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MIGRENLI HASTALARDA GORSEL UYARILMIS KORTIKAL CEVAPLAR
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S.U.T.F. Noroloji Anabilim Dali

OZET

Bu ¢alismada 9 erkek, 37 kadin toplam 46 mi-
grenli ve yeterli sayidaki kontrol vakasinda gérsel
uvartilmigs kortikal potansiyel (Visual evoked poten-
tial: VEP) incelemesi yapild:. Elde edilen P100 dal-
gast amplitiit ve latans degerleri istatistik olarak ana-
liz edildi.

Tiim migren grubu agrili dénem, agrisiz donem
VEP amplitiit degerlerinin kargilastiriimasinda, agrili
donem degerleri, agrisiz déneme gére yiiksekti
(p<0.05)

Migrendeki VEP amplitiit yiiksekligi literatiirde
Sik olarak bildirilen bir bulgudur. Bu yiiksekligin
oksipital korteks ve retina eksitabilitesine bagl: ola-
rak ortaya ¢ikiigi séylenmektedir. Elde edilen bulgu-
lar literatiir bilgileriyle uyumlu gériilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Migren, girsel uyartilmig po-
tansiyeller.

SUMMARY

Visual Evoked Potentials in Patients with
Migraine

In this study visually evoked cortical potential re-
sponses were obtained from 46 migraine patients (9
males and 37 females) and a sufficient number of
control cases. Amplitude and latency values of P100
waves were statistically analysed.

VEP amplitiide values of painful and painless
periods of the whole group were compared. Values
from painful periods were found 1o be higher than
those obtained from painless periods (p<0:05).

lligh values of VEP amplitude in migraine pa-
tients is a finding frequently mentioned in literature
and is ascribed (o excitability of the retina and occip-
ital cortex. Our results were found to be consistent
with the literature. »

Key Words: Migraine, visual evoked potentials.

GIRIS

Migren patofizyolojisinin aydinlatilmasina
iliskin baglica arastirmalar bazi humoral maddelerin
tayini (1), serebral kan akimi ¢alismalart (2-4), ter-
mografi (5) ve bu arada elektrofizyolojik incelemeler
(6-9) olarak alinabilir.

Bu elektrofizyolojik ¢alismalardan viziiel evoked
potensiel (VEP) calismalar1 (6-9), patofizyoloji
tarugmalarina Snemli bulgular kazandirmig ve
tarismalarin daha degisik boyutlarda olmasini
saglamigtir. Oyle ki VEP ¢alismalarindan elde edilen
bulgular "nérojenik neden mi, vaskiilojenik neden
mi?" tarugmasinin gok daha yeni ve degisik zeminde
yapilmasina yol agmistir. Elektrofizyolojik
pattdrnlerin orijininde katokolaminler gibi bazi
noromediatdrlerin rol oynayabilecegine iligkin
ipuglari da bu tartigmalara yeni boyutlar ka-
zandirmaktadir (10-12).

Bu ¢alismada bir grup migrenli vakada VEP

¢aligmasi yapilarak clde edilen bulgularin literatiir
bilgileri ile birlikte degerlendirilmesi amagclanmustir.

MATERYAL ve METOD
Vakalar:

1-Migren grubu "Ad Hoc Komitesinin" (1962)
tanimina goére migren tamisi konulmus, S.U. Tip.
Fakiiltesi noroloji poliklinigince izlenmekie olan 46
vakadan olusturuldu. Bu grup 37 kadin (yas
dagilimi: 17-60, ort: 36.28), 9 erkekde (yas
dafilimi: 13-52, ort: 33.3) olugmaktaydi. Vakalarin
ozellikle gorme keskinligi azalmas: yoniinde kayda
defer bir bulgusu yoktu. Kirma kusuru olanlar
caligmaya gozliikleriyle alindi. Caligmaya son iki ay
icerisinde profilaktik migren ilaci alanlar alinmads.
34 vakada agrili ya da agrisiz tek kayitlama yapildi.
Bunlarin 19'u agrisiz, 15'i agnl donemdeydi.
12'sinde ise hem agnli, hem agrisiz donemlerinde
kayitlama yapildi. Vakalarin §'i siirekli saf yarim
basagrisi, 8'i sol yarim basagnisindan (toplam 13
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{inilateral basagrisi) yakinmaktaydi. 17 vaka ise
degisken lateralizasyonlu "hemikraniyali” idi. 15 va-
kanin holokraniyali oldugu kamsina vanldi. Siirekli
iinilatral basagrisi tarif eden 13 vakada, afriyan taraf
bulgulariyla, hi¢ agrimayan taraf bulgulari
kiyaslandi. Viziiel aura tammlayan 8 vaka klasik,

tammlamayan 38 vaka non-klasik migren olarak

degerlendirilip alt gruplama yapildi.

