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KLINIK CALISMA /ORIGINAL ARTICLE

Migren hastalarinda bipolar yelpaze bozukluklarinin yayginhg:

Prevalence of bipolar spectrum disorders in migraine patients

Baris Onen UNSALVER," Alper EVRENSEL," Mehmet Kerem DOKSAT?

Ozet

Amag: Migren ve duygudurum bozukluklari arasindaki komorbidite uzun zamandan beri bilinmektedir. Cogu ¢alisma migren
ve major depresyon arasindaki baglantiya odaklanirken, sinirli sayidaki ¢calisma migren ve bipolar spektrum bozukluklari ara-
sindaki 6zgl iliskiye dikkat ¢cekmistir. Bu calismada, 6zellesmis bir bas agrisi poliklinigine basvuran migren hastalari arasinda
bipolar bozukluk yayginligini arastirmak amaclanmistir.

Gereg ve Yontem: Orneklem, bir tip fakiiltesi bas agrisi poliklinigine basvuran 78 ardisik migrenli hastadan olusturulmus-
tur. Migren tanisi icin Uluslararasi Bas Agrisi Dernedi kriterleri kullanilmistir. Duygudurum bozukluklari tanisit DSM-IV Eksen 1
bozukluklari icin yapilandiriimis klinik gériisme formu (SCID-I) ile konulmustur. Bipolar yelpaze tanimi, Akiskalin tanimladig
duygulanim huylarini (siklotimik, hipertimik, irritable ve depresif) icerecek sekilde genisletilmistir.

Bulgular: Orneklemin %10.3'Ginii (n=8) bipolar yelpaze icerisindeki olgular olusturmustur. On bir hasta (%14.1) unipolar dep-
resyon ve 7 hasta (%9) distimik bozukluk tanisi almistir. Olgularin %41°'inde (n=32) bir duygulanim huyu tespit edilmistir. Mig-
ren tanili bireylerde bipolar bozuklugun daha sik gorildiigiine isaret eden dnceki bulgular destekler tarzda migrenli hastalar
arasinda bipolar bozukluk yiliksek oranda gorulmustur.

Sonug: Duygulanim huylarinin genel niifustan daha yiiksek oranda goriilmus olmasi, duygudurum bozukluklarinin esik alti
goriiniimlerini temsil ettigi, migren ve bipolar bozukluk icin ortak bir patofizyolojik temel olabilecegi yoniinde degerlendirile-
bilir. Dolayisiyla, migren ve bipolar bozuklugun komorbid oldudu hastalar, duygudurum bozukluklarina yonelik ileri ¢alisma-
larda daha homojen bir alt grubu temsil edebilir.

Anahtar sézcukler: Bipolar bozukluk; bipolar yelpaze; migren.

Summary

Objectives: Comorbidity of migraine and mood disorders has long been recognized. Most of the studies have focused on
the relationship between migraine and major depression with only few studies suggesting a special association between
migraine and bipolar spectrum disorders. We aimed to evaluate the prevalence of bipolar disorder in migraine patients in a
specialized headache outpatient clinic.

Methods: The sample consisted of 78 consecutive patients with migraine headache presenting to the specialized headache
outpatient clinic in a Medical Faculty. Migraine diagnosis was established with the International Headache Society’s criteria for mi-
graine. Patients were evaluated with Structured Clinical Interview for DSM-IV for mood disorders. Bipolar spectrum definition was
broadened with the presence of Akiskal’s criteria for affective temperaments (cyclothymic, hyperthymic, irritable, and depressive).
Results: Patients in the bipolar spectrum comprised 10.3% (n=8) of the sample. 11 patients (14.1%) had a diagnosis of unipolar
depression and 7 patients (9%) had a diagnosis of dysthymic disorder. 41% of the patients (n=32) had an affective tempera-
ment. Bipolar disorder was observed with increased frequency in this migraine sufferer population, supporting previous find-
ings of increased prevalence of bipolar disorders in patients with migraine.

Conclusion: Increased frequency of affective temperaments might be considered in the context of a common pathophysi-
ological background for migraine and bipolar disorders where these temperaments are sub-threshold presentations of mood
disorders. Therefore, the definition of patients with comorbid migraine and bipolar disorder may serve as a more homogenic
subgroup of mood disorders for further studies.

Keywords: Bipolar disorder; bipolar spectrum; migraine.
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Giris

Migren, toplumun 6nemli bir kismini etkileyen ve
agri sirasinda islevsellikte 6nemli derecede bozulma-
ya neden olabilen 6nemli bir halk saghgi sorunudur.
Migren ataginin bir parcasi olarak veya prodrom do-
neminde gézlenen, depresyon, &fori, irritabilite, ank-
siyete, hiperaktivite, dikkat glicligu, anoreksi veya
istah artisi gibi duygudurum ve davranis degisiklik-
leri, her zaman icin klinisyenlerin ve arastirmacilarin
ilgisini cekmistir. Son 20-25 sene icerisinde biriken
epidemiyolojik veriler, migren ve psikiyatrik rahat-
sizliklar arasinda, rastlantinin 6tesinde klinik bir bag-
lanti olduguna dikkat cekmektedir. Migreni olmayan
hastalarla karsilastinldiginda, migrenli hastalardaki
hayat boyu duygudurum bozukluklar sikhdi daha
fazladir.l'"2

