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Kronik Migren Hastalarinda Retinal Sinir
Lifi Tabakasi1 ve Gangliyon Hiicre Kompleksi
Kalinliginin Optik Koherens Tomografi ile
Degerlendirilmesi

Assessment of Retinal Nerve Fiber Layer and Ganglion Cell
Complex Thickness Using Optical Coherence Tomography in
Chronic Migraine Patients
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0z
Amac: Kronik migren hastalarinda retina sinir lifi tabakasi (RNFL) ve gangliyon hiicre kompleksi (GHK) kalinhiliginin spektral optik

koherens tomografi (OKT) ile incelemesidir.

Gerec ve Yontem: Kronik migreni olan (Grup 1) 20 kisi ve 20 saglikh birey (kontrol grubu) ¢calismaya déhil edildi. Tim katilimcilarin
spektral OKT ile RNFL ve GHK degerleri 6l¢iildi. Gruplar kendi arasinda istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: Yas ortalamasi grup 1 ve kontrol grubunda sirasiyla 34.4+8.3 (25-42) ve 33.6+6.7 (25-40) olarak saptandi. Grup 1’de migren
hastalig: teshis stiresi ortalama 88+10.2 ay (66-114) idi. Grup 1 ve kontrol grubu arasinda tiim kadranlarda RNFL ve GHK farkhiliklar
istatistiksel olarak anlamliydi. (p<0.05)

Sonug: Kronik migren hastalarinda; RNFL ve GHK degerlerinde kontrol grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlaml bir incelme saptan-
mastir.

Anahtar Kelimeler: Migren, OKT , RNFL, GHK.

ABSTRACT
Purpose: The aim of this study was to investigate the thickness of the retina nerve fiber layer (RNFL) and the ganglion cell complex (GCC)

in patients who have chronic migraines, using spectral optical coherence tomography (OCT).

Materials and Methods: Twenty patients who had chronic migraines (Group 1), 20 patients who were totally healthy (Control group)
were included in the study. Spectral OCT was used to measure the RNFL and GCC values for all patients. The groups were statistically
evaluated among themselves.

Results: The mean age in group 1, and the control group was 34.4+8.3 (25-42) and 33.6+6.7 (25-40) years respectively. Average time of
migraine diagnosis in group 1 patients were 88+10.2 month (66-114). There was statistically significant difference between group 1 and
control group in RNFL and GCC measurements. (p<0.05)

Conclusions: In chronic migraine patients, statistically significant thining of RNFL and GCC measurements was determined comparing
with the control group.
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GIRIS

Migren; belirgin bir ig goremezlige yol acabilen bas
agrisi ile birlikte norolojik, gastrointestinal ve otono-
mik degisikliklerin goriilebildigi ve patogenezinin ha-
len belirsiz oldugu bir hastaliktir.? Migren ile ilgili
aurali ve aurasiz olmak tizere iki sendrom tanimlan-
mistir.? Migrenin patogenezinde; vaskiiler, norovas-
kiiler, hipoksik, hiicresel, hormonal ve genetik bir¢cok
hipotez tartisilmaktadir.* Ozellikle aurali migren
hastalarinda oksipital hemisferdeki vazospazm ve
ardindan gelisen kan akimindaki azalma gorsel aura
ve bas agrisim1 agiklayan onemli bir hipotez olarak
gorillmektedir. Baz1 hastalarda beyin kan akimin-
daki azalmaya es zamanl olarak beyin dig1 dokular,
ozellikle retina tabakasinda vazospazm gosterilmis-
tir.>® Vazospazm ve iskemiye baglh vaskiiler anormal-
liklerin retina ve optik sinir basi tzerine etkilerini
aragtiran bircok calisma yapilmigtir.5¢

Kronik migren, migrenin en sik komplikasyonudur.
Ayda 15 giinden fazla ortaya ¢ikan, 3 ay veya daha
fazla stire devam eden, bas agrisinin karakteri 8 giin
veya daha uzun siire degismeden devam eden, aura-
s1z migren kriterlerini tasiyan bag agrisi literatiirde
kronik migren olarak tanimlanmistir.”

