurastyla iligkili olan
baslangigtaki serebral vazokonstriksiyon, Wolff'un migren agrisinin nedeni olarak
kabul ettigi ekstrakraniyal ve intrakraniyal vazodilatasyon, migren atagini siirdiiren ve
agriy1 arttiran steril inflamasyon ve son olarak ikincil kas kasilmasidir (62,63).
Wolff’un fikirlerinin ¢ogu yapilan sonraki arastirmalar sonucunda reddedilmistir.
Yapilan bu aragtirmalardaki deneysel ve klinik gozlemler; vazodilatasyonun migren

agrisina neden olmasi i¢in gerekli ve yeterli bulmamistir(64).

Kortikal Yayilan Depresyon ve Noral Teori

Kortikal yayilan depresyon, korteks boyunca 3-5 mm/dk hizla hareket eden
kisa siireli bir depolarizasyon dalgasidir (65). Yavas bir sekilde yayilan bu
depolarizasyon dalgasi, beyin aktivitesinin baskilanmasi ile noral ve vaskiiler
fonksiyonda degisiklikler iceren karmasik olaylar zincirinden olusur (66). Beyin iyonu
homeostazisinin saglanamamasi, sinir hiicrelerinden uyarict amino asitlerin disari
akmasi ve artan enerji metabolizmast KYD ile iligkilidir. Migren mekanizmasinda
KYD'nin yer aldigmi gosteren giiclii klinik ve deneysel kanitlar vardir (65).
1940'lardaki tanimlamalardan bu yana, KYD'nin migren aurasinin altinda yatan
mekanizma oldugu varsayilmistir (66). Ancak bu teori, aurasiz bas agris1 ¢eken
hastalar ve bas agrisina yol agmayan herhangi bir auraya sahip olan hastalar i¢in bir
aciklama saglayamamaktadir. Su anki mevcut diisiince, tek basina KYD'den ziyade
diger birgok noral yol ve uyaranin bas agrisina neden oldugu yoniindedir (67).

Kortikal yayilan depresyonu baslatan ayrintili molekiiler mekanizmalar da
heniiz tam anlagilamamistir. Deneysel hayvan c¢alismalarinda uygulanan potasyum
iyonu, igne batmasi, glutamat ve elektriksel uyarilar KYD'ye neden olur bu da
KYD’nin birincil ndronal-glial homeostaz dengesizligi tarafindan tetiklendigini
gosterir (68). Yapilan benzer hayvan ¢aligmalarindan elde edilen artan sayida kanitlar,
KYD’nin trigeminal nosisepsiyonu aktive edebilecegi bodylece bas agrisi
mekanizmalarini tetikleyebilece§i yoniindedir (58). Kortikal yayilan depresyonun
dogrudan nosiseptif etkisi su bulgu ile gosterilmistir; sadece KYD, dura materdeki
nosiseptorlerin ve trigeminoservikal kompleksin yiizeysel ve derin laminalarindaki
merkezi trigeminovaskiiler ndronlarin devam eden aktivitesinde uzun stireli bir artisa
yol agabilmektedir (69). Bu hipotez, perivaskiiler trigeminal liflerden KYD tarafindan
tetiklenen kalsitonin geni ile iliskili peptidin (CGRP) salinimimin, KYD sirasinda
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Olgiilen pial damarlarin gegici genislemesine katkida bulundugu gosterilerek
desteklenmektedir (70). Dural afferentlerin uzun siireli aktivasyonunun olasi bir
aciklamasi, dura materdeki proinflamatuar ndropeptidlerin saliniminin meningeal
nosiseptorlerin aktivasyonunu silirdiiren ve sensitizasyonuna yol acgan ndrojenik
inflamasyonu tesvik etmesidir (41,69). ilaveten KYD dalgas1 tarafindan salinan
mediyatorlerin duyarlilagmaya ve ardindan meningeal nosiseptorlerin siirekli
aktivasyonuna yol agabilecegi de One siirlilmiistiir. Trigeminoservikal kompleksin
noronlarinin uzun siireli aktivasyonu, trigeminoservikal komplekste reseptor artisina
ve trigeminal olarak uyarilmig beyin sapi reflekslerinin aracilik ettigi orta meningeal
arter i¢indeki kan akisinda artis dahil olmak iizere KYD’den kaynakli diger onemli
santral etkileri vardir (41). Bu bilgiler, KYD'yi takiben agr1 matrisi i¢indeki hiicreleri
ve dokulart yonlendirmek icin trigeminovaskiiler sistemden gelen normal olmayan
girdilerin 6nemine deginmektedir (58). Elde edilen bu bulgular sonucunda ndrojenik
teori migreni, vaskiiler degisikliklerin noronal disfonksiyonun bir sonucu olan

norolojik bir bozukluk olarak ele alinmasini saglamistir.

Anormal Kortikal l l Anormal Beyin Sap1
Aktivite Fonksiyonu

!

l Kortikal Yayilan

Depresyon

Aura

Bas

Trigeminovaskiiler Sistemin —
Agrisi

Aktivasyonu ve Sensitizasyonu

! !

Noérojenik Inflamasyon Santral Sentsitizasyon

Sekil 2.1. Kortikal yayilan depresyon ve trigeminovaskiiler sistem.
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Bivokimyasal Teori

Bu teori; migren atagi sirasinda serotonin diizeyinin degisimine dayanmaktadir
(71). Serotonin kan damarlarinda vazokonstriksiyona neden olur ve bdylece nosiseptif
agriyi etkiler (72). Diisiik serotonin seviyelerinin kan damarlarinin vazodilatasyonuna
neden oldugu ve migreni tetikledigi belirtilmistir (73). Migren hastalar1 genellikle bas
agrilarinin kustuktan sonra gectigini bildirirler. Kusma, bagirsak hareketliligini uyarir
ve kandaki serotonini ylikseltir. Serotoninin; 5-hidroksitriptamin (5-HT) olarak da
adlandirilan bazik bir amin oldugu i¢in muhtemelen degisen serotonin seviyelerinin
beyinde migrene neden olan pH degisikliklerine yol agtig1 6ne siiriilmiistiir.

Beyinde normal seviyelerde endojen serotonin ve ayrica sinapslarda serotonini
artiran monoamin oksidaz inhibitorlerinin migren bas agrilarini 6nleyebilecegi ifade
edilmektedir (74). Trigeminal sinirin ortaya ¢iktigi bolgede ve trigeminal
gangliyonlarda bulunan néronlarin ¢ogunun serotonerjik oldugu bulunmustur (75,76).
Serotonin sentezi hiz sinirlayici enzim olan triptofan hidroksilazi igerir (77) ve esas
olarak monoamin oksidazlarinin etkisiyle bozulur. Bu enzimler serotonin seviyelerini
etkilediginden, transkripsiyon, translasyon veya translasyon sonrasi modifikasyon
seviyelerindeki herhangi bir degisiklik, serotonin ndrotransmisyon sistemini
etkilemektedir (77). Serotonin agonistlerinin se¢ici olarak damar vazodilatorii olan
peptid CGRP'nin yiiksek serum seviyelerini normal diizeylere getirdigi
gbzlemlenmistir. Serotonin reseptor sistemi, serotonerjik ndrotransmisyonun
kontroliinde merkezi bir rol oynar ve bir¢ok davranigsal ve fizyolojik fonksiyonda
belirgin bir sekilde yer alir (78). Yedi reseptor tiirtinden 5-HT1, 5-HT2 ve 5-HT3
reseptorleri (6zellikle 5-HT1) trigeminal sinir uglarinda bulunmustur ve migren
aktivitesinin cogundan sorumlu oldugu tespit edilmistir (76,79).

Serotonine ek olarak, yapilan hayvan deneylerinde trigeminal ganglion
ndronlarmin yaklasik yaris1 nitrik oksit icerdigi bulunmustur (74). Serotonin ve nitrik
oksidin ayni néronlardan kolokalize (es dizimlilik) ve iligkili olmas1 muhtemeldir. Bir
vazokonstriktdr olan serotoninin tiikkenmesi, vazodilator nitrik oksit salinimini arttirir
ve dolayistyla bu durumda agr1 algilanir (76). ilaveten migren agr1 yolu boyunca nitrik
oksit sentezleyen enzimlerin lokalizasyonu, nitrik oksidin migren mekanizmalarinda
rol oynadigini diisiindiiren diger bir ayrintidir (80). Ayrica son 30 yilda dopaminin de
migren patogenezinde rol oynayabilecegi diisliniilmektedir. Literatiirde migrenin mide

bulantis1 ve esneme gibi bazi uyarict semptomlarina dayanarak, migrenli bireylerin
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dopamin agonistlerine karst asir1 duyarli oldugu belirtilmektedir. Cesitli dopamin
reseptOr antagonistlerinin ve bir dizi dopaminerjik gen polimorfizminin migrende

klinik etkinlik gosterdigine dair birtakim iligkilendirmeler mevcuttur (81).

Trigeminoservikal Kompleks

Trigeminal niikleus kaudalis, C1 ve C2 dorsal boynuzlarinin yiizeyel
laminasindan gelen ndron grubu trigeminoservikal kompleks olarak kabul edilir.
Trigeminoservikal kompleksteki néronlar, meninkslerden ve servikal yapilardan gelen
nosiseptif afferent girdi icin ana noronlardir bu nedenle bas agrisinin noral
substratlaridir (67). Migren atagina eslik eden bas agrisi; frontal, temporal, parietal,
oksipital ve iist servikal bolgeyi de kapsadigindan dolayr migrenin, trigeminovaskiiler
sistemin aktivasyonunun bir sonucu oldugu diisiiniilmektedir. Trigeminoservikal
kompleks; bas ve orofasiyal bolgeden talamus, trigeminotalamik yol,
trigeminohipotalamik yol, kraniyal damarlar da dahil olmak {izere beyinde daha iist
agr1 isleme merkezlerine 6zellikle nosiseptif olmak iizere duyusal ve visseral bilgileri
iletmek igin dnemli bir aktarma merkezidir. Ilaveten trigeminoservikal kompleks;
migren semptomlarinin olusumunda rol oynadig: diisiiniilen merkezi sinir sisteminin

tiim alanlarindan girdi alan ve yansitabilen ideal bir yerlesime sahiptir (82).

Talamus

Hipotalamus

SPG
Ins, insula; PtA, parietal iliski; RS, retrosplenial; Au, isitsel alan;
Ect, entorhinal; RVM, rostr ntromedi dulla; TG, trigeminal
s, PAG, peniaqueduktal gri madde;

ganglion; LC. lokus serul
MIM2, 1. motor korteks; §1/82, somatosensoriyal
korteks:V1/V2, gorsel korteks: SuS, superior salivator niikleus;

SPG. sf:uuﬁulanrm ganglion Kompleks

Trigéminoservikal

Sekil 2.2. Trigeminovaskiiler sistemin anatomisi.

13



Trigeminal ganglion (TG), intra ve ekstrakraniyal yapilarda (kan damarlari) ve
ayrica spinal kordun trigeminoservikal kompleksinde sinaps yapan psddo-unipolar
trigeminal primer afferentlere yol acar. Trigeminoservikal kompleks’den gelen ikinci
sira noronlar, Ugilincli siradaki talamokortikal noronlar iizerinde sinaps yapan
trigeminotalamik kanalda yiikselir. Lokus seruleus (LC), periaqueduktal gri (PAG)
madde ve hipotalamusta da dogrudan ve dolayli ¢ikan yollar mevcuttur. Ugiincii sira
talamokortikal noronlar sirastyla birincil ve ikincil motor (M1/M2), somatosensoriyel
(S1/82) ve gorsel (V1/V2) korteksleri iceren yaygin bir kortikal bolge agi iizerinde
sinaps yapar. Trigeminoservikal kompleksin superior salivator niikleusa (SuS) bir
refleks baglantis1 vardir ve bu baglanti sfenopalantin ganglion (SPG) araciligiyla

ekstra ve intrakraniyal yapilara parasempatik innervasyon saglar (82).

Santral Sensitizasyon

Santral sensitizasyon, santral sinir sistemindeki nosiseptorlerin normal ve/veya
esik alt1 afferent girdiye karsi verilen yanitin artmasi olarak tanimlanir. Bunun
sonucunda uyaranlara kars1 asir1 duyarlilik, zararli olmayan uyaranlara karsi1 duyarlilik
ve yaralanma alani disindaki uyaranlarin uyandirdigi artmis agr1 yanitt algilanir (5,6).
Bu bireylerde ayrica basing hiperaljezisi, 6zellikle dinamik taktil allodini ve gelismis
temporal sumasyon goriiliir. Membran uyarilabilirligindeki artislarin neden oldugu
nosiseptif yollardaki néronlarin ve devrelerin fonksiyonunda sinaptik etkinligin yani
sira azaltilmis inhibisyon da s6z konusudur. Santral sensitizasyon; noral hasar,
inflamasyon ve aktivitiye yanit olarak somatosensoriyel sinir sisteminin olaganiistii
plastisitesinin bir gostergesidir (6)._Migren patogeneziyle ilgili ortaya konan en son
teorik gelisme, santral sensitizasyon kavramidir (5). Santral sensitizasyon migren
patogenezinde, oOzellikle akut atagin sonraki asamalarinda ve migrenin kronik
formlarinin gelisiminde kritik bir rol oynadigina dair artan kanmitlar vardir (83).
Trigeminovaskiiler yolun, periferalinden santral noéronlarina kadar ndronal
sensitizasyonun ilerlemesi migren bas agrisina dahil olan bir¢ok klinik durumu
aciklayabilir (6). Nosiseptif agri, normal olarak agriya neden olan uyaranlarin normal
iletiminin bir sonucudur (6rnegin; travma, asir1 sicaklik, enfeksiyona baglh
iltihaplanma). Burada yasanan agr1 yogunluguyla kabaca orantili olarak fiziksel bir
neden olduguna dair bir durum s6z konusudur. Bunun tam aksine noropatik agri,

normalde agriya neden olmayan veya sadece minimal agriya neden olan uyaranlarin
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patolojik aktarimi veya patolojik islenmesinin sonucudur. Noropatik agr1 genellikle
travma, enfeksiyon, iskemi veya diger etiyolojilerle baglantili sinir hasari ile iliskilidir.
Fakat migren, disfonksiyonel veya dismodiilator agr1 olarak adlandirilan iigiincii bir
agn kategorisine girer. Hiperaljezi ve allodini migrenin karakteristikleri olmasina
ragmen, migren atagimin agri ve iligskili semptomlarindan birincil olarak sorumlu
olabilecek fiziksel ve noronal hasar yoktur. Migren, baslangicta duyarli hale getirilmis
periferik nosiseptorler tarafindan olusturulan agri ile nosiseptif sistemdeki fonksiyon
bozuklugundan kaynaklanabilir (5). Intrakraniyal meninksleri (hiicre govdeleri
trigeminal ganglionda bulunan) innerve eden duyu néronlari, beyin sapindaki TNK
ikinci derece ndronlarla sinaps yapar (84).

Migrenle en ¢ok iligkili olan bu ndronlar tarafindan sergilenen iki tip nosiseptif
Ozellik bulunmaktadir: kemosensitivite ve sensitizasyondur. Kemosensitivite,
dinlenme durumunda belirli bir uyarana duyarsiz olan bir néronun, degistirilmis bir
kimyasal ortam varliginda bu uyarana duyarli hale getirildigi siirectir. Sensitizasyon,
yanit icin gereken uyaran azalirken, uyarana verilen tepkinin arttigi siirectir. Bu
stireglerin trettigi subjektif deneyim ya hiperaljezi ya da allodini durumudur (85).
Migren; etkilenen bireylerde duyarli hale gelen nosiseptorler tarafindan artan
yogunluktaki uyaranlarla (periferik sensitizasyon) spinal korda gelen uyarilarla ortaya
c¢ikar. Daha sonra santral sensitizasyon, agrinin daha da artmasina yol acar (anormal
stireg). Periferik sensitizasyon, dural ve meningeal trigeminal nosiseptorlerin
noroinflamasyonuna baglidir. Bu siirecin baslaticilari, aurali migrende goriildiigl gibi
kortikal yayilan depresyon (4) veya aurasiz migrende potansiyel bir tablo olan asir1

parasempatik aktivite ile otonomik disfonksiyon olabilir (86).