Doksat, migren ve bipolar bozukluk arasindaki go-
riingusel farkin zamansal oldugunu, ancak, ultra hizh
dongulu bipolar bozuklukta bu farkin bile azaldigini
vurgulamistir (Tablo 1).51 Migren®®! ve duygudurum
bozukluklarinin®” etiyolojisinde, her iki durum igin
ortak olarak paylasilan bir patofizyolojik dizenek
ve ortak veya benzer norokimyasal anormalliklerin
varligina yonelik varsayimlar onerilmektedir.>*# Ni-
tekim hem migren® hem de duygudurum bozuk-
luklarinin®® patogenezinde monoamin sistemlerin-
deki degisikliklerin yer aldigi diistintilerek migrenin
Onleyici tedavisinde kullanilan serotonin secici geri-
alim engelleyicileri (SSGE) ve lityum gibi duygudu-
rum dengeleyicilerin faydali olduklari gosterilmistir.
0 Endicott,!'? Fasmer!" ve Oedegaard™ gibi arastir-
macilar, bipolar 2 (BP-Il) bozuklugun, bipolar 1 (BP-I)
bozukluk’tan belirgin olarak daha yuiksek oranda mig-
rene eslik ettigine dikkat cekmislerdir. Migren ve bipo-
lar 2 bozukluk arasindaki iliskinin farkl oldugu ve BP-I
ile BP-II'nin farkh iki nozolojik durumu temsil ediyor
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olabilecegi 6ne sirllmistir. Oedegaard ve Fasmer!'!
migrenle komorbid unipolar depresyonun da, aslinda
bipolarite yelpazesi icerisinde degerlendirilebilecegi-
ni, migren ve komorbid depresyonun temeldeki ayni
bozuklugun farkli fenotipik ifadeleri olabilecegini 6ne
stirmuglerdir. Bipolar duygulanim bozuklugu (BDB)
olgularinda migrenin daha sik gorildigi ve bu ol-
gularda duygudurum bozuklugu seyrinin daha kotu
olduguna dair bircok yayin mevcuttur.'+-1¢!

Psikiyatrik rahatsizliklarin patofizyolojisine yonelik
bilgilerin yetersizligi nedeniyle 6ncelikle goringu-
sellik, hastalik seyri, tedaviye verilen yanitlar ve ailevi
yigihm gibi bilgiler kullanilarak bir tani sistemi insa
edilmektedir. Psikiyatrik tanilarla ilgili arastirmalar,
tani 6l¢itlerinin 6zgulliglini daha da arttirmaya yo-
nelmistir. Tani gruplarinin daha homojen olmasi, te-
daviyi ve bu rahatsizliklarin patofizyolojisine yonelik
arastirmalari kolaylastiracaktir. Bu baglamda, migren
ve major depresyon veya migren ve bipolar yelpaze
komorbiditesinin homojen bir tani grubuna 6rnek
teskil ettigi dustnulebilir. Migren gibi toplumda sik
goriilen ve kolay taninabilen bir durum, klinik aras-
tirmalarda, migren ve duygudurum bozuklugu belir-
tileriyle belirlenen bir sendromun tanimlanmasinda
faydali bir belirte¢ olabilir. Bilindigi gibi psikiyatrik
hastaliklari olan olgular ilk olarak agr kliniklerine
basvurabilirler ve bu sebeple psikiyatrik hasta popu-
lasyona agn kliniklerinden ulasilabilir.'" Bu bilgiler-
den yola cikarak, bipolar yelpaze tanisi huy 6zellik-
lerini de icerecek bicimde genisletilerek yelpazenin
silik (soft) ucundaki olgularin migrenle ne oranda
birliktelik gosterdiklerini belirlemek amaglanmistir.
Ulkemizde Bipolar bozukluk ve migren arasindaki
iliski az sayida calismada incelenmistir, bu sebep-
le arastirmamizin epidemiyolojik literatiire de katki
saglamasi amaglanmistir.

Tablo 1. Bipolar bozukluk ve migren arasinda gortingiisel benzerlikler

Migren Bipolar bozukluk

Prodrom Var (irritabilite veya disfori) Genellikle var (irritabilite, disfori, veya depresyon)

Aura Genellikle var Genellikle var (her turlt duygudurum degisikligi)
(her tirli duygudurum degisikligi)

Nobet Var Var

Postdrom Var (depresyon, disfori, yorgunluk) Var (depresyon, disfori, yorgunluk)

Premenstriel kotiilesme Var Var

Sire Saatler, glinler Glnler, aylar
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Migren hastalarinda bipolar yelpaze bozukluklarinin yayginhgi

Gerec¢ ve Yontem

Orneklem: Bir Universite Hastanesi N&roloji Klinigi
Bas Agnsi Poliklinigi'ne basvuran ve Uluslarasi Bas
Agnisi Dernegi (International Headache Society, IHS,
2004) kriterlerine gbre migren tipi bas agrisi tanisi
alan ardisik hastalardan 25-70 yas arasindaki 78 kisi
calisma orneklemini olusturmustur. Calismaya kabul
edilen bireyler calisma ile ilgili bilgilendirilmis ve ya-
zih onamlari alinmistir. Calisma yerel etik kurul onayi
almistir ve Helsinki Bildirgesi'ne uygundur.

