
22

ÖZET

• Amaç: Bu çal›flmada multiple sklerozlu (MS) has-
talarda primer bafl a¤r›s› prevalans›n›n ve  uluslararas›
bafl a¤r›s› grubunun belirledi¤i kriterlere dayanarak
bafl a¤r›s› tiplendirmesinin yap›lmas›  amaçlanm›flt›r.
Ayr›ca primer bafl a¤r›s› ile MS subtipleri ve manyetik
resonans görüntülemedeki (MRI) plak lokalizasyonu
aras›ndaki iliflki de araflt›r›lm›flt›r.

• Materyal ve Metod: Mc Donald tan› kriterlerine
göre klinik olarak kesin MS tan›s› alm›fl 31 hasta, 22
kad›n ve 9 erkek, çal›flmaya dahil edilmifltir. Çal›flma
iki fazdan oluflmaktad›r; yüz yüze görüflme faz› ve has-
talara ait MRI'lar›n de¤erlendirilme faz›.

• Bulgular: 31 hastadaki bafl a¤r›s› prevalans› %71'di.
Auras›z migren %22,6,  aural› migren %19,4 ve gerilim
tipi bafl a¤r›s› %29 oran›nda bulunmufltur. Primer bafl

a¤r›lar› relapsing- remitting  tip MS'te di¤er MS alt tip-
lerine oranla daha fazla bulunmufltur. Nükleus ruber
(RN), substantia nigra (SN), dorsolateral pontin nükleus
(DPN), periaquaduktal gri madde (PGM) 'de %22,6'dan
48,4'e kadar de¤iflen oranlarda plaklar tüm hastalar-
da görülmekteydi. Supratentoriyel lezyonlar migreni
olan tüm MS'li hastalarda mevcutken, bu hastalar›n
hiçbirinde tek bafl›na infratentoriyel pla¤a rastlan›lmad›.

• Sonuç: Bulgular MS'li hastalarda primer bafl a¤r›lar›-
n›n s›k görüldü¤ünü ortaya koymufltur. RN, SN, PGM,
DPN 'da bulunan plaklar MS'li hastalardaki primer bafl
a¤r›s›ndan  sorumlu olabilece¤i düflünülebilir. Ancak
bu iliflkinin alt›nda yatan mekanizman›n net olarak an-
lafl›labilmesi için daha fazla çal›flmaya ihtiyaç vard›r.

• Anahtar Kelimeler: Migren, Multiple skleroz, ulus-
lararas› bafla¤r›s› kriterleri, prevalans, manyetik resonans
görüntüleme. Nobel Med 2009; 5(Ek 1): 22-26
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G‹R‹fi

Multiple skleroz (MS) ve bafl a¤r›s› aras›nda tam olarak
aç›klanamam›fl bir  iliflki söz konusudur. Bafl a¤r›s›n›n
MS ata¤›n›n ilk veya erken semptomu olabilece¤i net
olarak tariflenmifltir.1 Birçok yazar taraf›ndan  migren
benzeri bafl a¤r›lar› ve multiple skleroz aras›nda muh-
temel bir iliflki olabilece¤i bildirilmifltir.1-3

Watkins ve arkadafllar› araflt›rd›klar› 100 MS hasta-
s›nda %27 oran›nda migren benzeri bafl a¤r›s› bulur-
ken1, Freedman ve arkadafllar› 1.113 MS hastas›n› tara-
d›klar›nda 44 hastada atak esnas›nda veya ata¤› takiben
migren benzeri bafl a¤r›lar› saptam›fllard›r.2

Rolak ve Brown prospektif olarak yapt›klar› çal›flmada
104 MS hastas›nda %52 oran›nda migren benzeri bafl
a¤r›s› saptam›fllard›r.3 Bafl a¤r›s›n›n MS ata¤›n›n  ilk
veya erken bir semptomu olabilece¤i net olarak tarif-
lenmifltir. Retrospektif olarak yap›lan çal›flmalarda  bafl
a¤r›s›n›n MS hastalar›nda ilk klinik semptom olma
oran› %2-26 olarak geçmektedir.4, 5 Prospektif olarak
yap›lan Rolak ve Brown'›n çal›flmas›nda 104 hastan›n
7'sinde ilk semptom olarak bafl a¤r›s› saptanm›flt›r.3