2.1.7. Kutanoz Allodini

Santral sensitizasyonun bir belirtisi olan KA, (87) normal cilt veya kafa
derisinin agrisiz uyarilmasina (1s1, soguk veya basing gibi zararli olmayan) ragmen
hissedilen agr1 algis1 olarak tanimlanir. Agr1; sa¢ tararken, tiras yapilirken, dusta,
gozliik veya kiipe takilirken tetiklenebilir (5). Allodini, ¢esitli agr1 sendromlarina eslik
eden bir 6zelliktir. Belirli patolojik kosullar altinda, santral sensitizasyon adi verilen
bir siire¢ olan diisiik esikli mekanik alicilardan gelen girdilere merkezi agri sinyali
veren noronlarin yanit verme yeteneginde artis sz konusudur. Bu siirecin KA’ ’nin

patofizyolojik temeli oldugu diistiniilmektedir (88).
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Kutandz Allodini ve Migren iliskisi

Kutan6z allodini, uzun siliredir migrende tanimlanmaktadir (89). KA'nin
migren hastalarinda yaygin oldugu ve %80'e kadar varan prevalans degerleri
bildirilmistir  (7,90,91). Kutandz allodini; migren atak sikligi, agri siddeti, Oziir
durumu ve iligkili diger semptomlari ile iligkili bulunmustur (87). Bir¢ok migrenli
bireyin bas agris1 sirasinda; saglarini taramak, tras olmak, gozliik takmak, kafa derisine
dokunmak gibi aktivitelerden kagindiklari ¢ilinkii bu aktivitelerin yiiz ve kafa derisini
uyararak agrilarin1 yogunlastirdigini ifade ettikleri bilinmektedir (25). Gegtigimiz 10
yilda bas agrilarinda o6zellikle migrende, KA’nin patofizyolojisine biiyiik ilgi
duyulmustur (88). Migren patofizyolojisi, sadece meningeal perivaskiiler agri
liflerinin aktivasyonunu degil, intrakranial yapilar ve ekstrakraniyal deri ve kaslardan
gelen bilgileri isleyen santal agri noronlarinin da yamit verebilirligindeki
(duyarhilagma) artis ile baglantilidir (9). Hem intrakraniyal yapilardan hem de deriden
agr1 inputlart alan KA’nin, TNK’daki néronlarin duyarlilasmasindan kaynaklandig
diistiniilmektedir (92). Son zamanlarda migren hastalarinda migren atagi sirasinda
yapilan muayenede; ya sadece basin ipsilateralinde belirtilen agr1 alani iginde
(cogunlukla goriilen) (83) ya da basin ipsilateral agri alanin i¢inde ve disinda KA
meydana geldigi gozlemlenmistir (83,90,94). Burstein ve ark.’nin ¢alismasinda
tanimladiklar1 migren hastasinda, migren agris1 baslangicindan bir saat sonra
ipsilateral bags bolgesinde mekanik ve soguk alodini gelismeye baslarken iki saat sonra
allodini kontralateral bas bolgesine ve ipsilateral 6n kola yayildigi bulunmustur. Dort
saat sonra mekanik ve soguk alodini artmaya devam ederken 1s1 allodinisi de tespit
edilmistir. Bu calismanin klinik gdzlemi sonucunda; trigeminovaskiiler agri yolu
boyunca asagidaki olaylar dizisi onerilmektedir.

Ik dneri gevresel nosiseptdrlerinin ilk aktivasyonundan birka¢ dakika sonra,
sensitizasyon bagladigi ve intrakranial hipersensitivite semptomlarna aracilik
edebilecegidir. ikinci dneri, periferik nosiseptorlerden gelen uyarilar, ikinci dereceden
noronlar1 aktive ettigi ve sensitizasyonu baslattigi bu da ipsilateral bas bolgesinde KA
gelisimine aracilik edebilecegidir. Diger bir Oneri ise; bastaki ipsilateral allodininin
TNK’daki ikinci derece ndronlarin duyarliligini yansittigt ve bu alan disindaki
allodininin talamustaki ii¢iincii sira ndronlarin duyarlhilasmasiyla iliskili olabilecegi
yoniindeydi. Boylece, KA’ nin migren hastalarinda belirlenmesi gereken onemli bir

bulgu oldugu 6ne siirtilmiistiir (83).
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2.1.8. Kinezyofobi

Kori ve ark. kinezyofobiyi, gli¢slizliik ve yaralanmaya yatkinlik inancindan
kaynaklanan normal olmayan, zayiflatici ve yikict olan hareket ve aktivite korkusu
olarak tanimlamistir (10). Giiniimiizde, kinezyofobinin daha genis bir etki alanina
sahip oldugu anlasilmis ve tam olarak basit bir agr1 korkusu olarak agiklanamayacagi
belirtilmistir (95). Kinezyofobi daha kapsamli bir sekilde, fiziksel ve/veya zihinsel bir
rahatsizliktan dolayr meydana gelen hareket etmekten kaginma olarak da
diisiiniilebilir. Aktivite seviyesini etkileyen, insan davranislarindaki gesitliligin yani
sira birgok faktor motor aktiviteye baglama konusunda motivasyon veya sinirlama
olusturabilir. Kinezyofobi durumunda, ¢esitli savunma mekanizmalari ortaya ¢ikabilir.
Bunlara hareket ve faaliyetten kaginma olarak tanimlanan korkudan kaginma
davraniglar1 da denilebilir. Bu savunma mekanizmalarinin bazilar1 soyledir; bastirma
(bilingli diizeyden ¢ikmasi), inkar (harekete gerek yoktur diisiincesi), sahte tavir ve
yansitma (6rnegin, spor taraftar davranisi) ya da en sik kullanilan rasyonellestirmedir
(akla yatkin hale getirme davranigi; Ornegin, zamanim yok disiincesi). Tipik
psikosomatik semptomlar olduk¢a nadir goriiliir ve sadece kinezyofobik birey
herhangi bir durumda aktiviteyi arttirmaya zorlandiginda ortaya ¢ikma ihtimali vardir.
Mevecut klinik gézlem ve ¢aligmalara gore kinezyofobiyi, kacinma davranisi olarak ele
almak en uygun gibi goriinmektedir. Kinezyofobinin nedenleri ve yogunlugunun

teshisine ihtiya¢ oldugu aciktir (96).

Kinezyofobi ve Migren Iliskisi

Kinezyofobisi olan veya olmayan migren hastalar, fiziksel aktivitenin
agrilarini kontrol etmeye veya hafifletmeye yardimei olamayacagina inaniyor. Ayrica
kinezyofobiye sahip olan bireyler egzersizin =zararli olabilecegi goriisiinii
bildirmektedirler (12). Martins ve ark., migrenli bireylerin 6zellikle migren atagi
sirasinda baglarin1 hareket ettirmekten kacgindiklarini ve kinezyofobinin migreni
gerilim tipi bas agrilarindan ayirt etmek i¢in sensitif ve spesifik bir durum oldugunu
ifade etmislerdir (97). Kinezyofobinin, migrenin siddetlenmesine (siklik, siire veya
kroniklikte) neden olup olmadig1 konusunda herhangi bir fikir birligi yoktur. Fakat
migren hastalarinin hareketten kaginma davranisina baglh olarak diisiik hareketlilige
sahip olduklar1 gosterilmistir (12,97). Son dénemde yapilan bir ¢alismada, migrenli
bireylerin yalnizca % 13.9’u fiziksel olarak aktif bulunmustur (98). Kinezyofobi,
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ozellikle kronik agr1 durumlar i¢in potansiyel kalict ve durumu kotiilestirebilen bir
faktordiir. Ayrica yasam kalitesi lizerinde 6nemli diizeyde olumsuz bir etkiye sahiptir
(99). Kinezyofobi, migren patofizyolojisi ile agiklanabilen, kisilerde belirlenmesi
kolay bir semptomdur. Kinezyofobi meninksleri, intrakraniyal dolasim1 ve vestibiiler
sistemi iceren farkli patofizyolojik olaylar ile agiklanabilir (53). En iyi agiklayabilecek
hipotezin; meningeal veya meningovaskiiler oldugu ifade edilmistir (97). Perivaskiiler
meningeal norojenik inflamasyon migren ataginin da bir pargasi oldugu bilinmektedir
(53). Ilaveten santral sensitizasyon, korkudan ka¢inma davranislarinin gelisimine
katkida bulunabilecek bir bagka onemli faktordiir (11). Santral sensitizasyonun,
trigeminovaskiiler yolagin asir1 uyarilabilirligi ile karakterize edilen migren
patojenlerinin bir pargasi olarak kabul edilmektedir (26,82). Muhtemelen agriya
duyarli yapilarin artan duyarliligr ile harekete 6zellikle sarsintiya karsi hassasiyet
meydana gelir (97). Migren hastalarinda klinik olarak sensitizasyon ile baglantili olan,
kroniklesmesi ve daha kdtii prognoz icin potansiyel bir risk faktorii olarak kabul edilen
allodini, kinezyofobi acisindan ayrica dikkate alinmalidir (7). Boylece bu patogenez
g6z Oniine alindiginda, migren hastalarinin korku duymasi ve fiziksel hareketten
kaginmasi ¢ok daha kotii bir klinik senaryoya zemin hazirlayabilir (12). Ayrica migren
hastalarinda egzersizin faydasin1 gz oniinde bulundurularak (100), kinezyofobinin
belirlenmesi kisilerin migrene bagl 6ziir durumunu ve tedavisinde iyilesmesine katki
saglayabilir (12). Yapilan caligmalarda, migrenli bireylerin kinezyofobi yasadiklar
vurgulanmaktadir (12,97). Son donemde kinezyofobi ile KA gibi migrene bagh
komorbidler arasindaki iliskinin arastirilmasi migren mekanizmasinin anlasilmasinda
onemli oldugu ifade edilmektedir. Bu kapsamda migrenli bireylerde KA ile

kinezyofobi arasindaki iligkinin arastirildig: yetersiz sayida ¢alisma vardir (12).

2.1.9. Gastrointestinal Sistem Semptomlari

Sindirim, emilim, bosaltim ve koruma GIS’in temel islevleridir. Bu islevler,
agizdan aniise kadar farkli rollere sahip bir dizi organ araciligiyla gerceklestirilir (101).
Mide bulantisi, kusma, reflii, hazimsizlik, karin agrisi, istah kaybi, diyare,
konstipasyon baslica GIS semptomlar1 arasinda yer almaktadir (103). En yaygin GIS
semptomlarinin nedenleri sunlardir; yas, bazi enfeksiyonlar, psikolojik problemler,

istahsizlik, sagliksiz yiyecekler ile beslenme, diizensiz yemek saatleri, sigara /alkol

18



kullanimi, vardiyali caligma saatleri, diisiik gelir seviyeleri, stres, opioid ilag kullanimu,
antiinflamatuar-nonsteroid vb. ilaclarin yan etkileri ve diizensiz defakasyon
aliskanhigidir (102,104). Genellikle hayati tehdit edecek kadar ciddi olmayan GIS
semptomlari, giinliik aktiviteler ve yasam kalitesini olumsuz etkilemektedir (105).
Baslica GIS semptomlarinin mekanizmalari; gastrik mukoz bariyerlerini zayiflatan
mide fonksiyonlar1 ile ilgili saldir1 ve savunma faktorleri arasindaki dengesizlikler,
bagirsaktaki inflamatuar ve anti-inflamatuar hiicrelerin dengesizligidir (103).
Ozellikle stresorler; otonom sinir sistemine ve hipotalamus, hipofiz, bébrek iistii

bezlere etki ederek GIS semptomlarinin ortaya ¢ikmasina neden olur (106).

Gastrointestinal Sistem ve Migren liskisi

Yapilan son ¢aligmalarda, gastrointestinal bozukluklarin migrenli hastalarda
genel popiilasyona gore daha sik goriildiigii bulunmustur (107,108). Migrene siklikla
ishal, kabizlik, dispepsi ve diger gastrointestinal semptomlar eslik eder ve IBS,
inflamatuar bagirsak sendromu, gastrik staz, gastrodzofageal reflii ve ¢dlyak hastalig
dahil olmak iizere birgok GIS bozukluklariyla iliskilendirilmistir (109,110). Asagida
Tablo 2.4’de literatiirde siklikla migren ile baglantili bulunan GIiS rahatsizliklari ve bu

rahatsizliklarin migren ile iliskisine dair bulgular verilmistir (110).

Tablo 2.3. GIS rahatsizliklar1 ve migren ile bilinen iligkileri.

Gastrointestinal Migren ile Tliskisi
Sistem Rahatsizhig
Gastroparezi Migren ataklari sirasinda mevcuttur, ataklar arasi donemlerde goriilmesi

de miimkiindiir.

Kolik Migrene sahip annenin ¢ocuklariin daha sik kolik gegirdigi gozlenir.

Migrenli ¢ocuklar daha sik infantil kolik yasarlar.

Irritabl Bagirsak IBS hastalarinda daha sik migren goriiliir.
Sendromu IBS tedavisi ile daha diisiik migren goriilebilir.
Colyak Hastalig1 Colyak hastalar1 daha ytiksek migren prevalansina sahiptir.

Migren hastalarinda daha sik ¢olyak hastaligi olabilir.
Colyak hastaligina sahip migrenli bireylerde, gliitensiz diyetle migren

semptomlari rahatlatilabilir.

Inflamatuar Bagirsak Bu hastaliga sahip kisilerde daha yiiksek migren prevalansi vardir.

Hastalig
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Arastirmalar sonucunda GIS’in, migren patofizyolojisinde 6nemli bir rol
oynadigina dair elde edilen kanitlar vardir (107,110,111). Baslangigta mide bulantist,
kusma ve gastroparezi gibi GIS semptomlarinin migrenin klinik 6zelliklerini
olusturdugu gozlemiyle olas1 bir baglant1 diisiiniilmiistiir (112). Selby ve ark.’nin
degerlendirdigi 500 migren hastasinin %87'sinin mide bulantis1 ve %56'sinin da kusma
yasadigini bildirmislerdir (89). Ayrica hem migren hem de abdominal semptomlarla
kendini gosteren bir durum olan abdominal migren, her iki etkilenen sistemin altinda
ortak bir mekanizmanin yattiginm diisiindiirmektedir (113).

Beyin ve gastrointestinal traktus; ndral, endokrin ve immiin yollarla giiclii bir
sekilde baglantilidir (15). Iletisim sadece beyinden bagirsaga degil, iki yonlii
gerceklesir. Bagirsak mikrobiyotasinin bagirsak-beyin eksenindeki rolii hakkindaki
bulgular migren gibi norolojik hastaliklarla iligkili olabilecegini diisiindiirmektedir
(110). inflamatuar hastaliklar ve migren arasindaki baglantilardan biri, gelismis
proinflamatuar immiin yanitlardir (16). Inflamatuar bagirsak hastaligi, IBS ve ¢olyak
hastaligi gibi artan bagirsak gecirgenligi ile karakterize edilen bagirsak
bozukluklarinda, pro-inflamatuar immiin yanitlarin arttigi bildirilmistir (114,115).
Migren ataklar1 sirasinda migren hastalarinin serumunda tiimor nekroz faktori alfa
(TNF-a) ve interlokin 1B (IL-1B) gibi yiikselmis proinflamatuar sitokin seviyeleri
bulunmustur (116). Bu sitokinler, trigeminal sinirin nosiseptorleri iizerine etki ederek
migrene neden olabilir (110). Proinflamatuar immiin yanitlarin giiglii tetikleyicisi,
bagirsak liimeninden lipopolisakkaritlerin (LPS) dolasima sizmasidir. Arttirilmig LPS
seviyeleri, bagirsak gecirgenligi arttiginda dolasima girebilir. Bagirsak gecirgenligi ve
inflamasyon iki yonlii iligkilidir, artan gecirgenlik inflamasyona neden olabilirken,
inflamasyon da ayrica bagirsak gecirgenliinin artmasina neden olabilir (117).
Bagirsak gecirgenliginin artmasi ve dolayisiyla LPS'nin artan translokasyonu; ilaglar,
dogru olmayan egzersiz yaklasimlari, mast hiicresi aktivasyonu, yiiksek yagli diyet,
stres gibi birgok faktérden kaynaklanabilmektedir (118).

Ozetle migrende bagirsak mikrobiyatasi; degisen bagirsak mikrobiyotasi
(disbiyoz); besinlerin normal asimilasyonunu (triptofan metabolizmasi), bagirsak
hiicrelerindeki bariyerlerin gegirgenligini, mukozal immiin ve bagirsak endokrinosit
hiicrelerini etkiler. Boylece sirasiyla bazi iletisim yollarim etkiler. Bu etkiler; belirli
bakteriler tarafindan bagirsak peptitlerinin (1 CGRP) tiretimi, sitokinlerin (1 IL-10) ve

hormonlarin (] 5-HT) anormal salinimidir. Helikobakter pylori ayrica sitokinlerin
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(IL-10) ve CGRP'nin salinmasinda da rol oynar. Artan sitokinler ve CGRP seviyeleri
ve ayrica azalan 5-HT seviyeleri, dura materdeki damarlarin vazodilatér yanitini

modiile ederek migren ataklarini tetikler ve devam ettirir (Sekil 2.3) (119).
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Sekil 2.3. Migrende bagirsak mikrobiyotasinin rolii.

Sonug olarak, migren ve GIS semptomlarmin altinda yatan olasi mekanizmalar,
bagirsak gecirgenliginin artmasi ve inflamasyon oldugu diistiniilmektedir (78). Buna
ek olarak; GIS semptomlarinin santral sensitizasyon ile baglantili olabilecegini 6ne
siiren ¢alismalar mevcuttur (120,121). En sik gériilen GIS rahatsizliklardan biri olan
IBS hastalarmin, bagirsak distansiyonuna kars1 viseral asir1 duyarliliga ve/veya azalan
agr1 esiklerine sahip olduklar1 belirtilmektedir (121). Viseral asir1 duyarlilik, IBS i¢in
biyolojik bir belirte¢ kabul edilir ve GIS bozukluga sahip olan hastalarin neredeyse
tamaminda bulunmaktadir. Bu asir1 duyarlilifin kronik agr1 durumlarinda (migren,
fibromiyalji vb.) oldugu gibi santral sensitizasyon ile baglantili oldugu
diistiniilmektedir (122). Ayrica; santral sensitizasyonla iligkili olan KA varligmin
anksiyete, depresyon, fibromiyalji, kronik yorgunluk sendromu ve IBS ile iliskili
oldugu ifade edilmistir (17). Fakat bilgimiz dahilinde migrende, KA siddeti ve GIS
semptomlar1 arasindaki iliskinin ayrintili olarak arastirildigi herhangi bir ¢alisma

bulunmamaktadir.
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Fiziksel Aktivite ve Migren Iliskisi

Fiziksel aktivite; iskelet kaslar1 tarafindan tiretilen herhangi bir istemli viicut
hareketi olarak tanimlanir ve genel saglik durumu {izerinde biiyiik etkileri vardir (18).
Enerji harcamasinin 6nemli bir bileseni olmakla birlikte enerji dengesi ve viicut
kompozisyonu iizerinde etkilidir. Fiziksel aktivite; bir¢ok rahatsizliga karsi koruyucu,
zihinsel saglig1 arttirma ve kronik agr1 yonetiminde de faydali diger bircok 6nemli
etkileri vurgulanmaktadir (123,124).