Son dénemde teknolojik ilerlemeler sayesinde gelisti-
rilmig tarama hiz1 ve 6zel yazilim tekniklerini kulla-
nan yeni jenerasyon spektral domain optik koherens
tomografi (OKT) aletleri yiiksek coztuintrlikli go-
rintiiler elde edilmesine olanak vermektedir.® OKT
invaziv olmayan invivo ve tekrarlanabilir degerlen-
dirilmeler yapabilmesi nedeniyle klinikte optik sinir
basi, peripapiller RNFL, GHK degerlendirilmesinde
ve bircok norooftalmolojik hastalikta kullanilmaya
baslanan bir goriintiilleme yontemidir.%!°

Kronik vazospazma bagl olarak uzun déonemde reti-
nal sinir lifi tabakasi ve gangliyon hiicre kompleksi-
nin beslenmesinin bozulmasi sonucu, bu degerlerin
kalinliginda incelme olabilecegi ongoriilerek ¢caligsma-
mizda kronik migreni olan hastalarin OKT yardimi
ile RNFL ve GHK o6l¢iimleri degerlendirildi.

GEREC VE YONTEM

Benzer yas ortalamasina sahip 10 kadin, 10 erkek
olmak tizere toplam 20 migren hastasi (Grup 1) ca-
lismaya alindi. Kontrol grubu (Grup 2) olarak yine
10 kadin, 10 erkek olmak tizere sigara kullanmayan
toplam 20 olgu calismaya déahil edildi. Her olgunun
sag gozu calismaya dahil edildi. Olgularin ayrintili
hikayeleri alinip, migren atak sikliklari, agrinin yer-
lesimi, ortaya cikis yasi, siiresi ve auranin varhgi ile
tarifi sorgulandi. Alinan bilgiler 1s1831inda kronik mig-
ren tanisi konulan hastalar ¢aligmaya dahil edildi.

Sistemik ek sorunlari, ailelerinde migren varlig ve
glokom oOykisi not edildi. Glokom &ykiisii olan ve
optik sinir baginda glokomatéz ekskavasyon oldugu
diistiiniilen hastalar ¢calisma disinda birakildi. Migren
hastalarinda tim 6l¢timler agrisiz ve ataksiz donem-
lerinde yapildi.

Hasta Secimi: Grup 1 ve grup 2’ye gérmeleri tas-
hihli ya da tashihsiz 1.0 (tam) olan ve normal okii-
ler bulgular: olan goniilliiler dahil edilirken; Miyopi,
santral seroz koryoretinopati, retinitis pigmentoza,
anjioid streak, primer a¢1 kapanmasi glokomu, pri-
mer acik acgili glokom, koroid neovazkiilarizasyonu
olan hastalar ve daha 6nce gecirilmis band serklaj
gibi bir operasyon oykiisii olan, diabetes mellitus,
kronik hipertansiyonu olan (tedavisiz izlenen veya
anti hipertansif ila¢ kullanan olgular), ve sigara icen
hastalar calismadan dislandi. Ek olarak grup 1’deki
hastalar “Uluslararasi Kronik Migren Siniflamasi-
na”7 gore kronik migren tanimina uyan hastalardan
olugsmaktayda.

Oftalmolojik Muayene: En iyi gorme keskinligi,
yarik lamba biyomikroskopi, Goldmann applanasyon
tonometrisi, tic aynali kontakt lens ile gonyoskopi ve
fundoskopiyi iceren tam oftalmolojik degerlendirme
yapildi. RNFL ve GHK degerleri OCT RTVue versi-
on 4.0 (Optovue®, USA) cihazi kullanilarak 6lgiildi.
OKT olgiimi pupil dilate edilmeden alindi. En az>6
sinyal giiciine ulasan, yiiksek kalite taramay1 gerek-
tiren ol¢iimler analiz i¢in kabul edildi.