2- Normal kontrol grubu, up dgrencisi, hastane
personeli, hasta yakini ve doktor olmak iizere her-
hangi bir gorme yakinmast olmayan (5 kigide hafif
kirma kusuru olup, gozliikleri ile ¢aligmaya alind.)
toplam 43 saglikli kisiden olustu. Bu deneklerin
26's1 kadin (yas dagilimi: 17-68, ort 39.5), 17'si er-
kek (ya dagilimi: 25-62, ort: 38.2) idi.

Yontem:

- Herbir vaka kas artefaktlarninin en aza indirilmesi
bakimindan disgi koltugunda geriye dogru yan yatar
durumunda oturtuldu. Giimiis disk elektrotlar kul-
lamlarak aktif elektrot, uluslararasi 10-20 EEG elek-
trot yapigtirma sistemine gore OZ noktasina, ref-
erans elektrot FZ noktasina, toprak elektrot ise A
(sol kulak) noktasina yapisurildi. Elektrot empedan-
slan 5 KOhm altnda tutuldu. Elektrotlar Nihon
Kohden Neuropack 4 (model MEM-4104K) evoked
sistemi . ile baglanulandi. Stimulus 27x35 cm.
ebadindaki VD-40IA video monitor ekranindan yak-
lasik saniyede bir frekansla degisen (siyah-beyaz kon-
trastl) dama tas1 deseni ile verildi. Pupil ekran mesa-
fesi 150 cm. olarak ayarlandi. Vakanin ekrandaki bir
kareyi gorme agis1 62 dakika (1.03 derece) idi. Yiizde
80-90 kontrast ve aydinlatmada ¢alisildi. Vakaya ek-
ramin tam ortasindaki kiigiik beyaz ve defigmeyen
kareye tek gozle fiksasyon yapurildi. Once sol goz,
sonra sa goz stimiile edilerek iiniokiiler iki tarafli
VEP cevaplan her vakada kaydedilmig oldu. Fiksas-
yon siirekliligi gekim boyunca kontrol edildi. Yeterli
fiksasyonu olmayan, igbirligi giivenilir olmayan
vakalar ¢alisma digi birakildi. OZ'den kayitlanmig
kortikal cevaplarnin 200'iiniin ortalamasi VEP cevabi
olarak alindi. Cevaplanin giivenilirlifi yoniinden
cogu vakada galigma ii¢ kez tekrarlanarak farkli sonug
alindifinda bu sonuglar ¢aligma digi birakaldi.

' Amplitiit 6lgiimlerinde Py noktasindan gegen

cizgiye, N1 noktasindan inilen dikme defer olarak

alindi. Latans dlgiimlerinde sadece P dalgasinin
tepe noktas latans olarak alindi.Bulunan amplitiit ve
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latans degerleri yukanda sozii edilen vaka grup ve alt
gruplan baghigmnda istatistik olarak degerlendirildi.
Istatistik analizlerde t testi ve lineer korelasyon uy-
gulandi.

BULGULAR

Normal kontrol grubunun VEP amplitiit
degerleri ortalamasi 7.55 (SD=+4.64), migren gru-
bunda (klasik+non-klasik) agrisiz donem kayit-
lamasinda VEP amplitiit degerleri ortalamasi 7.07
(SD=%3.08) olarak bulunmustur. Agrili dbnemde bu
deger 8.80 (SD=+6.19) idi.

Migren grubunun (klask+non-klasik) agrisiz
donem VEP amplitiit deferleri ve agrih donem VEP
amplitiit degerleri ayn ayn normal kontrol grubu
VEP amplitiit degerleri ile kargilastirlmigtir. Her
iki karsilastirmada da istatistik anlamda bir farklilik
bulunmamistr (p>0.05).

Agrnli donem VEP amplitiit degerleri agnsiz
donemdekine gore yiiksek bulunmugtur (p<0.05).

Agrili ve agrisiz donemlerinde ¢ekim yapilmig
vakalarin her iki donemlerine ait VEP amplitiit
degerleri arasindaki karsilasirmada, agrili dénem
degerlerinin yiiksek oldufu ancak istatistik dnemde
bir farkhiligin olmadif gorilmiistiir (p>0.05).