Sosyodemografik 6zellikler, migrenle ilgili 6zellikler,
duygudurum bozukluklariyla ilgili 6zellikler, tibbi 6z-
gecmis, tibbi soyge¢cmis, aliskanliklar, ailedeki psiki-
yatrik hastalik ve migren 6ykusi sorgulanmistir.

Uygulama: Bas Agnisi Poliklinigi sorumlu hekimi
tarafindan migren tanisi konulan hastalarla goru-
stlmdstir. Olgu rapor formu doldurulduktan sonra
SCID-1 (Structured Clinical Interview for DSM-IV Axis
1 Disorders) uygulanmistir. SCID-1, eksen 1 tanilari-
nin konmasi icin gelistirilen yapilandirilmis klinik go-
risme formudur. Gegerlik ve glivenirligi Corapgioglu
ve arkadaslari tarafindan yapilmis olan Tiirkge cevirisi
kullaniimistir.'® Bipolar yelpaze tanimi, duygulanim
huylariniicerecek sekilde genisletilmistir. Hipertimik,
irritabl ve depresif (esik alti distimik) huy tanisi Akis-
kal ve Mallya'nin®™ olcutlerine gore, siklotimik huy
tanisi ise Akiskal ve Akiskal'in®?% 6l¢ltlerine gore kon-
mustur. Sayilan 6zelliklerden en az besinin bulunma-
si gerekliligi aranmistir.

Hipertimik huy olgiitleri: Erken baslangi¢ (21 ya-
sindan Once), nadiren araya giren 6timiyle birlikte
aralikl esik alti hipomanik 6zellikler, az uyuma alis-
kanhgi (<6 saat/giin, hafta sonlari da dahil), yadsima-
nin ¢ok fazla kullanilmasi ve Schneiderian hipomanik
kisilik &zellikleri (irritabl, neseli, asir iyimser veya cos-
kulu, saf, kendine fazla giivenen, éviingen, abartil,
gosterisli, gayretli, cok plan yapan, tedbirsiz ve bit-
mez tikenmez bir itkiyle kosusturan, asiri konuskan)
seklinde tanimlanmistir.'®!

Depresif (Esik Alti Distimik) huy olciitleri: Erken
baslangi¢ (21 yasindan énce), baska bir duruma ikin-
cil olmayan aralkl, disik siddette depresyon, cok
uyuma aliskanlidi (>9 saat/glin), derin derin disiin-
me, anhedoni ve psikomotor enerji azligina meyil
(hepsi sabah saatlerinde daha belirgin) ve Schnei-
derian depresif kisilik 6zellikleri (Umitsiz, kétlimser,
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nesesiz veya eglenmeyen, sessiz, pasif ve kararsiz,
stpheci, asir elestiren veya sikayet eden, derin derin
duslinen ve endiselenen, vicdanli, kendi kendini di-
sipline eden, kendini elestiren, kendini cezalandiran,
kendini kiculten, basarisizliklar, yetersizlikleri ve
olumsuz olaylar hakkinda asiri kafa yoran) seklinde
tanimlanmistir.'

irritable huy 6lciitleri: Erken baslangic (21 yasindan
once), nadiren 6timik, cogunlukla karamsar (irritabl
ve cabuk kizma), derin disiincelere dalmaya egilim,
asin elestiren ve sikayet eden, aksi sakalar yapan, is-
tenmedigi halde sokulup sikinti veren, disforik sekil-
de yerinde duramama, itkisellik (impulsivity) seklin-
de tanimlanmigtir."!

Siklotimik huy olcitleri: Erken baslangic (21 ya-
sindan 6nce), nadiren 6timinin oldugu sik ve kisa
dongiiler, bir fazdan digerine 6znel (letarjiye karsin
otoni, kétimserlige karsin iyimserlik, zihinsel kon-
fuzyona karsilik keskinlesmis ve yaratici diistince, di-
stk kendine glivene karsilik asiri kendine giiven ara-
sinda degisen benlik saygisi) ve davranigsal (azalmis
sozel disavuruma karsilik cok konusma, hipersom-
niye karsilik uyku ihtiyacinin artmasi, nedensiz sulu
gozluluge karsilik asir sakacilik, kendini soyutlamaya
karsilik sinirsiz insan arama, Uretkenlikte belirgin de-
giskenlik) goriiniimler arasinda ani gecislerin oldugu
iki donemli hastalik seklinde tanimlanmigtir.'”?

istatistiksel Yontem

Tudm veriler analiz icin SPSS 11.0 (Statistical Package
for the Social Sciences for Windows) paket programi-
na ylklenmistir. Tanimlayici istatistikler icin frekans
dagilimlar hesaplanmistir. Duygudurum bozuklugu
tanilar ile huy 6zellikleri tanilari icin olgu sayilarinin
azligi nedeniyle gruplar arasi karsilastirmali istatistik-
sel analiz yapilamamistir. Duygudurum bozuklugu
tani gruplari (major depresyon, distimik bozukluk,
bipolar 1 bozukluk, bipolar 2 bozukluk ve siklotimik
bozukluk) birlestirilerek 26 olgunun bulundugu tek
bir duygudurum bozuklugu grubu elde edilmistir.
Duygudurum bozuklugu saptananlar (n=26) ile sap-
tanmayanlar (n=52) arasinda istatistiksel anlamhhk
aranmistir. Niteliksel veriler arasi iliskiler ki-kare testi
ile arastirilmistir. Yaniima diizeyi olarak a=0.05 secil-
mis ve bu degere esit ya da kiiclik p degerleriigin “is-
tatistiksel olarak anlaml farklihgin oldugu” yorumu
yapilmistir.
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Bulgular