Migrenin fiziksel aktivite ile iliskisi konusunda ise bir¢ok tartigmali goriis
bulunmaktadir (125). Bir yandan fiziksel aktivitenin; migren ataklarini kotiilestirme
egilimi oldugu ve egzersiz sirasinda ataklarin siklikla tetiklendigi ifade edilirken
(22,126) diger bir yandan, fiziksel aktivitenin migren ile bas etmede faydali
olabilecegine yonelik kanitlar vardir (127-129). Fiziksel aktivitenin migren ataklarini
siddetlendirmesi ise santral sensitizasyonun bir etkisi oldugu diistiniilmektedir (27).
Ayrica fiziksel olarak inaktif olan bireylerin ise agriya karsi daha duyarli olduklar
tespit edilmistir (23,24). Sonug¢ olarak migrende fiziksel aktivitenin etkileri
belirsizligini korumaktadir. Ayrica son dénemde migren patofizyolojisinde 6nemine
ilgi duyulan santral sensitizasyonun fiziksel aktivite diizeyi ile iliskisinin arastirildigi

herhangi bir calismaya da rastlanmamustir.

2.1.10. Degerlendirme

Hikave Alimi ve Bas Agris1 Gunligii

Migren tani siirecinde dogru 6ykii alim1 6nemlidir. Spesifik sorular yonelterek
gecmis Oykiiyli netlestirmek gerekir. Bas agrilarinin ne zaman ve nasil bagladigi dahil
olmak tiizere agri paterni hakkinda sorularla baglamak yararli olacaktir. Agn
ataklarinin siirekli devam eden, epizodik ya da epizodik ataklarla siirekli mi oldugu
(kronik migrende siklikla oldugu gibi) sorgulanmalidir. Mevcut ve 6nceki alinan
tedaviler ve bu tedavilerin etkinligi, neden terk edildigi (etkisiz/yan etkiler)
sorulmalidir. Hastanin dnceki tibbi ge¢cmisi (depresyon, anksiyete, uyku bozukluklar

vb.), kronik rahatsizliklari, alerjiler, ailede bas agris1 oykiisii, sosyal gegmisi (meslek,
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sigara ve alkol alimi), ergonomik degerlendirme (¢alisma kosullar1 vb.), egzersiz
aliskanlig ve fiziksel aktivite diizeyi hakkinda sorular yoneltilir.

Bir takim belirsizlikler varsa hastay1 bas agris1 giinliigli tutmaya tesvik etmek
yararli olabilir (130). Migren ataklarmma yonelik, giinlik tutulmasi hastanin
degerlendirilmesine katki sagliyacaktir. Genel olarak; giin i¢cinde bas agrisinin oldugu
saat sayisini, agri yogunlugunu (gorsel analog skala vb. 6l¢ek yardimiyla), alinan ilag
miktar1 ve tiirlinii kaydetmesi istenir. Eger amac¢ olasi tetikleyici faktorleri de
belirlemek ise beslenme ve aktiviteler gibi diger 6geler de dahil edilebilir (67). Bas
agrist glinliikleriyle ilgili olasi bir sorun, hastalarin kayitlar1 atlayabilmeleri veya daha
sonraki bir tarihte tamamlayabilmeleri nedeniyle uyum eksikligi yasanmasidir (131).
Baslangic donemi i¢in alinan kayitlarin siiresi bir-dort hafta veya daha fazla hafta
arasinda degisebilir. Fakat uzun zaman dilimleri uyumsuzluk riskini arttirabilecegi
unutulmamalidir. Bir bas agris1 giinliiglinden elde edilmis bilgiler; atak doneminde
karsilagilan sorunlari, bas agris1 6zelliklerini ve tetikleyicilerini belirlemenin yani sira

bas agris1 ile basetme becerilerini de gelistirmeyi saglar (67).

Agn Degerlendirmesi

Migren bas agrilart; 6znel agri deneyimleridir bu ylizden degerlendirmede
hastaya ait tanimlamalara ihtiya¢ duyariz. Dolayisiyla agrinin; duyusal, duygusal,
motivasyonel alanlar1 kapsayan karmasik ve c¢ok boyutlu bir deneyim oldugu
unutulmamalidir. Agr1 ataklariin; siiresi, tetikleyeci ve hafifleteci faktorleri
kaydedilmelidir. Agrinin lokalizasyonu, karakteri, siddeti vb. sorular yoneltilmelidir.
Ardindan agriya eslik eden iligkili semptomlarin varligi tespit edilmelidir. Bunlar; agir1
yorgunluk veya enerjik olmak, esneme, sik idrara ¢ikma, boyun sertligi, vertigo, mide
bulantisi, gorsel veya duyusal rahatsizliklar gibi bir prodrom veya aurayi diistindiiren
ataklardan once gelen semptomlar1 kapsar (67). Bu kapsamda agr1 degerlendirmesi
icin tek ve ¢cok boyutlu 6lcekler kullanilabilir. Bu 6lgeklerden bazilari; numerik agri
derecelendirme skalasi, gorsel analog skala, McGill agr1 anketidir. (132—-134).

Kutanoz Allodini Degerlendirmesi

Agrisiz bir uyaran olmasima ragmen hissedilen agr1 algis1 olarak tanimlanan
KA, migren ile siklikla iligkilidir (87). Bu semptom; agrinin kendisi kadar rahatsiz

edici, sinirlayict olabileceginden ve migrende kullanilan ilaglarin etkinligini
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azalttigindan dikkate alinmalidir. Cihaz (kantitatif duyu testi, Von Frey monofilament
testi) ve anketler (Allodini Semptom Kontrol Listesi) yardimi olmak tizere KA varligi

iki yolla degerlendirilebilir (135,136).

Kas-iskelet Sistemine Yonelik Degerlendirmeler

Migren, merkezi sinir sisteminin duyarlilasmasi ve deregiilasyonu ile iliskili
olmasina ragmen, periferik klinik belirtiler sergiledigi de kabul edilmektedir. Migrenli
bireylerde, kas-iskelet sistemi bozukluklar1 arasinda miyofasyal agr1 ve bas/boyun
bolgesinin postiiral dengesizlikleri klinisyenler tarafindan en sik gozlemlenen
problemlerdir. Postural yanlis hizalanma, kemik ve bag yapilarinda dejeneratif
degisikliklere, kas dengesizligine yol acan biyomekanik degisiklikler olusturabilir
(137,138). Bu kapsamda migrenli bireylerde postiiral diizgiinliik, spinal mobilite,
boyun eklem hareket acgikligi, sirt/boyun kaslarinin kuvvet ve enduransi,
temporamandibular eklem disfonksiyonu ve tetik nokta varligi gibi kas-iskelet

sistemine yonelik degerlendirmeler yapmak faydali olacaktir.

Yasam Kalitesi ve Oziir Durumunun Degerlendirilmesi

Migren, etkilenen kisilerin yagam kalitesini 6nemli dlcilide azaltabilen ve 6zre
neden olabilen bir hastaliktir (139,140). Bu dogrultuda migrenli bireylere spesifik
olarak 6ziir durumunu degerlendiren MIDAS 6lgegi en sik kullanilan dlgektir (143).
Bas agrisina baglh olarak yasam kalitesinin etkilenimini degerlendirmede ise Basg
Agnst Etki Olgegi benzer sekilde migrende sik kullanilan dlgekler arasinda yer
almaktadir (144). Bunlarin yani sira genel yagsam kalitesini 6l¢mek i¢in kullanilan en
yaygin Olceklerden olan SF-36 veya Nottingham Saglik Profili bulunmaktadir
(145,146).

Psikolojik Durumun Degerlendirilmesi

Migren; depresyon, anksiyete, fobiler gibi karakteristik bir dizi psikiyatrik
bozuklukla iligkili oldugu uzun zamandir bilinmektedir (147). Ayrica stresin; migreni
baslatmaya yardimci olabilecegi ve kronik hale gatirebileceginin yani sira migren

ataklarinin da bir stresor olabilecegi diisliniilmektedir (148). Migrenli bireylerde;
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anksiyete ve depresyonun sistematik olarak arastirilmasi ve tedavi edilmesi gerektigini
vurgulanmaktadir (149). Bundan hareketle migrenli bireylerde psikolojik durumu
degerlendirmede faydalanilabilecek Olgekler arasinda; Hastane Anksiyete ve
Depresyon Olgegi, Beck Depresyon Olgegi, Durumluk-Siirekli Kaygi Envanteri
sayilabilir (150-152).

Kinezyofobinin Degerlendirilmesi

Genellikle bireyin kendisinin yaralanmaya kars1 yatkin oldugu diislincesiyle
hareket ve aktiviteden korku duyma, kacinma davranigi gelistirmesi olarak bilinen
kinezyofobi; migren hastalarinda siklikla bildirilmektedir (12,97). Bu yiizden,
migrenli bireylerde kinezyofobi varligmmin degerlendirilmesi fayda saglayacaktir
(153). Kinezyofobi diizeyini belirlemek i¢cin Tampa Kinezyofobi Ol¢egi (TKO) en sik

kullanilan 6lgekler arasinda yer almaktadir (154).

Uvyku Durumunun Degerlendirilmesi

Uyku bozuklugu; migrenli bireyler tarafindan bildirilen en yaygin
tetikleyicilerdendir (155). Uyku bozuklugunun varligi; daha sik, siddetli migren ile
iligkilidir. Uykusuzluk, horlama, obstriiktif uyku apnesi, huzursuz bacak sendromu,
sirkadiyen ritim bozukluklari, narkolepsi vb. dahil olmak iizere cesitli uyku
bozukluklar1 migrenle iliskilidir. Migrenli bireylerde uyku bozukluklarinin
belirlenmesi, onemlidir (156). Bu amagla; Pittsburg Uyku Kalitesi Indeksi, Jenkins
Uyku Skalasi, Epworth Uykululuk Olgegi, Uyku Hijyeni Indeksi, Uykusuzluk Siddeti
Indeksi kullanabilecegimiz 6lceklerdendir (157-159).

Gastrointestinal Sisteme YOnelik Degerlendirme

Genel popiilasyona kiyasla migrenli hastalarda gastrointestinal bozukluklarin
siklig1 arttmaktadir. Helikobakter pilori enfeksiyonu, IBS, gastroparezi, hepatobiliyer
sistem bozukluklari, ¢olyak hastalifi ve bagirsak mikrobiyotasindaki degisiklikler
migren olusumuyla iliskilendirilmistir. Dolayistyla migrenli bireylerde GIS
degerlendirmesini dikkate almak faydali olacaktir (110). Anamnez sirasinda daha 6nce

GIS bozukluklarma yonelik herhangi bir tanismin bulunup bulunmadig1 veya siklikla
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yasadiklar1 mide, bagirsak problemlerinin varligi sorgulanip kaydedilmelidir
(107,119). Bu dogrultuda Gastrointestinal Semptom Derecelendirme Olgegi (GSDO)
en sik kullanilan 6l¢eklerdendir (160).

Fiziksel Aktivite Degerlendirilmesi

Migren, giinliik yasam aktivitelerini kisitlamakla birlikte fiziksel aktivite ve
postiiral kontrol performansini da olumsuz yonde etkilemektedir (161). Dolayisiyla
migrenli bireylerde fiziksel aktivite diizeyinin; belirlenmesi ve migren kliniginde géz
Oniine alinmas1 faydali olabilir. Bu kapsamda fiziksel aktivite 6l¢iimlerinde subjektif
ve objektif bir¢ok yontem kullanilabilmektedir. Sik kullanilan yontemlerden anketler
(IPAQ-7, 24 saatlik Fiziksel Aktivite Degerlendirme Anketi vb.) ve giinliikler
subjektif yontemleri olustururken, pedometre ve akselerometre gibi 0l¢lim araglari

kullanimai ise objektif yontemleri olusturmaktadir (165-167).

Santral sensitizasyon, migren patofizyolojisinin anlasilmasinda 6nemli rolii
olan bir kavramdir. Santral sinir sistemindeki sensitizasyonun klinik bir gostergesi
olan KA ise son donemlerde migrenin tanimlanmis bir semptomudur (25). Migrenin
klinik tablosunda kinezyofobinin goriildiigii ve migrenli bireylerde kinezyofobinin
santral sensitizasyona bagli olarak olusabilecegi vurgulanmaktadir (11). Ayrica KA ile
kinezyofobinin iligkili olabilecegini gdsteren caligmalar bulunmaktadir (12,168).
Fakat migrende, santral sensitizasyon ile baglantili oldugu diisiiniilen kinezyofobi ve
KA durumlar1 arasindaki iliskinin arastirildigi ¢alisma sayis1 olduk¢a sinirlidir (12).
Buna ek olarak santral sensitizasyon; IBS gibi migrende yaygin olarak gériilen birgok
gastrointestinal problemlerin bir agiklamasi olarak 6ne siiriilmiistiir (120,169). Son
donemde yapilan bir ¢alismada KA’nin gastrointestinal semptomlarin siddeti ile
iliskili oldugu sonucuna varilmistir (120). Fakat bilgimiz dahilinde migrene sahip olan
bireylerde KA ile GIS semptomlar arasindaki iliskinin arastirildigi herhangi bir
calisma bulunmamistir. Bu kapsamda ¢alismanin amaglari; migrenli bireylerde KA
siddeti ile kinezyofobi ve GIS semptom siddeti arasindaki iliskiyi incelenmek ve risk

faktorlerini arastirmakti.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Cahsmanin Dizaym

Bu arastirma migren tanili bireylerde, KA siddeti ile kinezyofobi ve
gastrointestinal sistem semptom siddeti arasindaki iligkiyi arastirmak ve risk
faktorlerini belirlemek amaglart ile planlandi. Calisma, Ankara Yildirirm Beyazit
Universitesi Etik Kurul’u tarafindan degerlendirildi ve etik agidan uygun bulundu
(EK-1, Toplant1 tarihi: 09.11.2020, Karar No: 8 ). Calisma “Helsinki Deklerasyonu”
ilkelerine uygun bicimde yliriitiildii. Bu ¢alisma Kasim 2020 ile Nisan 2021 tarihleri
arasinda ¢evrimigi (online) bir form aracilifiyla web tabanli bir degerlendirme olarak

gerceklestirildi.

3.2.  Bireyler

Calismaya, hekim tarafindan IHS tami kriterlerine gére migren tanist olan
bireyler dahil edildi. Online duyurular olusturularak bireyler dahil edilme ve ¢ikartilma
kriterlerine uygun olarak kartopu 6rnekleme yontemi (bir bireyin migren tanis1 almis
bir tan1d1g1, onun bagska bir migren tanis1 almis olan tanidig: seklinde) ile secildi. Tim
bireyler, calisma hakkinda bilgilendirildi ve onaylar1 alind1 (EK-2). Migrenli bireylerin

calismaya dahil edilme ve ¢ikartilma kriterleri asagida verildi.

Calismava Dahil Edilme Kriterleri

1. 18-55 yas arasinda olmasi
Hekim tarafindan IHS tani kriterlerine gére migren tanisi almasi

Calismaya katilmaya goniillii olmasi

> b

Son 3 ayda en az 3 migren atagina sahip olmasi
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Calismavya Dahil Edilmeme Kriterleri

1. Migren disinda herhangi bir norolojik (Parkinson hastaligi, multipl skleroz
vb.) hastalig1 bulunmasi

2. Romatolojik (Crohn hastaligi, ankilozan spondilit, vb.) bir hastalig1 olmasi

3. Dogustan gelen gastrointestinal sisteme ait organ eksikligi/kayb1

4. GIS semptomlari ile iligkili olabilecek endokrin (diabetes mellitus, hiper-
/hipotiroidi vb.) bir hastalig1 olmasi

5. Bas-boyun travma 6ykiisiiniin olmast

6. Kas-iskelet sistemine ait patolojilere (lomber ve servikal disk hernisi vb.)
sahip olmasi

7. Diger birincil ve/veya ikincil bag agrilar1 tanisinin bulunmasi

8. Fibromiyalji, nevralji veya herhangi bir sistemik hastalik tanis1 olmasi
9. Temporamandibular disfonksiyonu tanisinin bulunmasi
10. Biligsel bozukluga (demans, zeka geriligi vb.) sahip olmasi

11. Gebelik veya gebelik siiphesine sahip olmasi
12. Malignite dykiisiiniin bulunmast
13. Okuryazar olmamast

14. Degerlendirme parametrelerinin eksik olmasi

Bu calismada Orneklem biiyiikliigli hesaplamasi i¢in primer olarak iki
korelasyon katsayis1 inceleneceginden 0.05 hata diizeyi iizerinde diizeltme
(0.05/2=0.025) yapildi. Yirmi migren tanili birey iizerinden yapilan pilot ¢alismada
Pearson korelasyon katsayis1 KA siddeti ile kinezyofobi arasinda 0.355, KA siddeti ile
GIS semptom siddeti arasinda 0.367 olarak hesaplandi. Buna gore degiskenler
arasinda zayif dogrusal bir iliski (r=0.30) tespit edebilmek i¢in 0.025 tip-1 hata ve 0.20
tip-2 hata diizeyinde ¢alismaya en az 102 hasta alinmas1 gerektigi belirlendi.