Agrih ve agrisiz donemlerinde kayit yapilmig
non-klasik migrenli vakalarin bu iki donemine ait
bulgular kargilasurildifinda, agrili donemdeki amp-
litiit degeri istatistik anlamda yiiksek bulunmustur
(p<0.05). :

Hepsi kadin vakalardan olusan non-klasik mig-
renli grubun agnli ve agnisiz donemlerine ait amp-
litiit degerleri, kadin normal kontrol grubuyla
kiyaslanmistir, Agrisiz donem degerlerinin normal
kontrol grubuyla kargilastinlmasinda istatistik
onemde diisiik olmas: dikkat gekicidir (p<0.05).

Agnli ve agnsiz donemlerde, klasik ve non-
klasik gruplardan eclde edilen amplitiit ve latans
deperleri ile yas degerleri arasinda korelasyon
arandiginda normal kontrol vakalarindaki yas kore-
lasyonundan farkli degerler elde edilmemistir.

P100 latans ortalamas: normal kontrol grubunda

"97.03 (+5.84) ms, migren grubunda: agrisiz

donemde 97.95 (+7.75) ms, agrili donemde 97.87
(#4.74) ms olarak bulunmustur.

Caligmaya alinan migrenli ve normal kontrol
gruplarindan elde edilen VEP'lerin P100 dalgasinin
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latans degerleri i¢in amplitiit deferlerindeki sira iz-
lenerek aymi kargilagtirmalar yapilmigur ve latansla
ilgili bu degerlendirmelerde kadinlardan olugan klasik
migrenlilerin, agrisiz dénem VEP P100 latans
degerlerinde, kadin normal kontrol grubununkilerle
kargilagtirildifinda istatistik 6énemde uzama bulun-
mugtur (p<0.05). Gene agrisiz donem klasik ve non-
klasik migrenlilerin VEP P100 latans degerleri
kargilasurildiinda, klasik migren degerlerindeki uza-
ma istatistik olarak anlamli bulunmustur. (p<0.05).
Diger karsilastirmalarda istatistik 6nemde bir
farklilik dikkat gekmemisgtir.

Sckil 1 ve gekil 2'de normal, kiime bagagrisi,
klasik ve non-klasik vakalarinda g¢ekilen trase
ornekleri goriilmektedir.

SOoL cUz

SAE cbz

—— AGRILI DUNER
— AURISIZ DUNEM

(Vaka No:12)
L]
Sekil 1:

A- Normal kontrol VEP irase érnegi
B- Kiime bagagrisi VEP trase érnegi.

Migrenli Hastalarda Gérsel Uyarimg Kortikal Cevaplar
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KLASIK MiGRER (Veke Fo:25)

SOL cbz

Sab bz

-—— ACRILI DOmEx
—— AGRISIZ DOWEM

(Vaka Ko:37)

Sekil 2:
A- Klasik migren VEP trase drnegi
B- Non-klasik migren VEP irase érnegi.

TARTISMA

Migrendeki temel patogenetik mekanizmaya
iligkin bilinen vaskiiler goriisler (2-4) 6zellikle son
yirmi yili agkin bir siiredir degismektedir.

Oyle goriiliiyor ki bu degisikligi daha ¢ok elek-
trofizyolojik incelemelerin sagladigi bulgular yon-
lendirmektedir. Migrendeki EEG degisikliklerinin
sadece vaskiiler bir mckanizmayla agiklanamayacag:
daha 1969'da Hockeday ve Whitty tarafindan ileri
siiriilmiigtiir (13).