Orneklem, 66 kadin (%84.6) ve 12 erkek (%15.4) has-
tadan olusmustur. Yas ortalamasi 37.76+11.36drr.
Hastalarin 57'sinin evli (%73.1), 16'sinin bekar (%20
.5), 3’nln bosanmis (%3.8) ve 2'sinin dul (%2.6) ol-
dugu bulunmustur. Olgularin sosyodemografik 6zel-
likleri Tablo 2'de gosterilmistir.

Yirmi alti kisi (%33.4) herhangi bir duygudurum bo-
zuklugu tanisi almistir. Duygudurum bozuklugu bas-
langi¢ yasi ortalama 28.18+10.83 bulunmustur. 11
hasta (%14.1) major depresyon, 7 hasta (%9) distimik
bozukluk, 2 hasta (%2.6) bipolar 1 bozukluk, 5 hasta
(%6.4) bipolar 2 bozukluk ve 1 hasta (%1.3) sikloti-
mik bozukluk tani 6lcttlerini karsilamistir (Tablo 3).
23 kisinin (%29.5) birinci dereceden akrabalarinda
psikiyatrik hastalik oykiisii bulunmustur. 11 kisinin
(%14.1) gecmiste ve 7 kisinin (%9) yakin zamanda
intihar fikri veya girisimleri oldugu saptanmistir. Ya-
kin zamanda intihar fikri veya girisimi olan 1 hasta
ve gecmiste intihar fikri veya girisimi olan 5 hastanin
herhangi bir duygudurum bozuklugu tanisini karsi-
lamadigi belirlenmistir. Majér depresyon tanisi alan
11 kisiden 8'i, distimik bozukluk tanisi alan 7 kisiden
2'si, bipolar 2 bozukluk tanisi alan 5 kisiden 4’ ve
hicbir duygudurum bozuklugu tanisi almayan 10 kisi
olmak Uizere toplam 24 kisi, ge¢cmiste depresyon ta-
nisiyla antidepresan tedavi almistir.

Bipolar 2 bozukluk tanisi alan 4 kisi ve bipolar 1 bo-
zukluk tanisi alan 1 kiside ilk atagin depresyon ol-
dugu saptanmistir. Bipolar 1 bozukluk belirlenen
hastalarin ikisinde de, hastanin hatirlayabildigi en az
iki depresif atak kaydedilmistir. Bipolar 2 bozukluk
grubundaki hastalarin besinde de, hastanin hatirla-
yabildigi en az iki depresif atak kaydedilmistir. Bipo-
lar 1 bozukluk ve bipolar 2 bozukluk tanisi alan birer
hastada depresyon nedeniyle antidepresan tedavi
almaktayken manik ve hipomanik kayma yasandigi
belirlenmistir.

Galismamizdaki 78 hastadan 40'inin (%51.3), en az
1 aydir antidepresan tedavi (6 kiside antidepresan
dozun altinda amitriptilin) almakta oldugu kaydedil-
mistir. Bu 40 kisiden 14’linlin (%17.9) bir duygudu-
rum bozuklugu tanisini karsiladigi, ancak bu 14 kisi-
den 4'lne psikiyatrik sebepler yerine migren tedavisi
amaciyla antidepresan baslandigi belirlenmistir. 4
kisi (%5.12) anksiyete bozuklugu nedeniyle antidep-
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Tablo 2. Olgularin sosyodemografik 6zellikleri

Sosyodemografik 6zellik Sayi %
Cinsiyet
Kadin 66 84.6
Erkek 12 15.4
Yas aralgi
18-24 13 16.7
25-34 13 16.7
35-44 30 385
44-54 16 20.5
55-65 6 7.7
Medeni durum
Bekar 16 20.5
Evli 57 73.1
Bosanmis 3 3.8
Dul 2 2.6
is durumu
Memur 13 16.7
isci 5 6.4
Serbest 7 9.0
Emekli 4 5.1
Ev kadini 32 41.0
Ogrenci 8 10.3
issiz 9 11.5
Ekonomik durum
Kotu 7 2.0
Orta 46 59.0
iyi 25 32.1

Tablo 3. Duygudurum bozuklugu tanilarinin dagihmi

Duygudurum bozuklugu Sayi %

11 (10 kadin, 1 erkek) 14.1
7 (5 kadin, 2 erkek) 9

Major depresyon
Distimik bozukluk

Bipolar 1 bozukluk 2 (2 kadin) 2.6
Bipolar 2 bozukluk 5(4 kadin, 1 erkek) 6.4
Siklotimik bozukluk 1 (1 kadin) 1.3
Toplam 26 (22 kadin, 4 erkek) 33.4

resan tedavi almaktadir. Geri kalan 14 kisinin de mig-
ren tedavisi icin antidepresan tedavi almakta oldugu
belirlenmistir. 54 hasta (%69.2) duygudurumda mev-
simsel bir degisiklik tariflemezken, 24 hasta (%29.8)
duygudurumda mevsimsel degisiklik tarif ediyordu.
28 kiside (%35.9) nikotin, 2 kiside (%2.6) alkol kotiiye
kullanimi saptanmistir.
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Migren hastalarinda bipolar yelpaze bozukluklarinin yayginhgi