Tum gruplardaki katilimcilarda koroid kalinliginda-
ki diurnal varyasyonlar dikkate alinarak saat 10.00
ile saat 12.00 arasinda RNFL, GHK o6l¢iimi yapilda.
RNLF ve GHK horizontal ve vertikal planda optik
sinir gevresi 3,45 mm geniglikte bir alani kapsaya-
cak gekilde yapildi. Cihazin kullandig:1 tarama pa-
terni 1024 A-scan iceren 2 adet ortogonal yonelimli
6mm’lik dogrulardan olusan retina “capraz hat” pa-
ternidir. Gorintiiniin otomatik olarak ters ¢evrilmesi
ile koryoretinal ara ylizey “sifir gecikme” ile bitigik
hale gelir. Retina “capraz hat” tarama yonteminde
goz takibi olmadan 16 dogrultuda ortalama 32 pa-
tern bulunmaktadir.* Calismada elde edilen bulgu-
lar degerlendirilirken, verilerin analizi icin Istatistik
Paket Programi kullanildi. Tanimlayic: istatistiksel
metotlarin normal dagiliminin incelenmesi i¢in Kol-
mogorov-Smirnov dagilim testi, niceliksel verilerin
kargilagtirilmasinda, parametrelerin gruplar arasi
kargilagtirmalarinda Mann Whitney-U testi, para-
metrelerin grup ici karsilagtirmalarinda ise Wilcoxon
isaret testi kullanildi. Sonuclar %95 giiven araligin-
da, p<0.05 anlamlilik diizeyinde ve p<0.01 ileri an-
lamlilik diizeyinde degerlendirildi.
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BULGULAR

Kasim 2012-Ekim 2013 tarihleri arasinda Erzurum
Bolge Egitim ve Arastirma Hastanesi Goz Hasta-
liklar1 Bolimiine bagvuran hastalar degerlendirildi.
Yas ortalamasi grup 1, ve kontrol grubunda sirasiy-
la 34.4+8.3 (25-42) ve 33.6+6.7 (25-40) olarak sap-
tandi. Gruplar arasinda yas acisindan istatistiksel
olarak fark saptanmadi. Grup 1’de migren hastalig:
teshis siiresi ortalama 88+10.2 ay (66-114) idi. Top-
lam, temporal, superior, nazal ve inferior kadran-
larin RNFL kalinlig1 grup 1’de sirasiyla 106.07+7.2
pm, 82.1+7.1 pm, 125.4+6.6 pm, 72.07+6.3 pm, and
138.2+6.5 pm idi. Kontrol grubunda ise bu degerler
sirasiyla 119.3+10.5 pm, 88.9+8.9 pym, 136.2+8.9 pum,
78.7£10.2 ym, ve 142.7+9.2 pm idi.

Tim kadranlarda RNFL degerlerinde kontrol gru-
buna kiyasla anlamli incelme tespit edildi. Ortalama
RNFL degerleri kontrol grubuna (Grup 2) kiyasla
grup 1’de istatistiksel olarak anlamli derecede ince
bulundu (p<0.05). Ortalama GHK kalinlig1 grup 1’de
superior kadranda 92.1+3.8 pm ve inferior kadranda
95.3+3.6 nm idi. Kontrol grubunda superior kadran-
da 98.5+3.4 ym ve inferior kadranda 100.7+4.1 pm
idi. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak an-
lamli bulundu (p<0.05).

TARTISMA

Migren, etyopatogenezi heniiz tam olarak bilinme-
yen, epizodik bas agris1 ataklariyla seyreden, kronik
progresif bir norolojik hastalikdir.? Patogenezinde
en yaygin olarak bilinen vaskiiler disregiilasyondur.
(vazospastik yatkinlik).!! Norovaskiiler sistem pato-
lojiden en fazla etkilenen sistemdir. Calismalarda
ozellikle kronik migreni olan genc yastaki hastalarda
beyinde subklinik iskemik lezyonlar saptanmasg, iske-
mik inme riskinin artmis oldugu vurgulanmistir.23
Agr1 oncesi ve sirasinda olusan vazospazmin es za-
manl beyin dig1 dokularda da olugabilecegi ve buna
bagh bolgesel enfarktalarin doku diizeyinde histopa-
tolojik ve islevsel bozukluklara sebep olabilecegi dii-
stinilmis son yillarda vaskiiler teoriyle ilgili retina
tabakasinda degisiklikleri gosterebilmek amaciyla
cesitli calismalar yapilmigtir.>® Killer ve ark.,'* mig-
ren atag sirasinda sol gozinde gorme alanmi defekti
olusan bir hastada alt temporal arter diizeyinde kan
akiminda azalma oldugunu gostermislerdir. Diger
bir hipotez migren atag: sirasinda sistemik dolagima
katilan vazokonstriiktif metabolitlerin retrobulber
akim dolayisiyla retina diizeyindeki etkileri sonucu
bolgesel kan akimindaki azalmadir.!® Kara ve ark.,'s
migren hastalarinda yaptiklar: renkli doppler ultra-
sonogrofide santral retinal arter ve posterior silier ar-
ter diizeyinde saglikli bireylere oranla kan akiminda
azalma oldugunu tespit etmiglerdir. Kronik migren