Olasi veri kayiplarina karst hesaplanan 6rneklem biiytikliigii %20 arttirildi ve
122 hastanin yeterli olacag1 hesaplandi. Caligmaya 251 migrenli birey katildi. Dahil
edilme ve ¢ikartilma kriterlerine gore 107 hasta ¢alisma dis1 birakildi. Caligmaya
alianlar, ¢ikarilanlar ve son veri analizine kadar olan migrenli bireylere ait akis

semas1 Sekil 3.1°de verildi.
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Katilimcilar

(n=251)

Dahil Edilenler
(n=144)

Analiz Edilenler
(n=144)

Dahil Edilme Kriterlerine Uymayanlar (n=107)

- Fibromiyalji hastaligina sahip olmasi (n=32)
- Diger birincil ve/veya ikincil bas agrilart
(n=23)

- Temporamandibular disfonksiyon tanisi
olmasi (n=13)

- Son 3 ayda 3 migren atagina sahip olmayanlar
(n=11)

- Kas-iskelet sistemine ait patolojilere sahip
olmasi

[Lomber disk hernisi (n=2), servikal disk
hernisi (n=4)]

- Endokrin bir hastalig1 olmasi

[Diabetes mellitus (n=3), hipotiroidi (n=2)]

- Malignite oykiisii bulunanlar (n=5)

- Bas-boyun travma Sykdisiiniin olmasi (n=4)

- Degerlendirme parametrelerinin eksik olmasi
(n=4)

- Migren disinda herhangi bir nérolojik
bozuklugu olmasi1 [Multipl Skleroz (n=2)]

- Romotolojik bir rahatsizlig1 olmasi [Ankilozan
spondilit (n=1)]

- Gebelik doneminde olmasi (n=1)

Sekil 3.1. Katilimcilarin akis semasi.
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3.3.  Degerlendirme

3.3.1. Fiziksel, Sosyodemografik ve Klinik Ozellikler

Bu calismada migren tanili bireylerin; fiziksel, sosyodemografik ve klinik
Ozelliklerinin degerlendirilmesi amaciyla bir form hazirlandi (EK-3). Bu form
kapsaminda bireylerin yas (yil), viicut agirhigi (kg) ve boy uzunlugu (cm) kaydedildi.
Viicut kiitle indeksi degerleri (VKI) viicut agirliklarinin boy uzunlugunun karesine
boliinmesi ile hesaplandi ve kg/m? olarak ifade edildi. Migrenli bireylerin medeni hali
“bekar”, “evli”, egitim durumu “okuryazar”, “ilkokul”, “ortaokul”, “lise”, “lisans”,
“lisansiistii”, sigara ve alkol aligkanlig1 sirasiyla "var" ya da "yok", diger herhangi bir
tanis1 konulan kronik hastaliginin (hipertansiyon, diabet, kalp rahatsizlig1 vb.) varligi
ve ailede migren bas agris1 Oykiisii bulunmasi "var" ya da "yok" olarak kaydedildi.

Migrenin klinik o6zelligi ile ilgili olarak migrenli bireyin son bir ayda
yasadiklar1 bas agris1 ataklar siiresince ortalama agri siddeti, 0-10 arasinda puanlamasi
olan Numerik Agr1 Derecelendirme Skalas1 (NADS) ile degerlendirildi (170). “O=Hig
agr1 yok” anlamina gelirken, “10=Dayanilmaz agr1” anlamima gelmektedir. Boylece
bireylerden son bir ayda ataklar1 sirasinda hissettikleri agr1 siddetini puanlamalari
istendi. Son bir ay i¢inde atak yasadig1 ortalama giin sayis1 sorgulanarak atak siklig
belirlendi. Ayrica son bir ay i¢inde yasadig1 ataklarin ortalama kag¢ dakika stirdiigii
kaydedildi.

Atak sirasinda ila¢ kullanimi "evet" ya da "hayir" seklinde kaydedildi. Migrenli
bireylerin ne zaman migren tanist aldiklari siire "ay" olarak kaydedildi. Migrene eslik
eden semptomlar; atak sirasinda aura varligi, auranin tipi (gorsel, isitsel, konusma ve
duyusal), hareketin atagi siddetlendirmesi, bas donmesi, bulanti, kusma, fotofobi,
fonofobi, ozmofobi varligr "evet" ya da "hayir" seklinde sorgulandi. Kisilerin hekim
tarafindan tanis1 konulmus mide (gastroparezi, gastrodzofageal reflii ve c¢olyak
hastaligi vb.) ve bagirsak bozuklugunun (kolik, irritabl bagirsak sendromu,

inflamatuar bagirsak sendromu vb.) varlig1 "var" ya da "yok" olarak kaydedildi.
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3.3.2. Migrene Bagh Oziir Degerlendirme Olcegi

Migrene bagli bireylerin giinliik aktivitelerinde meydana gelen yetersizliklerin
diizeyini belirlemek amaciyla Migrene Bagli Oziir Degerlendirme Olgegi [Migraine
Disability Assessment Scale (MIDAS)] kullanildi (EK-4). Olgegin, Tiirkce gecerlik ve
giivenirligini Ertas ve ark. tarafindan yapilmistir (143). MiDAS; bas agrisiyla iliskili
Oziir durumunu, giinliik ve sosyal aktivitelerde migrenli bireylerin fonksiyonelligini
degerlendirmeyi amaclayan bir 6lgektir.

MIDAS 6&lgegi; isyeri, okul, evdeki isleri ve sosyal iliskileri ile ilgili 5 soru
icermektedir. Olgegin sorular1 son 3 ay igerisindeki agr1 ataginin sikligini anlamaya
yoneliktir. Migrenli bireylerin bas agrisina bagli olarak performansini azalttig1 giinler
veya agr1 nedeniyle tamamen gerceklestiremedigi giinler hesaplanarak MIDAS skoru
elde edilir. Puan araliklari; I. derece: hi¢ kayip yok ya da ¢ok az (0-5 giin), II. derece:
hafif kayip (6-10 giin), III. derece: orta derecede kayip (11-20 giin), IV. derece: ciddi
kayip (21 giin ve daha fazla) olarak hesaplanmaktadir (143).

3.3.3. Allodini Semptom Kontrol Listesi

Kutanoz allodini siddeti Yalin ve ark. tarafindan 2017 yilinda Tiirkgeye
uyarlanmis olan Allodini Semptom Kontrol Listesi (ASKL) ile degerlendirildi (136)
(EK-5). ASKL bireyin; statik, dinamik ve termal hassasiyete karsi olan semptomlarini
sorgulayan 12 ayr1 maddeden olusur. Maddelere ‘Benim i¢in gecerli degil,” ‘Higbir
zaman,” ‘Nadiren,” ‘Yarisindan azinda,” ‘Yaris1 veya yarisindan daha sik’ ifadeleri ile
yanit verilebilmektedir. ‘Benim i¢in gecerli degil,” ‘Hig¢bir zaman,” ‘Nadiren,’
cevaplari i¢in 0, ‘Yarisindan azinda,” cevabi i¢in 1, ‘Yarist veya yarisindan daha sik’
cevabi icin 2 puan verilerek total skor hesaplanir.

Allodini Semptom Kontrol Listesi’nin total skoru en diisiik 0 ve en yiiksek 24
olabilir. Alinan daha yiiksek skorlar, KA derecesinin arttigini géstermektedir. Skorun
0-2 araliginda olmasi KA olmadigini, 2’nin iizerinde olmasi ise KA varlig1 anlamina
gelmekte olup 3—5 araliginda olmasi “hafif diizeyde KA,” 68 araliginda olmasi “orta
diizeyde KA,” 9 puan ve iizerinde olmasi “ciddi diizeyde KA” oldugu anlamina

gelmektedir (136).
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3.3.4. Tampa Kinezyofobi Ol¢cegi

Migrenli bireylerin kinezyofobi diizeyleri Tampa Kinezyofobi Olcegi
kullanilarak degerlendirildi (EK-6). Bu 6l¢egin Tiirkge glivenirlik ve gecerligi Tunca
Yilmaz ve ark. tarafindan 2011 yilinda yapilmistir (154). Toplam 17 maddeden olugan
bu dlgek total skorlamasi; ‘kesinlikle katilmiyorum,’ ‘katilmiyorum,’ ‘katiliyorum’ ve
‘tamamen katiliyorum’ yanitlar1 i¢in sirasiyla 4°lii likert puanlamasi yapilarak
hesaplanir.

En diisikk 17 ve en yiiksek 68 puan alinmaktadir. Alinan puanin artmasi
kinezyofobi diizeyinin yiiksek olmasi anlamina gelmektedir (154). Tampa
Kinezyofobi Olgegi igin cut-off degeri 37 olarak belirlenmistir. Belirlenen bu cut-off
degerine gore iki ayr1 grupta degerlendirilme yapilmaktadir; 37 ve alt1 puan alanlar
diisiik kinezyofobi, 38 ve {istil puan alanlar i¢inde yiiksek derecede kinezyofobi olarak

kategorize edilir (171).

3.3.5. Gastrointestinal Semptom Derecelendirme Olcegi

Calismada migrenli bireylerin GIS semptomlart Tiirkge gegcerlik ve
giivenilirligi Turan ve ark. (2011) tarafindan calisilmis olan Gastrointestinal
Semptom Derecelendirme Olgegi (GSDO) ile degerlendirildi (160) (EK-7). GSDO
toplamda 15 ayr1 sorudan olusur. Bireyin son bir hafta icerisinde gastrointestinal
problemler acisindan kendini nasil hissettigine goére (hi¢ rahatsizlik yok, ¢ok az
rahatsizlik, hafif rahatsizlik, orta derecede rahatsizlik, biraz siddetli rahatsizlik,
siddetli rahatsizlik, ¢ok siddetli rahatsizlik) 6lgekte uygun olan isaretlemeyi yapmasi
istenir.

GSDO’de total puan ve Olcegin bes alt kategorileri (abdominal agri
sendromu, reflii, diyare, hazimsizlik ve konstipasyon) i¢in ayr1 ayr1 puan hesaplamast
yapilabilir. GSDO’den toplamda alinabilecek puan minimum 0, maksimum 105’tir.
GSDO’den alinan yiiksek puanlar semptomlarin daha siddetli oldugunu gosterir
(160).
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3.3.6. Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi

Fiziksel aktivite diizeyi, Tirkce gegerlik ve gilivenirligi Saglam ve ark.
tarafindan calisilmis olan Uluslararast Fiziksel Aktivite Anketi’nin kisa formu
[International Physical Activity Questionnaire (IPAQ)-7] kullanilarak degerlendirildi
(172) (EK-8). Yedi sorudan olusan anket; oturma, yiirlime, orta diizeyde siddetli
aktiviteler ve siddetli aktivitelerde harcanan zaman hakkinda bilgi vermektedir. Biitiin
aktivitelerin degerlendirilmesinde bu aktivitelerin tek seferde en az 10 dakika yapiliyor
olmast gerekmektedir. Total skor yiiriime, orta-siddetli, siddetli aktivite ve bu
aktivitelerin siiresi (dakika) ve frekansi (glin) toplanarak hesaplanmaktadir. Bu
hesaplamalardan metabolik esdeger (MET) degeri, giin, dakika ¢arpilarak bir skor elde
edilir.

Yiiriime puani hesaplanirken, yiirtime siiresi 3.3 MET ile; orta diizeyde siddetli
aktivite puani hesaplanirken 4 MET ile; siddetli aktivite puan1 hesaplanirken 8 MET
degeri ile carpilir. Fiziksel aktivite diizeyleri; fiziksel olarak inaktif (< 600 MET-
dk/hafta), minimal aktif (600-3000 MET-dk/hafta), aktif (>3000 MET-dk/hafta)
olarak siniflandirilir. Boylece bireylerin fiziksel aktivite diizeyleri IPAQ-7 skoruna

gore inaktif, minimal aktif ve aktif olarak siniflandirildi.

3.4. istatistiksel Yontem

Istatistiksel analizde SPSS (Statistical Package for the Social Sciences-8
ver.22) programi kullamldi. Ilk asamada degiskenlerin ilgili gruplarda normal
dagilima sahip olup olmadiklar1 Shapiro-Wilk testi, normallik grafikleri, degisim
katsayisi, ¢arpiklik ve basiklik degerleri kullanilarak degerlendirildi. Tanimlayici
istatistikler i¢cin degisken dagilimina gore ortanca, minimum-maksimum (min-maks)
ve ortalama+standart sapma (X+SS) degerlerinden uygun olanlar verilirken, kategorik
degiskenlerde say1 (n) ve yiizde (%) degerleri verildi. Caligmada yapilan normallik
degerlendirmesi sonucunda, sayisal veriler arasi iligkiler Pearson korelasyon testi ile
analiz edildi. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda Ki-Kare (chi-square test)
testi kullanild1 ve bagimsiz degiskenler arasindaki iliskinin giicii Phi And Cramer’s V

katsayist ile dl¢tildii.
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Korelasyon katsayilarinin degerlerine gore iligski kuvveti belirlemek amaciyla
literatiirde sik olarak tercih edilen cut-off degerleri temel alinmigtir (173) (Tablo 3.1).
Kinezyofobi ve GIS semptomlarini etkileyen degiskenleri (risk faktorlerini)
belirlemede goklu dogrusal regresyon analizi yapildi. GIS semptomlarina regresyon
analizi uygulamayabilmek i¢in logaritmik déniisiim yapildi. Istatistiksel anlamlilik

diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.

Tablo 3.1. Korelasyon katsayilarina gore iliski kuvveti.

0.00-0.19 Iliski yok ya da énemsenmeyecek derecede diisiik

0.40-0.69 Orta diizeyde iliski

0.90-1.00 Cok kuvvetli iligki




4. BULGULAR

4.1. TFiziksel, Sosyodemografik ve Klinik Ozellikler

Migrenli bireylerde KA siddeti ile kinezyofobi ve GIS semptom siddeti
arasindaki iligkinin incelenmesi ve risk faktorlerinin arastirilmasi amaciyla yapilan
caligmaya yas ortalamalar1 30.97+7.21 yil olan 144 migren tanili birey dahil edildi.
Calismadaki bireylerin VKI ortalamasi1 23.91+4.58 kg/m? ve migren varlig1 siiresi
110.83+95.17 ay olarak hesaplandi. Bireylerin %76.4°1i (n=110) kadin ve %56.9’unun
(n=82) bekar oldugu, %58.3’ilinlin (n=84) de calistig1 ve bilylik cogunlugunun egitim
durumu lisansiistii %44.4 (n=64) ve lisans %41.7 (n=60) oldugu goriildi. Bireylerin
sigara ve alkol kullanma durumlar sirastyla %24.3 (n=35) ve %8.3 (n=12) oldugu
saptand1. Ayrica bu bireylerin %77.8’inin (n=112) ailesinde migren dykiisii mevcuttu.
Calismaya katilan fiziksel ve demografik 6zelliklerine ait tanimlayici bulgular tablo

seklinde sunuldu (Tablo 4.1).
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Tablo 4.1. Migrenli bireylerin fiziksel, sosyodemografik ve klinik 6zellikleri.

Yas (Yil), X+SS 30.97+7.21

Migren Varhg Siiresi (Ay), X+SS 110.83+95.17

Medeni Durumu, n (%)
Evli 62 (43.1)
Bekar 82 (56.9)

Cahisma Durumu, n (%)
Calistyor 84 (58.3)
Caligmiyor 60 (41.7)

Alkol, n (%) 12 (8.3)

Ailede Migren OyKkiisii, n (%) 112 (77.8)

*X: Ortalama, SS: Standart sapma, kg: kilogram, m: metre, VKI: Viicut Kiitle indeksi.
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4.2.  Migrenin Klinik Parametreleri

Migrenli bireylerin son bir aydaki ortalama agr1 siddeti (NADS’a gore), son bir
ayda yasadig1 ortalama atak sayisi ve ataklarin ortalama kag¢ dakika stirdiigii sirasiyla
7.84 (min-max; 5-10), 6.68 giin/ay (min-max; 1-30 giin/ay) ve 384.19 dk (min-max;
50-4320 dk) olarak bulundu. Migrenli bireylerin %86.8’sinin (n=125) aura yasadigi,
aura tiplerinden de en ¢ok (%60.4; n=87) gorsel aura yasadiklar1 saptandi. Bireylerin
atak sirasinda en ¢ok fonofobi (%94.4; n=136), fotofobi (%89.6; n=129) ve mide
bulantis1 (%80.6; 116) sikayeti oldugu saptandi. Bireylerin %83.3°l (n=120) fiziksel
hareketin ataklarint siddetlendirdigini bildirdi. Calismaya dahil edilen bireylerin
MIDAS skorlar1 29.20 (min-max; 5-89) olarak goriildii. Bu calismada MIDAS
skorlarina gore bireylerin en ¢ok ciddi fonksiyonel kayip (%57.6; n=83) yasadig1 tespit
edildi. Migren tanili bireylerin klinik parametreleri Tablo 4.2°de gosterildi.
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Tablo 4.2. Migrenli bireylerin klinik parametreleri.

Agr Karakteristigi, ortanca (min-max)

Agn Siddeti (NADS) 7.84 (5-10)
Atak Sayisi (giin/ay) 6.68 (1-30)
Atak Siiresi (dk) 384.19 (50-4320)

Eslik Eden Semptomlar, n(%)

Mide Bulantis1 116 (80.6)
Kusma 49 (34.0)
Fotofobi 129 (89.6)
Fonofobi 136 (94.4)
Osmofobi 93 (64.6)
Boyun Agrist 113 (78.5)
Bas Donmesi 65 (45.1)
Dikkat Eksikligi 123 (85.4)

Atak Sirasinda ila¢ Alim, n(%)
Evet 125 (86.8)
Hay1r 19 (13.2)

MIDAS Derecesi, n(%)

s 6 (4.2)
Hafif Oziir 15(10.4)
Orta Oziir 40 (27.8)
Ciddi Oziir 83 (57.6)
Total 144 (100)

* X: Ortalama, SS: Standart sapma, min: minimum, maks: maksimum, NADS: Numerik agr1

derecelendirme skalasi, MIDAS: Migrene bagh 6ziir durumu dlgegi.