Bu arada "visiiel evoked potensiyel” (VEP) amp-
litiit degerlerinin arttif1 bir ¢ok ¢alismada bildiril-
mektedir (7, 10, 14, 16): Bu artig migrende oksipital
korteksin cksitabilite artigina baglanmaktadir.
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_ Migren grubunda (klasik-non-klasik ayrimi
yapilmaksizin) agrili ddnem VEP amplitiidi, agrisiz
dénemdekine gore istatistik Onemde biiytktir
(p<0.05). Migrende VEP amplitiit yiiksekligi,
yayinlarda seyrek olmayarak bildirilen bir bulgudur.
Agnsiz donemde VEP kayitlamalarinda da bu bulgu
bildirilmektedir. Bu amplitiit yiiksckliginin oksipi-
tal korteks ve retina eksitabilitesine bagh olarak or-
taya ¢ikuif1 sdylenmektedir (10). Retina ve korteks
eksitabilitesinin artiginda da katekolaminlerin rol
oynadif ileri siiriilmektedir (9). Bu bilgiler ve elde
ettifimiz agn krizi sirasindaki VEP amplitiit
degerlerinin daha da yiiksek oldugu ile karakterize
bulgu, sd6z konusu eksitabilitenin agri krizi
sirasinda iyice arttifini gosteren bir veri olarak be-
lirmektedir. Gergekten bu bulgular klinik olarak bir
¢ok vakanmin giiriiltii ve parlak 1s18a karst ta-
hammiilsiizliigiini, 151k ve giiriiltii stimiilusunun
bir nobet baglatabildigini ¢agrigtirmakiadir (6). Ote
yandan Bodis-Wollner ve Yahr (1978), parkinsonlu-
larda diisiik amplitiitliic VEP elde etmigler, L-Dopa
tedavisi ile amplitiitte yiikselme gozlemlemiglerdir.
Bu bilgiler VEP amplitiidiiniin yiiksellifini korteks
(ve bu arada retina) eksitabilitesinin ve bu eksitabi-
liteyi de katekolaminlerin tayin ctmesi ihtimaline
gotiirmektedir.

Hem agnli, hem agnsiz donemlerinde VEP in-
celemesi yapilmig vakalarin bu donemlerinin
kargilastirilmasinda da, agrili donemlerine ait VEP
amplitiit degeri agnsiz donemdekine gore yiiksck
bulunmugtur. Yine agrili donem amplitiit defer-
lerinin normal kontrol grubundakilere gore yiiksck
oldugu goriilmektedir. Ancak bu yiikseklik istatistik
onemde degildir. Bu konuda yorum yapabilmek igin
vaka sayininmn daha da ¢ogaltilmasi uygun olacakuir.
Kadin migrenlilerin (klasik+non-klasik agrisiz
donem amplitiit degerinin normal kontrol grubuna
gore istatistik anlam derecesinde diisiik olugu dikkati
cekicidir. Bu diigiikliifii tayin eden "n" sayisi olan
45'in, 35'inin non-klasik vakalara ait gdzlerin sayisi
oldugu ve bu 35 "n" sayisina ait amplitiit deferinin
ortalamasinin 7.03 gibi diigiik bir rakam olugudur.
Ancak burada agrisiz dsnemdeki non-klasik vakalara
ait VEP amplitiit degerlerinin bu dl¢iide diisiik bulu-
nusu ilging bir bulgu olarak ortaya ¢ikmakiadir.
Literatiirde agrisiz donemdeki non-klasik migrenlile-
rin VEP amplitiidiiniin, normal kontrolden farkli ol-
madig bildirilmektedir (11,17). Klasik migrende
Regan ve Heron (1969), daha sonra Mac Lean ve ar-
kadaslar1 (1975) visiiel aura sirasinda skotoma
kontrlateral hemisferde gegici bir VEP supresyonu
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bildirmislerdir (18, 19). Bu ¢alismada aura sirasinda
VEP kayd: yapilmamistir. Klasik migren grubunda,
agrisiz donemde (intceriktal) normal kontrol grubun-
dan farkli bir VEP amplitiit deferi elde edileme-
mistir. Non-klasik gruptaki agnsiz dénem amplitiit
degerinin diisiik olusu, non-klasik migren patogene-
zindeki talamik-hipotalamik bolgenin roliini tar-
tigma planma ¢ikarabilir. Gergekten non-klasik mi-
grenlilerdeki aglik, susuzluk, su tutulmasi, ofori,
depresyon, irritabilite gibi onciil belirtilerin hipotal-
amik yada limbik bolgelerin disfonksiyonunu telkin
ettigi bilinmektedir (20). Skinner ve Lindslay
(1971), Yingling ve Skinner (1976), Koshino ve ar-
kadaglar1 (1987) yaptiklan fizyolojik deneylerde
VEP iizerine talamik inhibisyonun oldugunu
gostermiglerdir (21-23). Ayrica talamik lezyonlarda
VEP amplitiidiiniin arttifn Ungher ve arkadaglan
(1960), Oussterhuis ve arkadaslan (1968) taralindan,
hipotalamik lezyonlarda artugi da Wright ve arka-
daslan (1979) tarafindan gosterilmigtir (24-26). Bu-
rada VEP olusumunda talamik, hipotalamik veya
limbik bolgelerin rolii oldugu anlagiimaktadir. Ote
yandan bu bdlgelerin disfonksiyonunu gosterir ve
yukarida sozii edilen klinik belirtiler non-klasik mi-
grendeki VEP degisikliginin yine bu bolgelerin pa-
roksismal disfonksiyonuna igarct edebilir. Calis-
mamizda clde edilen non-klasik migrenlilere ait
agrili donem VEP amplitiit yiksekligi ile agnsiz
donemdeki (normal kontrole gore bile dnemli
olgiide) diisiik VEP amplitiit degerleri arasindaki de-
rin farklilik (p<0.05) belki de hipotalamik, talamik
paroksismal disfonksiyonu vurgulamakta olabilir.