MS hastal›¤›na özel bir bafl a¤r›s› tipi bulunmamaktad›r.
''Migren benzeri '' terimi ise  MS lezyonlar›na ba¤l› ge-
liflti¤i düflünülen sekonder bafl a¤r›lar›n› ifade etmek
üzere kullan›lmaktad›r.6 Yaln›zca bafl a¤r›s›n›n varl›¤›
bizi do¤rudan  tan›ya götürmemesine ra¤men, bu has-
tal›k grubunda bu kadar s›k görülme olas›l›¤› olan bir
semptomun mutlaka de¤erlendirilmesi gerekmektedir.

MS'li hastalardaki bafl a¤r›s› geliflme mekanizmas› tam
olarak netlik kazanm›fl de¤ildir. Freedman ve Gray2

MS'te küçük kan damarlar›n›n inflamatuvar hücrelerce
t›kan›kl›¤a u¤ramas› migren benzeri bafl a¤r›s›n› tetik-
ledi¤ini savunurken, Rolak ve arkadafllar›3 bu hasta-
lardaki bafl a¤r›s›n›n lokus serulous gibi ''varsay›lan''
migren merkezlerinin stimulasyonuna veya beyin-
sap›ndaki demiyelinizasyonun yaratt›¤› ''varsay›lan''
merkezlerin disinhibisyonuna ba¤l› oldu¤unu savun-
maktad›klar. Periaquaduktal gri cevher gibi spesifik
beyin bölgesindeki izole MS plaklar›n›n da bafl a¤r›s›
yapmas› nedeniyle bu bölgenin  a¤r› modülasyonu için
kilit bölge olabilece¤ini düflündürmektedir.7

Bu çal›flma üç amaçla planlanm›flt›r; birinci amac› bir
grup MS'li hastada bafl a¤r›s› prevalans›n› incelemektir.
‹kinci amac›ysa bu hastalarda görülen bafl a¤r›lar›n›n
uluslararas› bafl a¤r›s› grubunun belirledi¤i kriterlere
göre s›n›fland›r›lmas› ve MS'in klinik bulgular› ile kore-
lasyonunu araflt›rmakt›r. Son amac›ysa MS'li hastalardaki
bafl a¤r›s›n›n beyinsap› veya di¤er baflka bölgelerdeki
plaklarla iliflkisini de¤erlendirmektir.

MATERYAL ve METOD
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ABSTRACT

PREVALANCE AND CLINICAL FINDINGS OF
PRIMARY HEADACHES IN PEOPLE WITH
MULTIPLE SCLEROSIS

• Objective: The aim of the study was to investigate the
prevalance of primary headache and clinical evaluation of
primary headaches according to the International Head-
ache Society criteria in patients with multiple sclerosis.
The relationship between primary headache and multiple
sclerosis subtypes, locations of plaques on magnetic resonance
of these patients were also investigated.

• Material and Method: A total of 31 patients with
clinically definite MS according to the McDonald's criteria,
22 females and 9 men, were included in the study. The
study conducted in two phases; face-to-face interview phase
and evaluation of magnetic resonance imaging phase.

• Results: The prevalance of all headaches was 71.0% in

31 patients . Migraine without aura  was found in 22.6%,
migraine with aura in 19.4% and tension type headache
in 29%.  Primary headaches were found to be most common
in relapsing-remitting MS. Lesions of red nucleus (RN),
substantia nigra (SN), periaquaductal gray matter (PGM),
dorsolateral pontine nucleus (DPN) were found in all
patients, with frequency from 22.6% to 48.4%.

While all patients with migraine had supratentoriel lesion,
neither of the patients had infratentoriel lesion alone.