38



4.2.1. Kutanoz Allodini Diizeyleri

Migren tanili bireylerin ASKL skoru 4.02+3.9 olarak bulundu ve bu bireylerin
% 56.9’u (n=82) KA’ya sahip iken %43.1°1 (n=62) KA’ya sahip degildi. KA’ya sahip
olanlarin %21.5’1 hafif, %?23.6’s1 orta ve %11.8’1 ise ciddi diizeyde KA’s1
bulunuyordu. Asagida verilen Tablo 4.3’te ASKL skoru ve KA diizeyleri verildi.

Tablo 4.3. Migrenli bireylerin kutan6z allodini diizeyleri.

ASKL Skoru, X£SS 4.02+3.9

* X: Ortalama, SS: Standart sapma, ASKL: Allodini semptom kontrol listesi

4.2.2. Kinezyofobi Diizeyleri

Degerlendirmis oldugumuz migren tanili bireylerde TKO skoru 38.08+6.29
olarak bulundu. Total skor tlizerinden 37 ve altinda puan alan diisiik kinezyofobiye
sahip kisilerin oran1 %41.7 (n=60) ve 37 {istiinde puan alanlarin yani yliksek
kinezyofobiye sahip olanlarin oran1 %58.3 (n=84) olarak hesaplandi. Asagida verilen
Tablo 4.4’te TKO skoru ve kinezyofobi diizeyleri verildi.



Tablo 4.4. Migrenli bireylerin kinezyofobi diizeyleri.

TKO Skoru, X+SS 38.08+6.29

*X: Ortalama, SS: Standart sapma, TKO: Tampa kinezyofobi dlgegi.

4.2.3. Gastrointestinal Sistem Semptom Siddetinin Degerlendirilmesi ve

Mide-Bagirsak Rahatsizhiklar: Varhg:

Migrenli bireylerin GSDO total skoru 43.82+18.26 olarak tespit edildi.
GSDO’nin alt kategorilerine gore skorlar1; abdominal agr1 sendromu 9.04+4.50, reflii
sendromu 5.83%3.63, diyare sendromu 6.68+4.37, hazimsizlik sendromu 13.36+6.76,
konstipasyon sendromu 8.89+5.40°dir. Bu bireylerin herhangi bir mide ve bagirsak
rahatsizlig1 tanis1 bulunanlarin oranlari sirastyla %63.2 (n=91) ve %56.9 (n=82) olarak
goriildi (Tablo 4.5).
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Tablo 4.5. Migrenli bireylerde gastrointestinal sistem semptom degerlendirilmesi ve
mide-bagirsak rahatsizliklari varligi.

GSDO Genel Skoru; X+SS 43.82+18.26

Mide Rahatsizligi Durumu; n (%)
Var 91 (63.2)

Yok 53 (36.8)

*X: Ortalama, SS: Standart sapma, GSDO: Gastrointestinal semptom derecelendirme lcegi.

4.2.4. Fiziksel Aktivite Diizeyleri

Degerlendirmis oldugumuz migren tanmili bireylerin IPAQ-7 skoru
1572.59+1289.32 olarak bulundu. Ayrica IPAQ-7 skoruna gore bireylerin %61.1°1
fiziksel olarak minimal aktif diizeye sahip iken, %26.4’1 inaktif ve %12.5°1 aktif idi.



Tablo 4.6. Migrenli bireylerin IPAQ-7 skoru ve fiziksel aktivite diizeyleri.

IPAQ-7 Skoru, X+SS 1572.59+1289.32

*X: Ortalama, SS: Standart sapma, IPAQ-7: Uluslararasi fiziksel aktivite anketi-7.

4.3.  Kutanoz Allodini Siddeti ile Agr1 Karakteristigi ve Oziir Durumu
Arasidaki Iliski

Migren tanili bireylerde KA siddeti ile agr1 siddeti, (r=0.111; p=0.184), atak
sayist (r=0.129; p=0.123) ve atak siiresi (r=-0.044; p=0.602), arasinda anlaml iligki
olmadig1 saptandi. Ayrica KA siddeti ile 6ziir durumu (MIDAS skoru) arasinda
anlamli pozitif yonde Onemsenmeyecek diizeyde diisiik iliski (r=0.178; P<0.05)
goriildii. Asagida Tablo 4.6’da migren tanili bireylerde; KA siddeti ile agn

karakteristigi ve 0ziir durumu arasindaki iliski durumlar verilmistir.
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Tablo 4.7. Kutanoz allodini siddeti ile agr1 karakteristigi ve 6ziir durumu arasindaki
iliski.

ASKL Skoru

r p
Agr1 Karakteristigi
Agr siddeti (NADS) 0.111 0.184
Atak sayis1 (giin/ay) 0.129 0.123
Atak siiresi (dk) -0.044 0.602
MIDAS Skoru 0.178 0.03

*p<0.05, r= Pearson korelasyon katsayisi, ASKL: Allodini semptom kontrol listesi, NADS: Numerik

agr1 derecelendirme skalasi, MIDAS: Migrene bagli 6ziir durumu 6lgegi.

4.4. Kutanoz Allodini Siddeti ile Kinezyofobi, Gastrointestinal Sistem
Semptom Siddeti ve Fiziksel Aktivite Diizeyi Arasindaki Iiski

Migrenli bireylerde KA siddeti ile tampa kinezyofobi skoru (r=0.515; p<0.001)
arasinda anlamli pozitif yonde orta diizeyde iliski saptandi. Kutan6z allodini siddeti
ile GSDO-total skoru (r=0.336; p<0.001), GSDO alt kategorilerinden abdominal agri
(r=0.323; p<0.001), hazimsizlik (r=0.257; p<0.05), konstipasyon (r=0.371; p<0.001)
arasinda anlaml pozitif yonde zayif iligki oldugu gortildii. Kutandz allodini siddeti ile
GSDO alt kategorilerinden reflii (r=0.149; p=0.075), diyare (r= 0.072; p=0.391)
arasinda anlamli iliski olmadig1 goriildii. Ayrica KA siddeti ile fiziksel aktivitenin

iligkili olmadig1 saptandi (r=0.127; p=0.128) (Tablo 4.7).
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Tablo 4.8. Kutan6z allodini siddeti ile kinezyofobi ve gastrointestinal sistem
semptom siddeti arasindaki iliski.

ASKL Skoru
r p
TKO Skoru 0.515 <0.001*
GSDO Total Skor 0.336 <0.001*
GSDO-Abdominal Agri1 Sendromu 0.323 <0.001*
GSDO-Reflii 0.149 0.075
GSDO-Diyare 0.072 0.391
GSDO-Hazimsizhik 0.257 0.002
GSDO-Konstipasyon 0.371 <0.001*
IPAQ-7 Skoru 0.127 0.128

*p<0.05, r= Pearson korelasyon katsayisi, ASKL: Allodini semptom kontrol listesi, TKO: Tampa
kinezyofobi 6lgegi, GSDO: Gastrointestinal semptom derecelendirme 6lcegi, IPAQ-7: Uluslararasi
fiziksel aktivite anketi-7.

4.5. Kutanoz Allodini Derecesi ile Kinezyofobi Diizeyi Arasindaki
Tiski

Migrenli bireylerde; KA derecesi ile kinezyofobi diizeyi arasinda iliski oldugu
sonucuna varildi (p<0.001). Kutandz allodini derecesi ile kinezyofobi diizeyi
arasindaki Cramer’s V iligki katsay1s1=0.45 olup, degiskenler arasinda orta siddette bir
iliski bulundu (Tablo 4.8).

44



Tablo 4.9. Kutanz allodini derecesi ile kinezyofobi diizeyi arasindaki iligki.

Diisiik Yiiksek Total 0.45 <0.001*
Kinezyofobi Kinezyofobi

n % n % n %

Hafif 11 355 20 64.5 31 100

Ciddi 0 0 17 100 17 100

*p<0.05, V= Cramer’s V degeri, KA: Kutano6z allodini.

4.6.  Kutanoz Allodini Derecesi ile Mide Rahatsizligi Bulunma
Durumu Arasindaki Iliski

Migrenli bireylerde; KA derecesi ile mide rahatsizligina sahip olma durumu
arasinda iligski oldugu sonucuna varildi (p= 0.001). Kutan6z allodini derecesi ile mide
rahatsizlig1 olma durumu arasindaki Cramer V iliski katsay1s1=0.33 olup, degiskenler

arasinda zayif iliski saptandi (Tablo 4.9).



Tablo 4.10. Kutanoz allodini derecesi ile mide rahatsizligi bulunma durumu
arasindaki iligki.

n % n % n % 0.33 0.001

Hafif 20 64.5 11 35.5 31 100

Ciddi 13 76.5 4 235 17 100

*p<0.05, V= Cramer’s V degeri, KA: Kutanoz allodini.

4.7.  Kutanoz Allodini Derecesi ile Bagirsak Rahatsizhigi Bulunma
Durumu Arasindaki Iliski

Migrenli bireylerde KA derecesi ile bagirsak rahatsizligina sahip olma durumu
arasinda iliski oldugu sonucuna varildi (p=0.001). Bagirsak rahatsizligina sahip olma
durumu ile KA derecesi arasindaki Cramer’s V iligki katsay1s1=0.342 olup, degiskenler
arasinda zayif iliski saptandi (Tablo 4.10).



Tablo 4.11. Kutanoz allodini derecesi ile bagirsak rahatsizligi bulunma durumu
arasindaki iligki.

n % n % n % 0.342 0.001

Hafif 17 54.8 14 45.2 31 100

Ciddi 14 82.4 3 17.6 17 100

*p<0.05, V= Cramer’s V degeri, KA: Kutanoz allodini.

4.8. Kutanoz Allodini Derecesi ile Fiziksel Aktivite Diizeyi Arasindaki

Migrenli bireylerde KA derecesi ile fiziksel aktivite diizeyi arasinda iliski
olmadig1 sonucuna varildi (p=0.593). Asagida Tablo 4.12°de KA derecelerine gore

fiziksel aktivite diizeyleri verildi.



Tablo 4.12. Kutanoz allodini derecesi ile fiziksel aktivite diizeyi arasindaki iliski.

n % n % n % n % 0.593

Hafif 10 323 17 5438 4 12.9 31 100

Ciddi 2 11.8 12 70.6 3 17.6 17 100

*p<0.05, KA: Kutanoz allodini.

4.9. Kinezyofobi Durumunu Etkileyen Degiskenlerin Belirlenmesi

Kinezyofobi durumunu etkileyen degiskenleri (risk faktorlerini) belirlemede
coklu dogrusal regresyon analizi yapildi. Analiz sonucunda son bir aydaki ortalama
atak siklig1 (giin/ay) (p=0.015), son bir aydaki ortalama atak siiresi (dk) (p=0.035) ve
KA sahip olma durumunun (p<0.001) etkiledigi goriildii. Beta katsayisina gore
kinezyofobi lizerinde en fazla etkiyi KA varligi yapmakta oldugu goriildii. Kutanoz
allodiniye sahip olanlarda kinezyofobi durumu olmayanlara gore yaklasik 5 kat daha

fazla oldugu bulundu (Tablo 4.11).



Tablo 4.13. Kinezyofobi durumunu etkileyen degiskenlerin belirlenmesi.

Agrn Siddeti

(NADS) 0.376 -0.319 1.072 0.081 1.069 0.287

Atak Siiresi

(dk) 0.081 0.006 0.156 0.160 2.127 0.035

KA Varh@ 5.231 3.374 7.089 0.413 5.568 <0.001*

*p<0.05, B: Regresyon katsayisi, NADS: Numerik agr1 derecelendirme skalasi, MIDAS: Migrene

bagli 6ziir durumu 6lcegi, KA: Kutandz allodini.

4.10. Gastrointestinal Sistem Semptomlarim1 Etkileyen Degiskenlerin

Belirlenmesi

GIS semptomlarm etkileyen degiskenleri (risk faktorlerini) belirlemede ¢oklu
dogrusal regresyon analizi yapildi. Analiz sonucunda son bir aydaki ortalama atak
siklig1 (giin/ay) (p=0.027) ve KA’ nin varligimmin (p=0.004) etkiledigi goriildii. Beta
katsayisina gore GIS iizerinde en fazla etkiyi KA varligi yapmaktaydi (Tablo 4.12).



Tablo 4.14. Gastrointestinal sistem semptomlarii etkileyen degiskenlerin
belirlenmesi.

Agr1
Siddeti 0.032 -0.019 0.084 0.105 1.249 0.214
(NADS)

Atak Siiresi

(dK) 0.001 -0.005 0.007 0.029 0.348 0.728

KA Varh@ 0.205 0.068 0.342 0.243 2.964 0.004

*p<0.05, B: Regresyon katsayisi, NADS: Numerik agr1 derecelendirme skalasi, MIDAS: Migrene

bagli 6ziir durumu 6lcegi, KA: Kutandz allodini.



5. TARTISMA

Bu c¢alisma, migren tamli bireylerde KA siddeti ile kinezyofobi ve GIS
semptom siddeti arasindaki iliskinin incelenmesi ve risk faktorlerinin arastirilmasi
olarak planlandi. Calismaya dahil edilen migrenli bireylerin yarisindan fazlasinin
KA’sinin bulundugu ve en ¢ok orta diizeyde KA derecesine sahip olduklar1 goriildii.
Bireylerin biiyiik ¢ogunlugunun; yiiksek diizeyde kinezyofobi yasadiklari, mide ve
bagirsak rahatsizligina sahip olduklari tespit edildi. Kutanoz allodini siddeti ile agr1
siddeti, atak sayisi, atak siiresi arasinda iligski yoktu ve KA siddeti ile 6ziir durumu
diisiik iligkiliydi. Fakat KA ile kinezyofobi iliskiliydi. Ustelik KA nin, kinezyofobi
icin bir risk faktorii oldugu ve KA olan bireylerde olmayanlara goére bes kat daha fazla
kinezyofobi durumu oldugu saptandi. Kinezyofobi icin diger risk faktorleri ise atak
siklig1 ve atak siiresiydi. Ayrica KA siddeti ile GIS e ait abdominal agr1, hazimsizlik,
konstipasyon semptomlar: iliskiliyken, reflii ve diyare semptomlar iliskili degildi.
Mide ve bagirsak rahatsizligima sahip olma durumu ile KA derecesinin de iligkili
oldugu goriildii. Buna ek olarak; atak siklig1 ve KA’nin, GIS semptomlar1 i¢in birer
risk faktorii oldugu saptandi.

Migren, 6nemli bir halk sagligi sorunudur (174). Cogunlukla migren; diger bas
agrilarina gore daha fazla engelleyici, agrili ve uzun siirelidir (175). Migren bas
agrisinin en az orta siddete sahip oldugu (44) ve yapilan ¢alismalarda bu bireylerin
yaklasik %80’inin siddetli bas agris1 yasadigi ifade edilmistir (174,176,177). Tiirk
toplumunda yapilan popiilasyona dayali bir calismada, migrenli bireylerin biiylik
cogunlugu orta ve siddetli bas agrilarilar1 yasadiklarini belirtmistir (30). Calismamizda
da benzer sekilde migrenli bireylerin, en ¢ok siddetli bas agrisina sahip olduklar
saptandi.

Migren, saatler veya giinler arasinda siirebilen tekrarlayici ataklarla seyreder
(36). Ingiltere’de gerceklestirilen bir calismada, migrenli bireylerin %54'iiniin ayda bir
veya daha fazla atak, %13"iniin haftada bir veya daha fazla atak yasadigi bildirilmistir
(174). ABD’de gerceklestirilen niifus temelli bir ¢alismada, benzer sekilde migrenli
bireylerin %62.8’inin ayda bir veya daha fazla siddetli bas agris1 yasadiklar
kaydedilmigtir (178). Fakat Asya toplumunda yapilan farkli bir ¢aligmada; bireylerin
atak siklig1 dnemli diizeyde daha fazlaydi ve bu bireylerin %91.7’si haftada birkag atak

yasadiklarim1 ifade etmislerdir (179). Tirk toplumunda ise; migrenli bireylerin
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cogunlukla ayda 1-4 atak (180), diger bir caligmada ise ayda ortalama 6 atak
yasadiklar1 tespit edilmistir (30). Tiirk toplumundaki caligsmalara benzer sekilde
calismamizda da son bir ayda ortalama atak siklig1 6.68 olarak bulundu.

IHS tani kriterleri, tedavi edilmemis migrenli bireylerin bas agrisi siiresini 4 ila
72 saat araliginda oldugunu kabul etmistir (44). Genellikle yapilan toplum ¢alismalari
tarafindan ortalama agr1 siiresi yaklasik 24 saat olarak rapor edilmistir. (176,179,181).
Bunun aksine diger bir c¢alisma, ortalama agri siiresini daha yiiksek (54 sa)
kaydetmistir (182). Tiirk toplumundaki bir ¢alismada da migren ataklarinin
%71,3’liniin 4 ile 24 saat aralifinda oldugu goriilmiistiir. Ayrica 4 saatten daha az atak
stiresine sahip bireylerin ataklari sirasinda ilag aldiklar1 ifade edilmistir (180). Fakat
diger Tiirk toplumundaki bir ¢aligma ise ortalama atak siiresini 35.1 saat olarak daha
yiiksek tespit etmistir ve katilimcilarin sadece %4.9’unun migren tedavisi aldigini
belirtmistir (30). Calismamizda ise son bir ayda ortalama atak siiresini yaklasik 6 saat
olarak tespit ettik. Sonuclarimiza benzer sekilde atak siiresini diisiikk kaydeden
caligmalardaki gibi, ¢aligmaya katilan bireylerin biiylik cogunlugunun (%86.8)
genellikle ataklari sirasinda ilag aldiklari tespit edildi.