P00 latans ortalamasi, normal kontrol grubun-

da 97.03 (+5.84) ms, migren grubunda agrisiz
donemde 97.95 (£7.75) ms, agrili donemde 97.87

(+4.74) ms olarak bulundu. Anlagilacaf iizere bu
degerler hemen hemen birbirinin ayni sayilabilecck
rakamlar olarak belirmigtir. Nitekim istatistik ana-
lizde anlamli bir fark yoktur. Literatiirde bu konuda
yapilmig ¢aligmalarda Py latans uzamasindan soz

cdilmektedir (9,10,16). Bununla birlikte aragtirma-
cilarin bir boliimii latansta normal kontrole gore he-
rhangi bir degisiklik bulmadiklarini séylemek-
tedirler (11,17,27). Ote yandan ¢aligmamizdaki yon-
teme benzer ¢aligan Mariani ve arkadaglan(1990),
non-klasik migrenlilerde herhangi bir latans
degisikligi bulamamiglar, ancak klasik migrenli
grupta P1op latansinin uzadigin saptamiglardir(12).

Klasik migrenlilerdeki bu bulgularin agiklan-
masinin zorluguna igarct eden yazarlar, agnsiz

468-
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donemde bile ctkisi goriilen monoamin medi-
atorlerindeki spesilik degisikliklerin yansimasi olab-
ilecegini diisiinmektedirler. Yiiksck freckansh stimu-
lusu igeren yontemlerle klasik migrenlilerin VEP
bulgularinin, non-klasik migrenlilerden farkliligin:
saplayan Nyrke ve arkadaslani (1989), bu iki migren
tiirliniin patogenezlerinin bir hayli farkli oldugunu
diigstinmektedirler (20). Klasik migrenin, korteks ile
1lgili noronal degisikliklere bagh oldugunu, non-
klasik migrende hipotalamo-talamik bolgelerdeki
noronal degisikliklere bagli oldufu ve bu
degisiklikte bazi ndromediatorlern rol oynayabi-
lecegine iligkin goriisler yukarida belirtilmigti.
Gergekten klasik migrenlilerdeki agnisiz donem la-
tans uzamasinin, kalici sayilabilecek bulgu olmasi
yoniinden, Nyrke'nin de isaret ettigi gibi (20) mi-
gren mekanizmasindaki norojenik goriisleri destekler
goriinmektedir. Bu durum migrenli vakalarda
yapilacak bu tip ¢aligmalarda klasik, non-klasik
ayniminin yapilmasinda titizlik gosterilmesi gerekli-
ligini ortaya koymaktadir.

Migrenli lastalarda Gorsel Uyarimyg Kortikal Cevaplar

Caligmanin tarugmasi goriildiigii gibi bashca
klasik, non-klasik, kadin, erkck subgruplamalarina
ait, P1pp amplitiidi ve latans1 parametreleri

tzerinde olmugtur. Bu parametrelerin migren yast,
nobet siiresi, nobet sikhigi, agrinin zelligi gibi
diger birgok fakiorle karsilastrilmasina gidilme-
migtir. Ciinkii vaka grubunu olusturanlarin bu para-
metrelerle ilgili giivenilir bilgi vermedikleri
gozlemlenmistir,

Sonug olarak, sundufumuz bu ¢alismada kul-
lanilan teknikle clde edilen bulgular, ilgili lite-
ratiirdcki bulgularla karsilagurilmis ve bu konuda
daha ileri caliymalarda kullamlabilecek bir yéntem
oldugu kanisina vanlmisur. Yararlanilan diizenckle
yalnizca stimulus deisikligi ile, literatiirde son za-
manlarda sik¢a sozii edilen yiiksck frekansh uya-
rimla clde edilmis VEP (steady-statc VEP) ¢als-
malari yapilabilir. Calismamizda elde edilen bulgu-
lara yenilerinin kaulmasiyla, yogun arastirmalara
ragmen patogenczi hala tarusihip giden migren ko-

nusunda, yararl bulgular ortaya konabilir.
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