Tablo 4. Migren 6zelliklerine gore tani gruplarinin karsilastirmasi

DDB var (26) DDB yok (52) p
Sayi % Sayi %
Aura durumu
Yok 13 50 29 55
0.630
Var 13 50 23 45
Agrinin yerlesimi
Siklkla sag 8 30 13 25
Siklikla sol 10 40 13 25 0.253
Her iki taraf 8 30 26 50
Glindelik islerini stirdirebilme
Surdurebiliyor 15 58 37 71
o 0.234
Surdiiremiyor 11 42 15 29
Ailede migren dykdsu
Var 15 58 36 69
0313
Yok 11 42 16 31
Ailede psikiyatrik oyki
Var 11 42 12 23
0.079
Yok 15 58 40 77

DDB: Duygudurum bozuklugu.

Tablo 5. Huy o6zellikleri dagilimi

Huy o6zellikleri Sayi %
Hipertimik huy 3 (2 kadin, 1 erkek) 3.8
Siklotimik huy 9 (7 kadin, 2 erkek) 11.5
Depresif huy 16 (15 kadin, 1 erkek) 20.5
irritabl huy 4 (4 kadin) 5.1
Toplam 32 (28 kadin, 4 erkek) 40.9

Duygudurum bozuklugu ile migren o6zelliklerinin
(migrenin aurali veya aurasiz olmasi, agrinin hemisfe-
rik yerlesimi, agri sirasinda giindelik hayatin etkilen-
mesi, ailede migren Oykiisii ve ailede psikiyatrik 6yku)
arasindaki iligki ki-kare testiyle incelendiginde grup-
lar arasinda anlamli iliski saptanmamustir. (Tablo 4)

3 hastada (%3.8 ) hipertimik, 9 hastada (%11.5) sik-
lotimik, 16 hastada (%21.8) depresif ve 4 hastada
(%5.1) irritabl huy olcutleriyle uyumlu huy 6zellik-
leri saptanmistir. 45 kiside herhangi bir huy 6zelligi
belirlenmemistir. Huy 6zelliklerinin sayisal dagili-
mi Tablo 5'te gosterilmistir. Huy tanilarinin migren
ozelliklerine gore sayisal dagilimi Tablo 6'da goste-
rilmistir.
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Gerek duygudurum bozuklugu alt gruplarindaki
olgu sayisinin, gerekse de her bir duygulanim huyu
icin Olcltleri karsilayan olgu sayilarinin disuklig,
migreni olan bireylerde duygudurum bozuklugu ta-
nilari ve duygulanim huylari arasindaki iliskinin ista-
tistiksel sorgulanmasina engel olmustur.

Tartisma

Bir Universite Hastanesi Noéroloji Klinigi Bas Agrisi
Poliklinigi'ne basvuran migren tanili hastalarda Bi-
polar yelpaze bozukluklari yayginliginin arastinldigi
bu calismada varsayimimiza uygun olarak migren
olgularinda Bipolar yelpaze bozukluklari tani orani
genel niifustakinden daha yiiksek bulunmustur. Or-
neklemimizdeki, kadin/erkek orani=5.5/1'dir (%84.6
kadin). Bu oran Turkiye'de yiritilmis olan migren
sikhigina dair 6nceki iki caismadaki cinsiyet oranlari-
na (sirasiyla %86,2 ve %78.4) yakin durmaktadir.?'22
Benbir ver arkadaslari I§dir Devlet Hastanesi Noroloji
Klinigi'ne 1 yil boyunca basvuran 4951 bas agri yakin-
masi olan hastanin bas agrisi 6zellikleri ve alt tipleri-
ni belirlemislerdir. Onceki calismalardan farkl olarak
bu arastirmadaki yetiskin yas grubundaki katihmci-
larin %10.50'si aurasiz migren tanili erkek ve %6.8'i
aurasiz migren tanili kadindan olusmustur.?® Kadin-
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Tablo 6. Migren ozellikleri ile huy 6zelliklerinin dagilimi

AGRI

irritable Hipertimik Siklotimik Depresif Huy yok
huy (4) huy (3) huy (9) huy (16) (45)

Migren baslangig¢ yasi (ortalama yil) 24.8 35.0 18.0 30.88 23.56
Aurali migren 2 1 1 9 18
Aurasiz migren 2 2 8 7 29
Migren lokalizasyonu