Literatiirde yapilan caligmalar tarafindan migrende, agr1 karekteristigi (agr1
siddeti, atak siklig1, atak siiresi) acisindan farkli sonuglar elde edilmistir. Tiim bu
farkliliklar; migrenin klinik tablosu, degerlendirilen toplumun 6zellikleri, bireylerin
migren tedavisi alma durumlar ve agrinin subjektif bir deneyim olmasi gibi bir¢ok
etkenden kaynaklanabilir.

Kanitlar, siddetli migren ataklariin belirgin diizeyde 6ziir durumu ile iligkili
oldugunu gostermektedir (174,178). Migren, 2019 yilinda yayinlanan Kiiresel Hastalik
Yiki caligmasinda diinyadaki 6ziir nedenleri arasinda ikinci sirada yer almaktadir
(183). Lipton ve ark.’nin ¢alismasinda da migrenli bireylerin %91°1 bas agrilarindan
kaynakl1 fonksiyonel yetersizlik hissettiklerini bildirmislerdir. Bu bireylerden %53’
bas agrilarinin, aktivitelerinde ciddi bozulmaya ve/veya yatak istirahati gerektirmesine
neden oldugunu ifade etmislerdir (178). Tiirkiye’de iiniversite 6grencilerinde yapilan
bir ¢aligma, migrenli bireylerin en ¢ok ciddi (%41.4) ve orta diizeyde (%26.6) 6zre
sahip oldugunu belirtirken (184), bu bulgularin aksine diger bir calisma; migrenli
bireylerin sadece %9.5’inin ciddi 6ziirliiliik ve cogunlugunda (%54.9) 6ziir olmadiginm
veya cok diisiikk Ozlir oldugunu ifade etmistir (185). Calismamizda ise migrenli
bireylerin ¢ogunlugunun (%57.6) ciddi ve orta (%27.8) diizeyde 6zre sahip oldugu

goriildii. Bu bulgularimiz, ¢aligmamizdaki migrenli bireylerin atak sikligi ve agri
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siddetinin yiliksek olmasindan kaynaklanmis olabilir.

IHS kriterlerine gore migren aurali ve aurasiz olmak {izere baslica iki ana
baglikta siniflandirilir (44). Yasam boyu yayginligi, aurali migren icin %5 ve aurasiz
migren i¢in %8 oraninda bulunmustur (48). Aurasiz migren; en yaygin migren tiiriidiir.
Migrenli bireylerin yaklasik olarak %70'inin aurasiz migrenden etkilendigi, geri
kalaninin ise aurali ve/veya aurasiz ataklar yasadigi bildirilmektedir (47). Fakat aurali
migren orani, farkli toplumlar ve ayni toplumlar arasinda %12.5-52 oranlarinda
degisiklik gosterebilmektedir (38,186—189). Tiirk toplumuna baktigimizda, aurali
migren orani i¢in %21.5 ile %53.1 arasinda degisen prevelans degerleri bildirilmistir
(30,185,189). Calismamizda ise migrenli bireylerin %86.8’inin son bir ayda ataklari
sirasinda gorsel, isitsel, konusma ve duyusal auralardan en az birini yasadiklarini
kaydettik. Degerlendirmis oldugumuz sonuglar aurali migren orani degildir, yalnizca
ataklar1 sirasinda aura meydana gelen bireylerdir. Yine de elde ettigimiz bu sonug,
aurali migren orani goz Oniine alindiginda yiiksek bir degerdir. Aurali migrenin farkli
orneklemler icerisinde degisen oranlarda goriilmesinin sebebi degerlendirilen migrenli
gruplardaki yas, cinsiyet, migren etkilenimi ve bireysel farkliliklar (6rnegin;
somotizasyon varligl) gibi etkenlerin  degiskenliklerinden kaynaklandigi
distiniilmektedir.

Aura bulgulari; gorsel, isitsel, duyusal ve konusma ile iligkili olarak gesitli
sekillerde goriilebilmektedir (44). En yaygin aura tiirli, migrenli bireylerin %90'inda
meydana gelen gorsel auradir (48). Calismamizda literatiir ile benzer dogrultuda en
yiiksek oranda %60.4 gorsel aura goriiliirken, daha sonra %49.3’le isitsel, %44.4’le
konusma ve %41.7’le duyusal aura takip etmektedir. Migrenli bireyler tarafindan en
sik bildirilen migren ile iligkili semptomlar; mide bulantisi, kusma, bas donmesi,
fotofobi, fonofobi vb. klinik 6zelliklerdir (34,35,44). Yakin zamanda Tiirk toplumunda
gerceklestirilen genis capli bir arastirma; migrenli bireylerde fonofobi (%85.2),
fotofobi (%82.5), mide bulantis1 (%80.3), kusma (%34.2) ve bas donmesi (%61.3)
seklinde benzer semptomlar1 en sik kaydetmistir (185). Literatiir ile paralel olarak
calismamizda da migrene eslik eden en yaygin semptomlar; fonofobi (%94.4), fotofobi
(%89.6), mide bulantisi (%80), osmofobi (%64.6) ve kusma (%34) oldugu goriildii.

Bas agrist disinda migrene eslik eden ve Oziir durumunu arttiran birgok
problem vardir. Bunlar arasinda KA, gastrointestinal ve vestibiiler semptomlar,
kinezyofobi, huzursuz bacak sendromu ve psikolojik problemler yer almaktadir (3).

Kutan6z allodini, normal cilt veya kafa derisinin agrisiz uyarilmasina ragmen
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hissedilen agr1 algis1 olarak tanimlanir (90). Migren hastalarinda siklikla KA izlendigi
ve %80'e kadar varan prevalans degerleri bildirilmektedir (7,90,93). Kutandz allodini;
sensitizasyon ile iligkili olup, migrenin kroniklesmesi ve prognozun kotii gidisati i¢in
potansiyel bir risk faktoridiir (7,91). Diger bas agrilarina gére migrenli bireylerde
KA’nm daha siddetli ve yaygin oldugu ifade edilmistir (7). Lipton ve ark. migrenli
bireylerin %20.4'iinde siddetli, %17.1'inde orta, %25.1'inde hafif derecede KA ve
%36.8'inde ise KA bulunmadigini ortaya koymustur (91). Calismamizda da daha 6nce
yapilan ¢alismalara (91,93,185) benzer sekilde migrenli bireylerin yarisindan fazlasi
KA’ye sahipti ve ¢ogunlukla KA diizeyleri orta siddetteydi.

Migren atagi sikligi, agr1 siddeti, 6ziir durumu ve diger migrene eslik eden
semptomlar (mide bulantisi, fotofobi ve fonofobi) ile KA siddeti iliskili bulunmustur
(91). Mete ve ark. KA’s1 olmayan migren hastalarina kiyasla, KA’li migren
hastalarinda agr1 siddetinin daha yiiksek oldugunu ifade etmislerdir (8). Diger bir
calismada da sik bag agris1 yasayan ve 6ziir durumu artmis olas1 migrenli bireylerde,
KA oraninin daha yiiksek oldugu bulunmustur (7). Dolayisiyla bir yandan; bas agrisi
sikligr arttik¢a, siddetli KA’ya sahip migren hastalarinin oraninin da artacagi goriisii
desteklenirken (190,191), diger bir yandan da KA’nin sik ve siddetli ataklar i¢in bir
risk faktorii olabilecegi savunulmaktadir (91). Ancak bu goriislerin aksine; Giiven ve
ark. KA olan ve olmayan migrenli bireylerde bas agris1 siddeti, sikl1g, stiresi agisindan
anlamli fark bulunmadigini ifade etmistir (192). Literatiirde migrenin agri
karakteristigi ile KA iliskisine yonelik aragtirmalar heniiz ¢cok yenidir (8,91) ve elde
edilen sonuglar karmagiktir. Calismamizda da KA siddeti ile agr1 siddeti, atak sayisi
ve atak siiresi arasinda iliski goriilmedi ve KA siddeti ile 6zlir durumu arasinda ise
diistik diizeyde iliski tespit edildi. Sonuglarimiz, ¢aliygmamizdaki migrenli bireylerin
sahip olduklar1 klinik Ozelliklerindeki farkliliklar, ataklar sirasinda biiyiik
cogunlugunun ilag¢ kullanimi ve bu ilaglarin etkilerine bagl olabilir.

Kinezyofobi, genellikle kiside agrili bir deneyim veya herhangi bir travma
sonras1 gelisen fiziksel aktivite ve egzersize karsi normal olmayan korku duyma ve
kaginma durumudur (171). Hareketten kaginma, genellikle migren hastalari tarafindan
ataklar1 sirasinda fiziksel hareketin Ozellikle bas-boyun aktivitelerinin agriy
siddetlendirmesi nedeniyle siklikla rapor edilmistir (97). Agri; artan uyarilma, dikkatin
agr1 kaynaklarina oncelik verilmesi, aninda geri ¢ekilme, yiiz ifadesi ve kaginmay1
iceren koruyucu davranislar tesvik eden, biyolojik ve hayati bir bedensel tehdit

sinyalidir. Baz1 kronik agr1 sendromlar1 korku-kagcinma davranis modelini sergiler;
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hasta agriy1 tetikleyen, siddetlendiren ve dolayisiyla kronik agriyr siirdiiren
faktorlerden korkar ve kaginir (193). Agriyla ilgili korku, acinin zarara esdeger
olduguna dair yikici inanglar ve olumsuz yorumlamalarin bir sonucu olarak gelisir.
Agniya iliskin gelisen bu korku; hareket, aktivite veya c¢alisma korkusunu igerebilir
(194). Dolayisiyla kinezyofobi, agrinin kendisinden daha fazla 6zre neden olabilir
(193). Daha yiiksek derecede kinezyofobinin, daha yiiksek diizeyde agr siddeti, 6ziir
durumu ve daha diisiik yasam kalitesi ile iliskili oldugu bulunmustur (195).
Literatiirde, migrende kinezyofobinin arastirildig sinirli sayida ¢aligsma bulunmaktadir
(12). Son doénemde migren ve kinezyofobi iliskisini inceleyen bir ¢alisma; migrenli
bireylerin %53 iiniin kinezyofobiye sahip olduklarini, hareket etme konusunda
olumsuz inanclar sergilediklerini ve bunun sadece kranio-servikal hareketlerle iligkili
olmadig1 sonucuna varmislardir (12). Calismamizda da bu ifadeleri dogrular nitelikte
migrenli bireylerin %58.3 liniin yiiksek kinezyofobiye sahip olduklari tespit edildi. Bu
sonuglara gore migrenli bireylerin ¢ogunlukla kinezyofobi yasadiklar1 goriilmektedir.
Kinezyofobinin, yasamsal faaliyetler i¢in ka¢inilmaz olan ve etkili bir migren 6nleme
stratejisi olabilecegi belirtilen fiziksel aktiviteye katilimini (20,168) engelleme
potansiyeli goz Oniine alindiginda, kliniklerde migrenli bireylerde kinezyofobinin
dikkate alinmasi gereken 6nemli bir durum oldugu anlasilmaktadir.

Giinlimiizde kinezyofobinin, basit bir agr1 korkusunun disinda daha genis bir
alanda ele alinmasi gerektigi anlasilmistir. Temelde kinezyofobinin, biyolojik ve
psikolojik problemlerden kaynaklanabilecegi bildirilmistir (96). Ayrica yakin
donemde KA’nin altinda yatan temel mekanizma olan santral sensitizasyonun,
korkudan kaginma davraniglarinin gelisimine katkida bulunabilecek 6nemli bir etken
oldugu ileri stiriilmiistiir (11). Benatto ve ark. migrenli bireylerde yaptiklari calismada
kinezyofobinin artan KA siddeti ile pozitif yonde iliskili oldugunu ifade etmislerdir
(12). Literatiire benzer sekilde ¢calismamizda da KA siddetinin, kinezyofobi ile iliskili
oldugu saptandi. Ayrica KA derecesi ile kinezyofobi diizeylerinin de iliskili oldugu
bulundu.

Bunlara ek olarak; farkli hasta gruplarinda kinezyofobi risk faktdrlerinin
incelendigi goriilmiistiir. Libai Cia ve ark. post-operatif diz hastalarinda; ileri yas,
diisiik egitim seviyeleri, artmis agr1 yogunlugu, diisiik 6z-yeterlik ve daha az sosyal
destegi bulunan bireylerin kinezyofobi gelistirme olasiliklarinin daha yiiksek oldugu
belirtilmistir (196). Bilgin ve ark. da kronik boyun ve bel agrisina sahip, kinezyofobisi

olan ve olmayan gruplarda yaptiklari incelemeler sonucu; egitim diizeyi, bel agrisina
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bagl 6ziir durumu, depresyon ve anksiyete gibi emosyonel problemlerin kinezyofobi
icin birer risk faktorii olabilecegini bulmuglardir (197). Fakat kinezyofobinin siklikla
gorildiigli migrenli bireylerde risk faktorlerinin incelendigi bir ¢alismaya rastlanmadi.
Calismamizda migrenli bireylerdeki; ataklarin sikligi, atak siiresi ve KA varliginin
kinezyofobi i¢in birer risk faktorleri oldugu ve KA’ya sahip olanlarda kinezyofobi
durumu KA’s1 olmayanlara gore yaklasik 5 kat daha fazla oldugu tespit edildi.
Kinezyofobinin, farkli hastalik gruplarinda cesitli risk faktorlerinden etkilenebildigi
gorilmistir. Calismamizda ise migren klinik tablosundaki birtakim faktorlerin
kinezyofobi lizerine etkisi arastirildi. Migrenli bireylerde agri karakteristigi ve
KA’nin, kinezyofobinin gelismesine neden olan Onemli parametrelerden oldugu
bulundu. Sensitizasyona bagli olarak migren atagi sirasinda fiziksel aktivite ile
agrilarinin siddetlendigi (27,198) ve calismamizdaki bireylerin ¢ogunlugunun da bu
semptomu ifade ettigi gbz Oniine alinirsa, néronal sensitizasyonun diger onemli bir
ozelligi olan KA’ nin, migrenli bireyleri aktiviteden kaginma/korku duyma gibi yanlis
davranis bicimlerine yonlendirebilecegi diisiiniilmektedir. Ayrica uzun ve sik yasanan
ataklar ise bu dongiliyli daha da belirgin hale getirebilir. Bu kapsamda kliniklerde
migrenli bireylerde ortak patogeneze sahip oldugu ifade edilen kinezyofobi ve KA’ nin
iligkili oldugunun ve KA’s1 olanlarda kinezyofobi gelisme riskinin daha fazla
oldugunun dikkate alinmas1 faydali olabilir.

Yaygin izlenen gastrointestinal semptomlar; 6zafagus, mide, duodenum,
jejunum, ileum, kalin bagirsak, sigmoid kolon ve rektum ile ilgilidir (102). Baslica
goriilen GIS semptomlar; mide bulantisi, kusma, reflii, hazimsizlik, karin agris1, istah
kayb1, diyare ve konstipasyondur (103). Merkezi sinir sistemi ile GIS arasinda
“Bagirsak-beyin ekseni” olarak adlandirilan ¢ift yonlii bir iligki vardir. Gastrointestinal
yolun hareketleri ve iglevlerinin (duyu ve salgi) beyin tarafindan diizenlendigi
bilinmektedir. Ote yandan GIS’in de merkezi sinir sistemini etkileyebilecegi
diisiiniilmektedir. Hatta bilis, davranis ve nosisepsiyon gibi bir dizi beyin islevinin
bagirsak sisteminin etkisi altinda oldugu ifade edilmektedir. Ayrica bagirsak-beyin
ekseninin disfonksiyonu, migren dahil olmak iizere bir dizi ndrolojik bozuklukla
iliskilendirilmistir (109,199). Bunlara ek olarak; GIS’in migren patofizyolojisinde
onemli rol oynadigina dair bircok kanit bulunmaktadir (107,111). Bir migren atagi
sirasinda en sik goriilen, atagi kotiilestiren ve O0ziir durumunu arttiran semptomlar
arasinda; mide bulantisi, kusma vb. gastrointestinal problemler yer almaktadir

(89,108,200). Amerika Birlesik Devletleri'nde 29.727 katilimc1 tarafindan
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tamamlanan bir arastirmada, migren hastalarinin sirastyla %73'iniin ve %29'unun
bulant1 ve kusma yasadig1 bildirilmistir (178). Buna ek olarak bugiine kadar yapilan
bazi arastirmalar migrenin; ishal, kabizlik (107), hazimsizlik (201) ve gastro6zofageal
refli (202) gibi baz1 gastrointestinal rahatsizliklar 1ile iliskili oldugundan
bahsetmislerdir. 2017 yilinda 1038 saglikli ve migrenli birey iizerinde yapilan
endoskopik incelemeler sonucunda; migren ile IBS, dispepsi, reflii gibi gastrointestinal
fonksiyonel bozukluklarin iligkili oldugu bulunmustur (14). Ayrica bas agris1 oykiisii
uzun olan ve bas agris1 sikligi yiiksek olan migrenli bireylerin IBS tanis1 alma
olasiliginin daha yiiksek oldugu ifade edilmistir (203). Calismamizda da; migrenli
bireylerin yarisindan fazlasinin herhangi bir mide ve/veya bagirsak rahatsizligina sahip
oldugu kaydedildi. Sonuglarimiz GIS’e ait bozukluklar ile migrenin ortak
patafizyolojik mekanizmalara sahip oldugu goriislerini desteklemektedir (111,119).
Sonug olarak; toplumda yaygin olarak goriilen ve 6zre neden olan migrende beyin-
bagirsak ekseninin ¢ift yonlii oldugu unutulmamalidir. Migrenli bireyler GIS
semptomlar1 sorgulanmali ve bu bireylerde GIS komorbiditelerinin tedavisi daha iyi
bir yasam kalitesi saglamanin yani sira biitiinciil terapdtik stratejiler icin de segenekler
sunabilir.