• Conclusion: The findings suggest that primary head-
aches are common in patients with multiple sclerosis.
Demyelinating lesions in RN, SN, PGM, DPN might be
responsible from the presence of primary headaches in
patients with MS. But for understanding the mechanisms
underlying this association, further studies are needed.

• Key Words: Migraine, Multiple sclerosis, headache,
prevalance, magnetic resonance imaging. Nobel Med
2009; 5(Suppl 1): 22-26



Hastalara yüz yüze görüflme yöntemiyle uygulanan
anket, bafl a¤r›s›n›n varl›¤›n› ve özelliklerini, hastal›kla
iliflkisini sorgulamaktayd›. Bafl a¤r›s›n›n de¤erlendi-
rilmesi Uluslar Aras› Bafla¤r›s› Toplulu¤unun (UBT)
tan› ölçütlerine göre yap›ld›.8 UBT s›n›flamas›na uygun
olarak haz›rlanm›fl anket formlar›, anketin uygulanma
gerekçeleri ve tekrarlayan bafl a¤r›lar› ile ilgili k›sa bilgi-
lendirme sonras›nda uyguland›.  Hastalar›n son bir y›l-
da bafl a¤r›lar›n›n olup olmad›¤› sorguland›. Bafl a¤r›s›
yak›nmas› olanlara a¤r›n›n süresi, s›kl›¤›, biçimi, yeri,
zaman›, a¤r›n›n tek tarafl› m› yoksa yayg›n m› oldu¤u,
fiziksel veya rutin aktiviteden etkilenip etkilenmedi¤i,
efllik eden belirtilerin varl›¤› soruldu. MS hastal›¤› tan›s›
öncesinde de benzer bafl a¤r›lar›n›n olup olmad›¤›, tan›
sonras› bafl a¤r›lar›n›n vasf› sorguland›. Elde edilen ve-
rilere göre bafl a¤r›s› olan hastalar belirlendi, bafl a¤r›lar›
s›n›fland›r›ld› ve bafl a¤r›s› ile hastal›k aras›ndaki iliflki
de¤erlendirildi. Bafl a¤r›lar› VAS ölçe¤ine göre derece-
lendirildi.

MS tan›s› McDonald  kriterlerine göre konuldu.9 Kalman
ve Lublin'e göre relapsing-remitting, primer veya sekon-
der progresif olarak klasifiye edildi.10 Fonksiyonel ka-
y›p geniflletilmifl disabilite durum skalas› (EDSS) ile
skorland›.11

Hastalar›n kranyal MRI'lar› retrospektif olarak de¤er-
lendirildi, demyelinizan plak lokalizasyonu döküman-
tasyonu yap›ld›. MRI'lar hasta hakk›nda klinik bilgiye
sahip olmayan bir radyolog taraf›ndan de¤erlendiri-
lip ortak görüflleri do¤rultusunda plak dökümü yap›l-
m›flt›r. Plaklar›n s›n›fland›r›lmas› infratentoriyel, sup-
ratentoriyel ve her iki bölgede mevcut fleklinde yap›ld›.
Infratentoriyel  plak varl›¤›nda etkilenen beyinsap› ya-
p›lar›; red nükleus (RN), substantia nigra (SN), peri-
aquaduktal gri cevher (PAG) ve dorsal lateral pons
olarak  de¤erlendirildi. ‹statistiksel incelemede, sürek-
li de¤iflkenler için ortalama ve standart sapmalar he-
saplamas›nda ve tüm de¤iflkenler için de frekans ve

yüzde da¤›l›mlar›n›n incelenmesinde SPSS 11,5 istatis-
tik paket program› kullan›ld›. Veriler s›kl›k tablolar›
kullan›larak yüzde olarak, devaml› de¤iflkenlerse orta-
lama ve standart sapmalar kullan›larak dökümante
edildi.