hastalarinda vazospazm sonucu gelisen hipoperfiiz-
yona baglh olarak RNFL ve GHK kalinliginda incel-
me olabilecegi dustinilmiustir. Tan ve ark.,? kronik
migreni olan 15 ve aurasiz migreni olan 24 hastada
lazer polarimetri tarama cihazi kullanarak RNFL ol-
c¢imi yapmiglar ve saglikli bireylere kiyasla migrenli
hastalarda RNFL’de bir azalma tespit edememigler-
dir. Diger taraftan, Martinez ve ark.,! sadece tempo-
ral kadrandaki RNFL kalinliginda, kontrol grubuyla
kiyaslandiginda incelme tespit ederken, ortalama
RNFL kalinhiginin saglikli bireyler ile hastalar ara-
sinda benzer oldugunu bulmuslardir. Gipponi ve
ark.,” yalmizca kadin hastalar: dahil ettikleri ¢alig-
malarinda saglikli bireylere kiyasla migren hastala-
rinda foveal kalinlik ve makiiler hacim agisindan bir
fark bulamamalarina ragmen, migren hastalarinda
saglikli bireylere kiyasla tist kadrandaki RNFL ka-
Iinliginda belirgin bir incelme tespit etmiglerdir. Bu
calismamizda kronik migren hastalarimizda RNFL
ve GHK kalinliginda kontrol grubuna kiyasla azalma
tespit edilmistir. Bizim calismamizda da Martinez ve
ark.,! ve Gipponi ve ark.,'® caligmalarina benzer sekil-
de ortalama RNFL degerlerinde belirgin bir incelme
tespit edilmistir. Tan ve ark.,? farkli sonuglar elde et-
mesi lazer polarimetri tarama cihazi kullanmalarin-
dan kaynaklaniyor olabilir.

Kronik migreni olan hastalarin atak doneminde ge-
nellikle iki hemisferden birinin posterior bélgesin-
de serebral hipoperfiizyonun meydana geldigi,’ bu
hastalarda iskemik inme, kardiyak hastaliklarin,
intraserebral hemoraji ve mortalite riskinin arttigi’
ve potansiyel patojenik mekanizmanin endotelyal ve
vaskuler diiz kas disfonksiyonu ve hiperkoagiilabilite
olabilecegi vurgulanmis'®, hipoperfiizyon sonucunda
olugsan subklinik iskemik lezyonlar sonrasinda né-
rodejeneratif degisikliklerin meydana geldigi calis-
malarda gosterilmistir.'!® Multiple Skleroz, Alzhei-
mer ve Parkinson gibi norodejeneratif hastaliklarda
RNFL kalinliginda azalma oldugu pek c¢ok caligsma-
da rapor edilmistir.?>?? Calismamizda tespit edilen
RNFL kalinhigindaki incelmenin migrene bagli mer-
kezi sinir sistemindeki norodejeneratif degisikliklere
ve kronik vazospazma sekonder olugan iskemiye bag-
1 gelistigine inaniyoruz.

Sonu¢ olarak yapisal ve fonksiyonel normal reti-
na ve koroid damarlanmasi retina fonksiyonu igin
esas tegkil etmektedir. Anormal koroid kan hacmi
ve/veya azalmig santral retinal arter kan akimi fo-
toreseptor fonksiyonlarinda bozulmaya, gangliyon
hiicre kompleksi ve sinir lifi tabakasinda incelmeye
neden olarak gorme fonksiyonlarinin bozulmasina
yol agabilir.?® Kronik migren hastalarinda RNFL ve
GHK kalinlig: 6lctimleri taniya katk: saglayabilecek
objektif bir yontem olarak gelecek vaad etmektedir.
Fakat daha genis serilerle elde edilecek destekleyici
veriler gerekmektedir.
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