Sag 0 12

Sol 13

Her iki taraf 3 3 4 4 30
Siklik

>1/hafta 1 4 7 10

<1/hafta, >1/ay 2 4 8 24

<1/ay 2 0 1 1 11
Agn sirasinda giindelik hayatin etkilenmesi

Rahatlikla stirdtrtyor 1 0 3 4 14

Glcliikle de olsa strdirtiyor 1 2 1 8 18

Surduremiyor 2 1 5 4 14
Ailede migren 6ykusu 4 2 7 12 26
Ailede psikiyatrik hastalik dykusu 2 1 4 4 12
Akraba evliligi 1 2 2 3
Yakin zamanda intihar girigsimi/fikri 0 1 0 1
Gegmiste intihar girigsimi/fikri 0 0 2 1

larda en yliksek migren sikhdi 20-30 yas araliginda,
erkeklerde ise 40-30 yas araliginda bulunmustur.
Turkiye'de klinik ortamda yurutilmus diger ¢alisma-
lardaki yas ortalamalari sirasiyla 35+9.8, 32.4+10.2 ve
37.76+11.36 olarak bulunmustur.22224

Calismamizda, bipolar 1, bipolar 2 ve siklotimik bo-
zukluk tanih olgular, dnceki calismalardaki bipolar
oranlarina yakin bicimde tiim érneklemin %10.3'Un{
olusturmustur. Merikangas ve arkadaslarinin?! saha
calismasinda, migrenlilerdeki 1 yillik bipolar yelpaze
sikligi %8.8, Breslau ve arkadaslarinin® benzer bir
saha calismasinda migrenlilerdeki hayat boyu manik
epizod sikhgi %4.7 ve bipolar 2 bozukluk sikhgi %3.9,
Robbins ve Ludmer'in®?® klinik calismasinda hayat
boyu bipolar yelpaze sikligi %8.6 bulunmustur. Kivil-
am ver arkadaslarinin yakin tarihli ¢calismasinda ise
120 migren olgusundan %19.2'si (n=23) BAB tanisi
almistir.?”

Olgu sayisinin yetersizligine ragmen, 6nceki calisma-
lara yakin bir oran bulunmus olmasi, elde ettigimiz
bu sonucun anlamli oldugunu disiindirmektedir.

Diinya Saglik Orguiti'niin 2011 tarihli Bipolar yelpa-
zenin 12 aylk prevalans ¢alismasinda BP-I %0.4, BP-II
%0.3, Esik alti BP %0.8 ve Bipolar spektrum bozuk-
luklarn %1.5 sikhkta bulunmustur.?® Dolayisiyla, bu
Uc¢ calisma ve bizim calismamizin sonuclari, migren-
lilerde, genel niifustan daha yiiksek oranda bipolar
bozukluk goérildigiine isaret etmektedir.

Turkiye'de yapilan bir calismada 12 aylik depresyon
ve distimik bozukluk sikhgi sirasiyla %4 ve %1.6 bu-
lunurken? Erzurum’da Gniversite 6grencileri Gizerin-
de yapilan bir tarama calismasinda ise, depresyon ve
distimik bozuklugun hayat boyu sikligi sirasiyla %8
ve %4 bulunmustur.® Ulkemizde Bipolar yelpaze
bozukluklarinin sikhidina dair Binbay ve arkadaslari-
nin yaptigi calismada, izmir kent merkezinde DSM-IV
tani kriterlerine gore psikotik 6zellikli depresyon ve
BP-1yayginhgi %0.92 olarak bildirilmistir.2 Bu veriler,
c¢alismamizda bulunan major depresyon (%14.1) ve
distimik bozukluk (%9) oranlarinin, Tirk toplumunun
genelinden ylksek oldugunu distindiirmektedir. Bu
bulgu migrenli olgularda duygudurum bozuklukla-
rin toplumun genelinden daha sik gorildigu bilgi-
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sini desteklemektedir. Klinik ortamlarda yaritilmus,
40 ile 500 olgu arasinda degisen buyuklukteki ¢alis-
malardan elde edilen sonuglar, migrenli hastalarda
depresyonun nokta sikliginin %11.9-57 ve hayat
boyu sikliginin ise %3.8-54.3 arasinda degistigini
goOstermistir." Migrenlilerde hayat boyu depresyon
oranlari iki saha calismasinda sirasiyla %26.6 ve
%40.7 bulunmustur.®*" Zirih kohortunda ise 1 yillik
depresyon orani %14.7 bulunmustur.?” Tiirk toplu-
munda migrenlilerde hayat boyu depresyon orani
%32.51 olarak saptanmistir.®2 Atasoy ve arkadaslari
stiregen migren agrili 55 hastanin %10,9'unda dep-
resyon ve %20'sinde distimi saptamistir.®3 Semiz ve
arkadaslarinin calismasinda ise Sivas Universitesi
ogrencileri arasinda migren tanisi alan 221 olguda
depresyon sikligi %10.1 bulunmustur.®¥ Calismamiz-
daki %14.1 depresyon sikhgi, bu klinik calismalarla
uyumludur.