BULGULAR

Nöroloji poliklini¤imize bafl vuran Mc Donald kriter-
lerine göre klinik olarak kesin MS tan›s› alm›fl 31  hasta
çal›flmaya dahil edildi. Bu hastalar›n 9'u erkek (%29),
22'si kad›nd› (%71). Yafl ortalamas› 31,74'dü (18-49).
26 hastada (%83,9) relapsing-remitting tipte MS, 3
hastada (%9,7) primer progresif MS, 2 hastada (%6,5)
sekonder progresif MS bulunmaktayd›. Ortalama EDSS
skoru 1,46 ( 0-3 aral›¤›nda, standart sapma 0,87) bu-
lunmufltur. 20 hasta MS için uzun dönem tedavi almak-
tayd›; 13 hasta interferon, 5 hasta glatiramer asetat, 1
hasta ayl›k pulse steroid. Yüz yüze görüflme yöntemiyle
uygulanan anket sonucunda hastalar›n hiç birinde ya-
p›lan medikasyonla iliflkili olabilecek bafl a¤r›s› sap-
tanmad›.

31 hastada hayat boyu bafl a¤r›s› prevalans› IHS kriter-
lerine göre, bafl a¤r›s› ve MS'in klinik bulgular›na göre
de¤erlendirildi. Tedaviye ba¤l› bafla¤r›s› d›fllama kriteri
idi ancak hiçbir hastada tedaviye ba¤l› bafla¤r›s› sap-
tanmad›. MS teflhisinden önce 12 hastada (%38,7) bafl
a¤r›s› flikayeti bulunurken, 19 hastada (%61,3) bu fli-
kayet bulunmamaktayd›. MS tan›s› netleflen hastalar›n
22'sinde (%71) bafl a¤r›s› yak›nmas› varken 9'unda
(%29) bafl a¤r›s› yak›nmas› yoktu. Bafl a¤r›s› olan
hastalar›n 9'unda (%29) gerilim tipi bafl a¤r›s›, 7'sinde
auras›z migren (%22,6), 6's›nda (%19,4) aural› migren
tespit edilmifltir. Migren (özellikle auras›z) kad›nlarda
erkeklere oranla daha fazlayd› (%22,5). Aural› migren
ve gerilim tipi bafl a¤r›s› da bizim çal›flmam›zda kad›n-
larda daha s›kt›. (Tablo 1)

VAS derecelendirmesine göre; 1 (%3,2) hastada 2, 3
(%9,7) hastada 3, 8 (%25,8) hastada 4, 3 (%9,7) has-
tada 5, 4 (%12,9) hastada 6, 1 (%3,2) hastada 7, 2
(%6,5) hastada 8 fliddetinde a¤r› vard›.

De¤iflik bafl a¤r›s› formlar› ve MS'in ana klinik bulgular›
Tablo 2'de belirtilmifltir. RRMS'li hastalarda gerilim
tipi bafl a¤r›s›, auras›z ve aural› migren di¤er MS form-
lar›na oranla daha s›k görülmektedir. Primer progresif
MS'i olan bir hastada auras›z migren  ve bir hastada
da gerilim tipi bafl a¤r›s› saptanm›flt›r. Sekonder progresif
MS'i olan yaln›zca bir hastada gerilim tipi bafl a¤r›s›
mevcuttu.Bir hastada bafl a¤r›s› ilk atak  semptomu
olarak gözlenmiflti. Bu hastada bafl a¤r›s› aural› migren
özelli¤indedir. Kranyal MRI'n›n lezyon lokalizasyonuna
göre de¤erlendirilmesinde 17 hastada (%54,8) sadece
supratentoriyel MS pla¤› tespit edilirken, 14 hastada

Tablo 1: 31 Multiple skleroz hastas›nda primer bafl a¤r›s› prevalans›

Tüm
bafla¤r›lar›

n (%)

4 (44,4)

18 (81,8)

22 (71)

0

7 (31,8)

7 (22,6)

Erkek (9)

Kad›n (22)

Total (31)

Gerilim tipi
bafl a¤r›s›

 n (%)