Santral  sensitizasyon, ¢esitli  gastrointestinal ~ve  ekstraintestinal
semptomlarinin bir agiklamasi olarak one stiriilmiistiir (120,121). Midenfjord ve ark.
santral sensitizasyon varlig1 ve siddeti ile gastrointestinal semptomlarinin iligkili
oldugunu tespit etmislerdir (120). Buna ek olarak; en sik migren ile iligskilendirilen
gastrointestinal rahatsizliklardan biri olan IBS hastalarinin, bagirsak distansiyonuna
kars1 viseral asir1 duyarliliga sahip olduklar1 belirtilmektedir. Bu viseral asir
duyarhilik; saglikli bireylere kiyasla duyularin yogunlugunun artmasi, viseral agri
esiklerin azalmasi ve/veya abartili viserosomatik yonlendirme ile kendini
gostermektedir (121,204). Dolayisiyla belirtilen bu asir1 duyarliligin, kronik agri
durumlarinda (migren, fibromiyalji, temporamandibular bozukluklar vb.) oldugu gibi
santral sensitizasyon ile iliskilendirilmektedir (122,204). Ayrica Tietjen ve ark.’nin
yaptig1 bir caligmada santral sensitizasyonla baglantili olan KA varlifinin da
anksiyete, depresyon, fibromiyalji, kronik yorgunluk sendromu ve IBS ile iliskili
oldugu ifade edilmistir (17). IBS'li hastalarda yapilan diger bir arastirmada da el ve
ayaga uygulanan termal agriya kars1 KA/hiperaljezi gosterildigi bulunmustur (204).
Literatiir incelendiginde migrenli bireylerde GIS semptomlarinin g¢ogunlukla

yasandig1 ve bu semptomlar ile migrenin klinik 6zelliklerinin iligkili oldugu ifade
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edilmektedir. Ancak bilgimiz dahilinde migrende sik gériilen KA ile GIS semptomlari
iliskisi incelenmemistir. Calismamizdaki migrenli bireylerde KA siddeti ile GiS
semptomlarinin siddeti ve KA derecesi ile mide-bagirsak rahatsizligina sahip olma
durumunun iliskili oldugu tespit edildi. Ayrica KA siddeti ile GIS semptomlari
arasinda yer alan abdominal agr1, hazimsizlik, konstipasyon siddetinin pozitif yonde
iligkili oldugu reflii ve diyare semptom siddetleri arasinda ise iligski olmadig1 saptandi.
Son dénemde migren patofizyolojisinde agiklanamayan bir¢ok mekanizmayi aralayan
santral sensitizasyon kavrami ile KA ve GIS semptomlar iliskilendirilmistir ve
calismamizda da bu ortak patofizyolojik mekanizmaya sahip olan KA ve GIS
semptomlarinin iligkili oldugunun bulunmasi bu kanitlar1 desteklemektedir. Fakat KA
siddeti ile baz1 GIS semptomlarinin siddeti arasinda herhangi bir iliski olmadig
goriildii. Dolayisiyla migrende KA ve GIS arasindaki iliski son derece karmasiktir ve
bu iligkiyi 6zellikle migren tipi, kronikligi gibi pek cok farkli degisken etkileyebilir.
fleride yapilacak calismalar, farkli migren gruplarinda bu acgidan degerlendirme
yapmalidir.

Bunlara ek olarak; yas, kadin cinsiyet, yanlis beslenme aligkanliklari, diisiik
fiziksel aktivite, kaygi, uykusuzluk, sigara-alkol tiiketimi ve diisiikk sosyoekonomik
durum GIS semptomlar1 i¢in belirtilen risk faktorleri arasindadir (105,205). Ancak
migrenli bireylerde GIS semptomlarinin siklikla goriilmesine (14) ragmen bu
bireylerdeki GIS semptomlar1 igin risk faktorlerinin incelendigi bir calismaya
rastlanmadi. Calismamizda migrenli bireylerde; atak sikhigi ve KA’nmin, GIS
semptomlari i¢in risk faktorii oldugu ve bunlardan KA’nin en ¢ok etkileyen degisken
oldugu tespit edildi. Calismamiz sonucunda migrende, KA g6z Oniinde
bulundurulmas1 gereken onemli bir semptom oldugu bir kez daha ortaya kondu.
Bilinenin aksine, KA yalnizca artmis agr1 algist ve/veya rahatsizlik hissi disinda
migrende ciddi dziire sebep olan GIS semptomlarini etkileyebilen bir degisken oldugu
da bulundu. Buna gore, kliniklerde atak siklig1 yiiksek ve KA’s1 bulunan bireylerde
GIS semptomlar1 varligmin degerlendirilmesi fayda saglayabilir.

Fiziksel aktivite ve migren iliskisi incelendiginde; Lebedeva ve ark. diisiik
diizeyde fiziksel aktivite ile yiiksek migren gelistirme riskinin iligkili oldugunu ortaya
koymustur (206). Bunlara ek olarak; migrenli bireylerin ¢ogunlukla fiziksel olarak
inaktif olduklar1 da vurgulanmaktadir (19,98,162). Son donemlerdeki bir arastirmada
migrenli bireylerin ataklar arasi donemde de diislik hareketlilige sahip olduklar

belirtilmistir (207). Fakat diisiik fiziksel aktivitenin migrenin bir sonucu mu yoksa
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sebebi mi oldugu belirsizligini korumaktadir (208). Calismamizda da literatiir ile
benzer sekilde migrenli bireylerin yalnizca %12.5°1 fiziksel olarak aktif bulundu.
Fiziksel aktivite diizeyi; biyolojik, psikolojik, kiiltiirel ve sosyal etkenler olmak iizere
bircok degiskenden etkilenebilir (209). Fakat c¢alismamiza katilan bireylerin
yarisindan ¢ogunun kinezyofobisinin bulunmasi dikkat ¢ekicidir. Harekete karsi korku
duyma tutumunun, migrenli bireylerdeki fiziksel aktivite diizeyini etkilemis
olabilecegini diisliniiyoruz.

Migren atag sirasinda periferik sensitizasyonun yaygin semptomlar1 arasinda
Okstirme ve egilme gibi kafa ici basincini artiran rutin fiziksel aktiviteler ile bas
agrisiin siddetlenmesi yer alir (27). Hatta aktiviteye bagl tetiklenen migren ataklari
bildirenlerin cogunlugu, ataklarini tetiklememek i¢in egzersiz yapmay terk ettiklerini
ifade etmislerdir (22). Bu tiir intrakraniyal asir1 sensitizasyon, meninksleri innerve
eden nosiseptorlerin duyarliligini icerir (27). Intrakraniyal ve ekstrakraniyal
yapilardan agr1 inputlari alan néronlarin sensitizasyonundan kaynaklanan KA (6) ise
migrene eslik eden baz1 semptomlar ile iliskili bulunmustur (9,83,108). Fakat bilgimiz
dahilinde migren tanili bireylerde, KA ile fiziksel aktivitenin iligkisi inceleyen
herhangi bir ¢alisma bulunmamaktadir. Caligmamizda, KA siddeti ile fiziksel aktivite
diizeyi arasinda iliski olmadig1 goriildii. Sonuglarimiz migrenli bireylerde fiziksel
aktivite diizeyinin; migrene baglh 6ziir durumu, kinezyofobi, agr1 siddeti, atak siklig
gibi bircok degiskenin etkili olabileceginden ve KA ile fiziksel aktivite diizeylerini
subjektif yontemler kullanilarak degerlendirmis olmamizdan kaynaklanmis olabilir.

Ileriki ¢alismalarda bu konu daha detayli ele alinmalidir.

Calismamizin giiclii yanlari:

e Bilgimiz dahilinde bu ¢alisma migrenli bireylerde KA siddeti ile GIS semptom
siddeti iliskisinin arastirildig1, kinezyofobi durumu ve GIS semptomlari igin
risk faktorlerinin incelendigi ilk ¢alismadir.

e Yeterli 6rneklem biiyiikliigiine ulagilmasi,

e Gegerli ve gilivenilir 6lgeklerin kullanilmasidir.
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Calismamizin limitasyonlari;

Migrenli bireylerde yapmis oldugumuz degerlendirmelerde Tiirkce gecerlik ve
giivenirligi calisilmis olan, subjektif 6lceklerden yararlamlds. fleride yapilacak
caligmalarda KA, gastrointestinal semptomlar daha objektif yontemler (nicel
kantitatif duyusal testler, endoskopi-kolonoskopi incelemeleri vb.) ile
degerlendirilebilir.

Diger bir limitasyonumuz ise migrenin farkli tiplerine gore bir siniflandirma
yapilmadi. Elde ettigimiz bulgularin, farkli migren tiplerinde (epizodik ve
kronik migren vb.) farklilik gosterip gostermedigi de arastirilmalidir.

Son olarak migrenli bireylerde; kinezyofobi ve GIS semptomlart iizerine etkili
olan degiskenler belirlenirken sadece agr1 karakteristigi, migren 6ziir durumu
ve KA varligi ele alinmistir. ilerideki ¢alismalar tarafindan multifaktoriyel
patogeneze sahip migrende yas, VKI, cinsiyet, migren varlig: siiresi vb. birgok

degiskenin kinezyofobi ve GIS semptomlari iizerine olan etkisi arastirilabilir.
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Hipotezlerimizi degerlendirdigimizde;

H1: Migrenli bireylerde KA siddeti ile kinezyofobi arasinda iliskili oldugu kabul
edildi.

H2: Migrenli bireylerde KA siddeti ile GIS semptomlar1 arasinda iliski oldugu kabul
edildi.

H3: Migrenli bireylerde agr1 karakteristigi kinezyofobi igin bir risk faktdrii oldugu
kabul edildi.

H4: Migrenli bireylerde 6ziir durumu kinezyofobi igin bir risk faktorii oldugu red
edildi.

HS: Migrenli bireylerde KA kinezyofobi i¢in bir risk faktorii oldugu kabul edildi.
H6: Migrenli bireylerde agr1 karakteristigi GIS semptomlar1 igin bir risk faktorii
oldugu kabul edildi.

H7: Migrenli bireylerde dziir durumu GIS semptomlari igin bir risk faktorii oldugu red
edildi.

HS: Migrenli bireylerde KA GIS semptomlari i¢in bir risk faktérii oldugu kabul edildi.
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6. SONUC VE ONERILER

10.

11.

12.

. Bu ¢aligmada migrenli bireylerin yarisindan fazlasinin (% 56.9) KA’s1 oldugunu

tespit etti.

Migrenli bireylerin c¢ogunlugunun (%58.3) yiiksek kinezyofobi sergiledigi
saptandi.

Migrenli bireylerin ¢ogunlugunun herhangi bir mide (%63.2) ve bagirsak
rahatsizliginin (%56.9) bulundugu kaydedildi.

Migrenli bireylerde KA siddeti ile agr1 siddeti, atak sayis1 ve atak siiresinin iliskili
olmadig1 ve 6ziir durumu ile diisiik iliski oldugu goriildii.

Migrenli bireylerde KA siddeti ve derecesi ile kinezyofobinin iligkili oldugu
bulundu.

Migrenli bireylerde KA siddeti ile genel GIS semptomlar1 siddetinin, abdominal
agr1, hazimsizlik, konstipasyonun iliskili oldugu ancak KA siddeti ile reflii, diyare
arasinda iliski olmadig1 saptandi.

Migrenli bireylerde KA derecesi ile herhangi bir mide ve bagirsak rahatsizligina
sahip olma durumunun iligkili oldugu tespit edildi.

Migrenli bireylerde atak sikligi, atak siiresi ve KA sahip olma durumunun
kinezyofobiyi etkiledigi goriildii. Kinezyofobi iizerinde en fazla etkiyi KA

varliginin yaptigi bulundu.

. Migrenli bireylerde ortalama atak sikli§1 ve KA’nin varliginin GIS semptomlarini

etkiledigi goriildii. GIS iizerinde en fazla etkiyi KA varliginin yaptigi bulundu.
Kliniklerde migrenli bireylerin kinezyofobi acisindan degerlendirilmesi ve migren
tedavisinde kinezyofobinin dikkate alinmasi, bu bireylerin yasam kalitesinin
arttirilmasi ve migren semptomlarinin iyilesmesine katki saglayabilir.

Migrenli bireylerde GIS problemlerin belirlenmesi ve bu problemlere iliskin
¢Oziimlerin tedavi programina dahil edilmesi biitiinciil bir tedavi yaklasimina katki
saglayabilir.

Migrende 6ziir durumunu etkileyen ve klinik tabloyu kétiilestiren kinezyofobi ve
GIS semptomlari igin bir risk faktdrii oldugunu tespit ettigimiz KA’ nin, migrenli
bireylerin degerlendirilmesinde ve migren yonetiminde goz oniinde

bulundurulmasi faydal olabilir.
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13. ileriki galismalarda, farkli toplum ve popiilasyonlardaki migrenli bireylerde KA
ile migrene eslik eden semptomlar (kinezyofobi, GIS semptomlar1 vb.) arasindaki
iliskinin incelenmesi ve bu semptomlar {izerinde etkili olan faktorlerin ayrintili

olarak degerlendirilmesi yapilabilir.
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Ek-2. Bilgilendirilmis Onam Formu

BILGILENDIRILMiS ONAM FORMU

Liitfen Bu Dékiimam Dikkatlice Okumak I¢in Zaman Ayirmiz.

Sizi Dog¢. Dr. Seyda TOPRAK CELENAY tarafindan yiiriitiilen “Migrenli Bireylerde Kutanéz Allodini
Siddetinin Kinezyofobi ve Gastrointestinal Sistem Semptomlar1 Siddeti Arasindaki iliskinin Arastirilmasi”
baglikli arastirmaya davet ediyoruz. Bu arastirmaya katilip katilmama kararini vermeden 6nce, arastirmanin neden
ve nasil yapilacagini bilmeniz gerekmektedir. Bu nedenle bu formun okunup anlagilmasi biiyiik 6nem tagimaktadir.
Eger anlayamadiginiz ve sizin i¢in acik olmayan seyler varsa, ya da daha fazla bilgi isterseniz bize sorunuz.

Bu caligmaya katilmak tamamen goniilliiliik esasina dayanmaktadir. Caligmaya katilmama veya katildiktan sonra
herhangi bir anda ¢aligmadan ¢ikma hakkinda sahipsiniz. Calismay1 yamtlamamz, arastirmaya katihm icin
onam verdiginiz biciminde yorumlanacaktir. Size verilen formlardaki sorular1 yanitlarken kimsenin baskisi veya

telkini altinda olmayin. Bu formlardan elde edilecek bilgiler tamamen arastirma amaci ile kullanilacaktir.

1. Arastirmayla Ilgili Bilgiler:

a. Arastirmanin Amaci: Bu calismanin amaci, migrenli bireylerde kutanoz allodini (KA) siddetinin
kinezyofobi ve gastrointestinal sistem (GIS) semptomlarmin siddeti arasindaki iligkinin arastirilmasidr.

b. Arastirmamn f¢erigi: Calisma kapsaminda hazirlanan degerlendirme formu ile katilimeilarin fiziksel
(yas, boy, viicut agirligi), demografik (cinsiyet, egitim durumu, is durumu) verileri, sigara ve ilag kullanimu,
agr1 karakteristigi (agr1 siddeti, siiresi ve atak sikligi) ve migrene eslik eden semptomlar sorgulanip
kaydedilecektir. Agr1 siddeti; Numeric Agr1 Derecelendirme Skalasi (NPRS) ile migrene bagl oziir diizeyi;
Migren Oziir Degerlendirilmesi Olgegi (MIDAS) ile KA; Allodini Semptom Kontrol Listesi (ASKL) ile
kinezyofobi Tampa Kinezyofobi Olgegi ile gastrointestinal sistem (GIS) semptomlar1 Gastrointestinal
Semptom Derecelendirme Olgegi (GSDO) ile degerlendirilecektir.

c Arastirmanin Nedeni: o Bilimsel arastirma I Tez ¢aligmasi

d. Arastrmanin Ongoériilen Siiresi: 1 yil

e. Arastirmaya Katilmasi Beklenen Katilimcr/Géniillii Sayis1: On galisma sonucu karar verilecektir.

f.  Aragtirmamin Yapilacag Yer(ler): Kamu/Ozel Hastanelerinin néroloji poliklinikleri

g. Calhsmaya Katihm Onayi: Yukarida yer alan ve arastirmadan dnce katilimciya/goniillitye verilmesi
gereken bilgileri okudum ve katilmam istenen ¢alismanin kapsamini ve amacini, goniillii olarak {izerime diisen
sorumluluklar1 tamamen anladim. Calisma hakkinda yazih ve sozlii aciklama asagida adi belirtilen

arastirmaci tarafindan yapildi, soru sorma ve tartisma imkani buldum ve tatmin edici yanitlar aldim.

Bana, calismanin muhtemel riskleri ve faydalari s6zlii olarak da anlatildi. Bu ¢aligmayi istedigim zaman

ve herhangi bir neden belirtmek zorunda kalmadan birakabilecegimi ve biraktigim takdirde herhangi bir
olumsuzluk ile karsilasmayacagimi anladim.