Calismada Orneklemin neredeyse yariya yakininda
(%41.0) bir duygulanim huyu saptanmistir. En yiiksek
oranda depresif huy (16 hasta, %20.5) ve siklotimik
huy (9 hasta, %11.5) gozlenmistir. Depresif huyun
genel toplumda goriilme oranlari %3.6 ve %3.1 ara-
sinda degismektedir.?>3% Depresyon hastalari ara-
sinda depresif huya normal nifustan daha yiksek
oranlarda rastlandigi ve depresif huyun depresyon-
la ilintili oldugu ve ayrica hipertimik huyun birincil
olarak maniyle iliskili oldugu gosterilmistir.*”! BP-I
bozukluk tanili hastalar ve akrabalari huy 6zellikle-
ri yoniinden degerlendirildiklerinde, siklotimik huy
oranlari diisik cikarken, hipertimik huy, diger duy-
gulanim huylarindan daha yiiksek oranlarda bulun-
mustur.?® Ote yandan, Akiskal, siklotimik huyun bi-
polarite ile en baglantili duygulanim huyu oldugunu
bildirmistir.®® Siklotimik huy ise iki farkli calismada
genel nifusta %6.3 ve %1.7 oranlarinda bulunmus-
tur.3>3¢ Calismamizdaki siklotimik huy oraninin, bu
iki degerin belirgin olarak Gistlinde bulunmus olma-
s1, siklotiminin bipolariteyle (6zellikle BP-II) yakin ilis-
kisinin bir yansimasi olabilir. Duygulanim huylarinin
bipolar yelpazesi ile streklilik gosterdigi, dolayisiyla
duygudurumdaki oynakligi yansittigi soylenebilir.*%!
Fornaro ve ark. calismasinda bu bulgu desteklenecek
bicimde migrenli olgularda siklotimik huy siklig1 %45
bulunmustur./'®

Calismamizda bipolar gruplara benzer bicimde duy-
gulanim huylarinin yiiksek oranda gorilmis olmasi,
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duygudurumda oynaklik ve bas agrilari gibi donem-
sel durumlar olarak goriilen migren ve duygudurum
bozukluklarinin ortak bir etiyopatogenetik temeli
paylasiyor olabilecegini dusindirmistir. Migren-
le duygulanim huylarinin baglantisindan bahseden
onceki calismalarda, bir duygudurum bozuklugu
tanisi almis olan hasta gruplari arasinda duygula-
nim huylarina bakilmistir ve bu nedenle duygulanim
huylarinin bu hastalara eslik etmesi beklenebilir bir
bulgudur. Robbins ve Ludmer, migrenli hastalarda
hipertimik ve siklotimik duygulanim huylarina bak-
mis olmakla birlikte, sadece baska tirrli adlandirila-
mayan bipolar grubuna giren olgularin oranini ver-
mistir.? Oysa bizim calismamizin farkhhgi, birincil
olarak migren tanisi alan bir grupta doért duygulanim
huyuna bakilmis olmasidir.

Duygulanim huylarinin  duygudurum bozuklukla-
rinin gelisimine zemin hazirlayip hazirlamadiklari,
duygudurum ataginin seyrini etkileyip etkilemedik-
leri, duygudurum ataginin ataklar arasi veya tortu
duygudurum belirtileri olup olmadiklari arastirilmak-
tadir. Oedegaard ve Fasmer'in arastirmasinda unipo-
lar duygudurum bozuklugu ve migrenin komorbid
oldugu grupta, 63 hastanin 12'sinde depresif huy
ve 13'lnde siklotimik huy tesbit edilirken, migrenin
eslik etmedigi unipolar grupta depresif ve siklotimik
huy 6zelligi bulunan hastalarin sayisi belirgin diisik
olacak sekilde sirasiyla 3 ve 4'dir."® Yani, migrenle
komorbid duygudurum bozukluklarinda duygula-
nim huylari da daha sik gorullyor gibi durmaktadir.
Bu bulgu bir yandan, duygulanim huylarinin bipolar
spektrumu icerisindeki konumlariyla iliskili olabilir.
Duygulanim huylarinin daha sik goriliyor olmasi,
migren ve duygulanim huylarinin paylastiklari ortak
bir etyopatogenetik etmenin var olabilecegine isaret
edebilir. Belli bir duygulanim huyu, migren gelisimi-
ne zemin hazirhyor olabilir. Nitekim Cloninger’in ta-
rif ettigi psikobiyolojik karakter boyutlari ve migren
arasinda bir baglanti oldugunu gosteren calismalar
da mevcuttur.®” Cloninger’in tarif ettigi kisiligin psi-
kobiyolojik modelinde karakter boyutlarinin (yenilik
arayisl, zarardan kacinma ve odul bagimhhgi) her
biri farkli norotransmitter sistemleriyle (sirasiyla;
dopaminerjik, serotonerjik ve noradrenerijik) ilgilidir
ve psikoz ve duygudurum bozukluklarinin esik alti
sendrom bicimleri veya bu durumlara yatkinhk yara-
tabildikleri 6nerilmistir. Bagka bir deyisle, bu karak-
ter boyutlarindan birinin varligi, migren gelisiminin
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zeminini hazirhyor olabilir. ileri bir calismada, duy-
gulanim huylari, karakter 6zellikleri ve migrenle psi-
kiyatrik komorbidite birlikte ele alinarak, altta yatan
psikobiyolojik dliizenek daha iyi anlasilabilir.#"

Duygudurum bozuklugu tanisinin migrenin tuttu-
Ju tarafla iliskili oldugu 6ne siriilmektedir. Bipolar
bozukluk sol hemisferle, unipolar depresyon ise
sag hemisfer islev bozukluguyla iliskilidir. Migren-
le komorbid bipolar 2 bozukluk hastalarinda mig-
ren agrilarinin anlamh olarak daha ylksek oranda
sag tarafi, migrenle komorbid unipolar bozukluk
hastalarinda ise migren adrilarinin anlaml olarak
daha yiksek oranda sol tarafi tuttugu gosterilmistir.
031 Bizim calismamizda ise, agrinin tuttugu taraf ve
duygudurum bozuklugu tanisi arasinda bir baglanti
bulunmamistir.

Birinci dereceden akrabalarda migren 6ykusd, psiki-
yatrik 0yki ve akraba evliligi sorgulanarak, duygudu-
rum bozuklugu bulunan hastalar icin ayirt edici ailevi
bir bulgunun varhigini arastirmak hedeflenmistir. On-
ceki calismalarda da, migren ve duygudurum bozuk-
lugu komorbiditesinin altinda genetik bir etmenin
yatmadigini ima eden sonuglar elde edilmistir.®2]
Oedegaard ve Fasmer duygudurum bozukluguyla
komorbid migreni olan hastalar ve migreni olmayan
hastalarn karsilastirdiklarinda, ailede psikiyatrik has-
talik oykusli oranlar agisindan gruplar arasindaki
farkin anlamli olmadigini bulmuslardir.'® Bizim calis-
mamizda da 6nceki calismalarla uyumlu olacak sekil-
de, duygudurum bozuklugunun komorbid oldugu
ve olmadigi gruplari ailede psikiyatrik 0yki oranlar
acisindan karsilastirdigimizda gruplar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0.079).
Ancak, ailede psikiyatrik 6ykid bulunan 23 kisiden
11inde (%47.82), yani neredeyse yariya yakinin-
da bir duygudurum bozuklugu tanisi bulunmus-
tur. Buradan yola cikarak, ailede psikiyatrik hastalik
hikayesinin migrenli hastalarda duygudurum bozuk-
lugu ihtimalini arttinyor oldugu 6ne srlebilir.

Orneklemimizdeki duygudurum bozuklugu ve duy-
gudurum huyu saptanan olgularin azhginin ileri ista-
tistiksel analizler yapmaya olanak vermemis olmasi
calismamizin kisithliklarindandir. Sonuclarin, istatis-
tiksel anlam tagimamasi, olgu sayisinin dusiikliguyle
baglantilidir. Calismanin klinik ortamda yuritidlmis
olmasi, sonuclarin topluma genellestirilmesini en-

196

AGRI

gellemistir. Ozellesmis bas agrisi kliniklerine basvu-
ran hastalar toplumu yansitamaz, ¢unkd bas agris
yakinmasi olan ¢ogu kisi, tedavi arayisina girmemek-
tedir. Dolayisiyla, burada elde ettigimiz verilerin bir
kismi, tedavi arama davranisinin altinda yatan se-
beplerle de ilintili olabilir. Calismamizin kesitsel 6zel-
ligi ve dogrudan hastadan alinan bilgiye dayanmasi
nedeniyle, bu arastirmanin bulgulariyla duygulanim
huylari ve migren arasinda bir baglanti oldugu soy-
lenemez. Ancak, migren kliniginin seyri, duygulanim
huylari ve duygudurum dénemlerinin seyrinin birlik-
te takip edildigi ileri yonelik calismalarla bu iliskiler
incelenebilir. Caismamizda duygulanim huylarinin
tespitinde Tirkce gecerlilik guvenilirligi yapilmis olan
TEMPS-A 6lceginin kullanilmamis olmasi ve bunun
yerine birebir tum kriterlerin 1. arastirmaci tarafin-
dan ylizytize gérismede sorulmus olmasi bir yanlilik
olusturmus olabilir. Orneklemin migren tedavisinde
sikhikla tercih edilen farmakolojik miidahalelerden
olan simdiki ve ge¢misteki antidepresan ve duygu-
durum dizenleyici ila¢ kullanimlarinin sorgulanma-
mis olmasi ilaglarin duygudurum ataklarini tetikleyi-
ci ya da onleyici etkisini yorumlamayi engellemistir.
Zira, antidepresanlar BAB'da duygudurum ataklarini
tetiklerken, duygudurum diizenleyiciler ataklardan
koruyucudur.

Sonug¢

Migren tanih bireylerde bipolar bozuklugun daha sik
gorildigiine isaret eden 6nceki bulgulari destekler
tarzda migrenli hastalar arasinda bipolar bozukluk
yuksek oranda gorilmustir. Duygulanim huylarinin
genel nifustan daha yiiksek oranda gorilmis olma-
si, duygudurum bozukluklarinin esik alti gériiniim-
lerini temsil ettigi, migren ve bipolar bozukluk icin
ortak bir patofizyolojik temel olabilecegi yoniinde
degerlendirilebilir. Dolayisiyla, migren ve bipolar bo-
zuklugun komorbid oldugu hastalar, duygudurum
bozukluklarina yonelik ileri calismalarda daha homo-
jen bir alt grubu temsil edebilir.

Gelecek calismalarda, migren ve bipolar bozuklugun
birlikte gorildigli orneklemler igerisinde migren
ataklanyla baglantili psikiyatrik kétiilesmeler, her iki
hastaligi hedefleyen 6zgul ilaglarin kullaniminda te-
daviye yanit ve prognoz, paylasilan patofizyolojinin
altinda yatan diizenekleri izah etmek icin aile ve ge-
netik calismalar ile biyolojik tedavi hedefleri arastiril-
malidir.
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