Bu kosullarda s6z konusu arastirmaya kendi istegimle, higbir baski ve zorlama olmaksizin katilmay1 kabul
ediyorum.

Katilimcinin (Kendi el yazisi ile)

imzast:
Not: Bu form, iki niisha halinde diizenlenir. Bu niishalardan biri imza karsiliginda goniillii kigiye verilir, digeri
arastirmact tarafindan saklanir.

Arastirmacinin




Ek-3. Degerlendirme Formu

Fiziksel, Sosyodemografik Bilgilere Yonelik Sorular

Cinsiyet: ( ) Kadin ( ) Erkek

Egitim Durumu: () Okur-yazar ( ) Ilkokul () Ortaokul () Lise
( )Universite ( )Lisanstisti

Calisma Durumu: () Calisiyor ( ) Calismiyor

Medeni Hali: () Evli ( )Bekar

Alkol Kullanimi: ( )Evet ( ) Haywr

Sigara Kullanim1: ( )Evet ( ) Haywr

Tanis1 konmus baska bir hastaligimiz var mi? ( )Var ( )Yok

Ailenizde bas agris1 Oykiisii olan kimse bulunuyor mu? ( )Var ( )Yok

Migren Klinik Ve Tanimlayici Ozelliklerine Yonelik Sorular

( Not: Bu boliimde migren ataklar: ile ilgili olan sorulart son 1 ayda yasadiginiz
migren ataklarini diigiinerek yanitlayiniz. )

Ne zaman migren tanist aldimiz?................ooi. (Giin/Ay/Y1l
olarak belirtiniz)

Ne siklikta migren atagi yasiyorsunuz? (Ayda ka¢ giin olarak cevaplayiniz)
Bas agrisini siklikla hissettiginiz boliim nedir? ( )Sag boliim ( )Sol boliim ( ) ki
tarafh

Son 1 ay i¢inde yasadiginiz migren ataklarizin ortalama agri siddetini (0: agr
yok; 10: dayanilmaz siddette agr1 olmak iizere) 0-10 iizerinden puanlayiniz.

i} 1 2 3 4 5 [+ 7 8 9 10

0 10

Son 1 ay i¢inde yasadiginiz migren ataklarimiz ortalama kac¢ dakika siirddi?
(Ornegin: 2 saat 15 dakika stirdiiyse 135 dk  olarak
belirtiniz)......covvvininiiiiii

Yasadiginiz ataklar sirasinda gérme alaninda karaltilar, parlak yildizlar, yanip
sonen 151kl noktalar, kivilcimlar, simsekler gibi durumlar meydana geldi mi?

LEvet CHayir
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Ek-3 (devam).

Yasadiginiz ataklar sirasinda ¢inlama, giirtiltii gibi isitsel rahatsizliklar hissettiniz
mi?
LEvet CHayir

Yasadiginiz ataklar sirasinda hissizlik, uyusma, karincalanma gibi rahatsizliklar
hissettiniz mi?
LEvet CHayir

Yasadiginiz ataklar sirasinda konusmada zorlanma, kelimeleri yanlis veya eksik
sOyleme gibi rahatsizliklar hissettiniz mi?

LEvet CHayir

Yasadiginiz ataklar hareketle kotiilesiyor mu?
LEvet UHayir

Yasadiginiz ataklar sirasinda bas donmesi yasadiniz mi1?
LlEvet UHayir

Yasadiginiz ataklar sirasinda mide bulantisi yasadiniz mi1?
LEvet UHayir

Yasadiginiz ataklar sirasinda kusma yasadiniz mi1?
LlEvet UHayir

Yasadiginiz ataklar sirasinda boyun agris1 yasadiniz mi1?
ClEvet CHayir

Yasadiginiz ataklar sirasinda 1siktan rahatsiz oldunuz mu?
LlEvet UHayir

Yasadiginiz ataklar sirasinda sesten rahatsiz oldunuz mu?
LlEvet CHayir

Yasadiginiz ataklar sirasinda konsantrasyon/dikkat eksikligi yasadiniz mi?
LEvet UHayir

Yasadiginiz ataklar sirasinda ilag aldiniz mi?
LlEvet LHayir
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Ek-4. Migrene Bagli Oziir Degerlendirme Olgegi

(Migrene Bagh Giinliik Aktivitelerde Yetersizlik Diizeyi Belirleme Formu)

*] ve 2 numarali sorularda: Is, iicret alman is, Okul ise lise ya da {iniversite egitimi anlamina gelir.

**3 ve 4 numarali sorularda: Ev isleri evde yapilan is, evin bakimi ve onarimu ile ilgili isler, alisveris,
cocuklarin ve yakinlarin bakim gibi isleri kapsar.

1-Son 3 ay iginde bag agrilariniz nedeniyle kag giin ise ya da okula gidemediniz?*

2-Son 3 ay icinde bas agrilariniz nedeniyle okulda veya isteki verimliliginizin yar1
yartya veya daha fazla azaldig1 giin sayisi nedir?*
(1. soruda ise veya okula gidemediginizi belirttiginiz giinleri dahil etmeyin).

3-Son 3 ay icinde bas agrilariniz nedeniyle kag giin ev isleri yapamadiniz?**

4-Son 3 ay i¢inde bag agrilariniz nedeniyle ev islerindeki verimliliginizin yar1 yartya veya daha
fazla azaldig1 giin sayisi nedir?**
(3. soruda ev islerini yapamadiginizi belirttiginiz giinleri dahil etmeyin).

5-Son 3 ay i¢inde bas agrilariniz nedeniyle kac giin ailenize, sosyal yasaminiza veya bos
zamanlariizda yaptiginiz faaliyetlere zaman ayiramadiniz?

Kaybedilen toplam giin sayisi

A.Son 3 ay igerisinde kag¢ giin bas agriniz oldu? ...........
(Eger herhangi bir bas agriniz 1 giinden uzun siirdiiyse, her giinii sayin).

B.Asagidaki ¢izginin bir ucunda ‘‘0’’, diger ucunda “10”’ puan goriiyorsunuz. ‘‘0’’hi¢ agr1 olmamasi
‘10"’ ise dayanamayacaginiz kadar siddetli agriy1 isaret etmektedir.Son 3 ay i¢in- de bas agrilarinizin
ortalama siddetini asagidaki ¢izgi lizerine ‘‘X’’ isareti koyarak belirtiniz.

0 10

MIDAS Skorlama Tablosu:.......
IMIDAS Derecesi Tanim MIDAS Puani
I Hig¢ kayip yok ya da ¢cok az 0-5
i Hafif kayip 6-10
il Orta derecede kayip 11-20
v Ciddi kayip 21+
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Ek-5. Allodini Semptom Kontrol Listesi

Soru: Yasadiginiz siddetli
bas agris1 sirasinda
asagidakileri yaparken
cildinizde ne siklikta artan
bir agr1 veya rahatsizlik
hissi yasarsiniz?

uewez 1q91H

[139p 11105338 urdrwruog

Saginizi tararken

Saginizi toplarken (6rnegin atkuyrugu
yaparken)

Yiiziiniizi tirag ederken

Gozliik takarken

Lens takarken

Kiipe takarken

Kolye takarken

Dar kiyafet giyerken

Dus alirken/banyo yaparken (su yiiziiniize
carptiginda)

Yiiziiniizii veya kafaniz1 yastiga
koydugunuzda

Istya maruz kaldigimizda (6rnegin
yemek yaparken, sicak su ile yiiziiniizii

yikarken)

Soguga maruz kaldigimizda (6rnegin
buz kiracag kullanirken, soguk su ile

yiiziiniizii yikarken)
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Ek-6. Tampa Kinezyofobi Olcegi

yalnizca bir kutucugu isaretleyiniz).

Liitfen, her soruda kendinize en uygun olan kutucugu isaretleyiniz (her soruda

wnIoArwney

SPIUISSY

WNIOATW eS|

wnIoAIIey|

wnIoAI[ ey

uowewe |,

1. Egzersiz yaparsam kendi kendimi sakatlarim diye
kaygilaniyorum.

2. Agrimla bag etmeye calisacak olsam, agrim artar.

3. Agrimdan dolayi1 viicudum bana tehlikeli derecede yanlig
giden bir seyler oldugunu séyliiyor.

4. Egzersiz yaparsam sanki agrim hafifleyecekmis gibi
geliyor.

5. Insanlar benim tibbi sorunlarimi yeterince ciddiye
almriyorlar.

6. Basima gelen bu olay nedeni ile viicudum hayat boyu
risk altinda olacak.

7. Agrimin olmasi her zaman, viicudumu sakatladigim/bir
problemim oldugu anlamina gelir.

8. Sirf bazi seylerin agrimi artiriyor olmasi, onlarin tehlikeli
olduklar1 anlamina gelmez.

9. Kendimi kazara sakatlamaktan korkuyorum.

10. Agrinin artmasini engellemenin en basit ve giivenli yolu
gereksiz hareketler yapmaktan kaginmaktir.

11. Viicudumda tehlike arz eden bir sey olmasaydi, bu
kadar ¢ok agri hissetmezdim.

12. Agrima ragmen, fiziksel olarak aktif olsaydim, durumum
daha iyi olurdu.

13. Agr1, kendimi sakatlamamam i¢in egzersizi ne zaman
birakmam gerektigi konusunda bana sinyal verir.

14. Benim durumumda olan birinin, fiziksel olarak aktif
olmasi pek giivenli degildir.

15. Normal insanlarin yaptig1 her seyi yapamam, ¢iinkii ¢ok
kolay sakatlanirim.

16. Bazi seyler ¢ok fazla agriya neden olsa bile, bunlarin
gercekte tehlikeli olduklarini diigiinmem.

17. Hig kimse agr1 hissederken egzersiz yapmak zorunda
olmamall.
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Ek-7. Gastrointestinal Semptom Derecelendirme Olgegi

Bu 6l¢ek GECEN HAFTA BOYUNCA kendinizi nasil hissettiginiz ve
durumunuzun nasil oldugu hakkinda sorular icermektedir. Sizi ve durumunuzu en iyi
tarif eden segenegin kutusunu “X” ile isaretleyiniz.

L)l
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2 L B |ef =3 8z
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7] ) =g »n @ » 4, o | »n
= = B SRl g a = =2
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« N, = o) =y N
c = =
~ =~

I[39pPIS Y0

1.Gegen hafta siiresince KARNINIZIN UST KISMINDA
veya MIDE BOSLUGUNDA BiR AGRI veya
RAHATSIZLIK hissettiniz mi?

2.Gegen hafta siiresince MIDE YANMASINA iliskin bir
rahatsizlik hissettiniz mi? (Mide yanmasi, gogiiste hos
olmayan bir sizlama ya da yanma hissi anlamina

gelmektedir).

3.Gegen hafta siiresince REFLUY A iliskin bir rahatsizlik
hissettiniz mi? (Refli, kiigiik miktarlarda eksi ya da ac1
stvinin mideden bogaza dogru geri ¢ikisi anlamina

gelmektedir).

4.Gegen hafta siiresince midenizde ACLIK AGRILARINA
iligkin bir rahatsizlik hissetiniz mi? (Midedeki bu bosluk

hissi, 6giinler arasinda yemek yeme ihtiyaci ile iligkilidir).

5.Gegen hafta siiresince MIDE BULANTISINA iliskin bir
rahatsizlik hissettiniz mi?
(Mide bulantisi, kusma istegi yaratan his anlamina

gelmektedir).

6.Gegen hafta siiresince midenizde GURULDAMAYA
iligkin bir rahatsizlik hissettiniz mi? (Guruldanma,

midedeki titresimler veya giiriiltiiler anlamina gelmektedir).

7.Gegen hafta siiresince midenizde SISKINLIGE iliskin bir
rahatsizlik hissettiniz mi? (Siskinlik hissi, cogu zaman
midedeki gaz veya hava ile baglantili olan sigme anlamina

gelmektedir).
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EKk-7 (devam).

8.Gecen hafta siiresince GEGIRMEYE iliskin bir
rahatsizlik hissettiniz mi? (Gegirme, midedeki gaz veya
havanin agizdan ¢ikarilmast anlamina gelmekte olup,

genellikle mide siskinligini rahatlatmakla baglantilidir)

9.Gegen hafta siiresince GAZ CIKARMA/YELLENME
sikayetinize iliskin bir rahatsizlik hissetiniz mi? (Gaz
cikarma, bagirsaklardan hava veya gaz ¢ikarma gereksinimi
anlamina gelir ve ¢cogu zaman sigkinlik hissini gidermekle

rahatlatmakla baglantilidir)

10.Gegen hafta siiresince KABIZLIGA iliskin bir
rahatsizlik hissettiniz mi? (Kabizlik, bagirsaklarin bosalma

yeteneginin azalmasi anlamina gelmektedir)

11.Gegen hafta siiresince ISHALE iliskin bir rahatsizlik
hissettiniz mi? (Ishal, bagirsaklarin ¢ok sik bir sekilde

bosalmasi anlamina gelmektedir).

12.Gegen hafta siiresince YUMUSAK DISKI
CIKARMAY A iliskin bir rahatsizlik hissetiniz mi? (Eger
diskiniz sert ile yumusak arasinda degistiyse, bu soru
sadece digkinin yumusak olmasinin sizi ne derece rahatsiz

ettigiyle ilgilidir).

13.Gegen hafta siiresince SERT DISKI CIKARMAYA
iligkin bir rahatsizlik hissetiniz mi? (Eger digkiniz sert ile
yumusak arasinda degistiyse, bu soru sadece digkinin sert

olmasinin sizi ne derece rahatsiz ettigiyle ilgilidir).

14.Gegen hafta siiresince ACIL BIR SEKILDE
DISKILAMA IHTIYACI hissettiniz mi? (Bu durum ¢ogu
zaman digkilama durumunu tamamen kontrol edememe

hissi ile baglantilidir).

15.Gegen hafta siiresince, tuvalete gittiginizde
BAGIRSAKLARINIZI TAMAMEN
BOSALTAMADIGINIZI hissettiniz mi? (Bagirsaklar
tamamen bosaltamama hissi, daha fazla diski ¢gikarma

ihtiyact duymaniz anlamina gelmektedir).
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EK-8. Uluslararas: Fiziksel Aktivite Anketi

Giinliik yasayis icerisinde yaptiginiz aktiviteler hakkinda bilgi edinmek istiyoruz. Asagida
son 7 giin igerisinde fiziksel olarak harcanan zaman hakkinda sorular bulunmaktadir. Liitfen
kendinizi ¢ok hareketli, bir kisi olarak gérmeseniz dahi her soruyu cevaplayin. Ev ve bahge
islerinizi, is yerinde yaptiginiz aktiviteleri, bir yerden bir yere gitmek i¢in yaptiklarinizi, bos

zamanlarinizda yapti§iniz egzersiz veya spor gibi aktiviteleri diisiiniin.

1. Son bir hafta icinde kac¢ giin agir kaldirma, kazma, aerobik, basketbol, futbol veya
hizh bisiklet ¢cevirme gibi siddetli bedensel giic gerektiren faaliyetlerden yaptimiz?
Son 7 giin igerisinde 10 dakika veya iizerinde siiren nefesini hizlandiran, kuvvet

erektiren tiim yogun faaliyetleri géz dniinde bulundurun.

Siddetli fiziksel aktivite yapmadim. ( Bu sikki isaretlediyseniz 3. Soruya ge¢iniz).

2. Bu giinlerin birinde siddetli fiziksel aktivite yaparak genellikle ne kadar zaman
harcadiniz?

Bilmiyorum / Emin degilim

3. Son bir hafta icinde kac¢ giin hafif yiik tasima, normal hizda bisiklet cevirme, halk
oyunlari, dans, bowling veya tenis gibi orta dereceli bedensel giic gerektiren
faaliyetlerden yaptimz? (Yiiriime haric)
Gegen bir hafta i¢inde yaptigimiz orta dereceli fiziksel aktiviteleri diisiiniin. Bunlar 10 dakika
veya daha uzun siiren, orta derece fiziksel gii¢c gerektiren ve normalden biraz sik nefes almaya
neden olan aktivitelerdir.

Haftada............ giin

Orta dereceli fiziksel aktivite yapmadim. ( Bu sikki isaretlediyseniz 5. Soruya geginiz).

4. Bu giinlerin birinde orta dereceli fiziksel aktivite yaparak genellikle ne kadar zaman
harcadiniz?
Bilmiyorum / Emin degilim

Giinde............ dakika
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Ek-8 (devam).

5. Gegen 7 giin icerisinde, bir seferde en az 10 dakika yiiriidiigiiniiz giin sayis1 kactir?
Gecen bir hafta i¢inde yiiriiyerek gecirdiginiz zamani diisliniin. Bu; isyerinde, evde, bir yerden
bir yere ulasim amaciyla veya sadece dinlenme, spor, egzersiz veya hobi amaciyla yaptiginiz

yiiriiylis olabilir.

Yiriimedim ( Bu sikki isaretlediyseniz 5. Soruya ge¢iniz).

6. Bu giinlerden birinde yiiriiyerek genellikle ne kadar zaman gecirdiniz?
Bilmiyorum / Emin degilim

Ginde............ dakika

7. Son bir hafta icinde oturarak giinde ne kadar zaman harcadimz?

Son soru, son bir hafta iginde oturarak gecirdiginiz zamanlarla ilgilidir. iste, evde, calisirken
ya da dinlenirken gecirdiginiz zamanlar dahildir. Bu masanizda, arkadasinizi ziyaret ederken,
okurken, otururken veya yatarak televizyon seyrettiginizde oturarak gecirdiginiz zamanlari
kapsamaktadir.

Bilmiyorum / Emin degilim
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