Auras›z
migren
n (%)

Aural›
migren
n (%)

2 (22,2)

7(31,8)

9 (29)

2 (22,2)

4 (18,2)

6 (19,4)

Tablo 2: Multiple sklerozlu hastalarda genel bafl a¤r›s›, de¤iflik primer bafl
a¤r›lar› ve MS klinik tipleri iliflkisi

Bafl a¤r›s›

19/26 (%73,07)

2/3 (%66,6)

1/2 (%50)

6/19 (%31,5)

1/2 (%50)

-

Gerilim tipi
bafl a¤r›s›

Auras›z
migren

Aural›
migren

7/19 (%36,8)

1/ 2 (%50)

1/ 2 (%50)

6/19 (%31,5)

-

-

RRMS

Primer progresif

Sekonder progresif
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(%45,1) hem infratentoriyel hem de supra tentoriyel
MS pla¤› tespit edilmifltir. 31 hastan›n hiçbirinde yaln›z-
ca ›nfratentoriyel MS pla¤› yoktu. Demyelinizan plaklar
13 hastada (%41,9) red nükleusta, 15 hastada (%48,4)
substantia nigrada, 10 hastada (%32,3) periaquaduktal
gri cevherde, 7 hastada (%22,6) dorsolateral ponsta
bulunmaktayd›. Supratentoriyel lezyonlar migreni olan
tüm MS'li hastalarda mevcutken bu hastalar›n hiçbirinde
tek bafl›na infratentoriyel pla¤a rastlan›lmad› (Tablo 3).

TARTIfiMA ve SONUÇ

Bizim çal›flmam›z klinik olarak kesin MS'li hastalarda
bafl a¤r›s›n›n s›k görülen bir semptom oldu¤u yönün-
dedir (%71).9  Pöllmann ve arkadafllar›  MS'te bafl a¤r›-
s›n›n ömür boyu prevalans›n› %54, Amico DD' ve arka-
dafllar›ysa %57,7  olarak ifade etmektedirler.12, 13 MS'e
yönelik tedavilerin de bafl a¤r›s›na yol açt›¤›na dair ça-
l›flmalar bulunmaktad›r.12, 13 Ancak bizim hastalar›m›z›n
hiçbirinde böyle bir iliflkiye rastlamad›k. Pollmann ve
arkadafllar›n›n çal›flmalar›ndaki birinci amaç MS'e yöne-
lik ilaç tedavileri sonucu geliflen  bafl a¤r›s› prevalans›n›
de¤erlendirmekti.12 Ancak tedavi öncesi mevcut bafl a¤-
r›lar›n› da efl zamanl› de¤erlendirmifllerdir. Pollmann'›n
çal›flmas›yla benzer flekilde bizim çal›flmam›zda da
migrenöz vas›fl› bafl a¤r›lar› gerilim tipi bafl a¤r›s›ndan
daha fazla bulunmufltur. Amico ve arkadafllar›n›n çal›fl-
malar›nda ise migrenli hasta oran› bizim çal›flmam›za
oranla daha düflükken gerilim tipi bafl a¤r›s› olan has-
talar›n oran› daha yüksekti.13 MS'li hastalarda en s›k gö-
rülen migren subtipi di¤er çal›flmalarla benzer olarak
auras›z migrendi. De¤iflik bafl a¤r›s› formlar›n›n MS  alt
tiplerine göre da¤›l›m› çal›flmam›zda farkl› bulunmufltur.
RRMS'i olan hastalarda migren en s›k görülen primer
bafl a¤r›s› tipiydi. Gerilim tipi bafl a¤r›s› yine en s›k
RRMS grubunda gözlenmifltir. Sekonder progresif MS'te
en s›k gerilim tipi bafl a¤r›s› gözlenmifltir. Primer progresif
MS'te ise gerilim tipi bafl a¤r›s› ve auras›z migrene efl
oranda rastlan›lm›flt›r.

MS hastalar›nda bazen bafl a¤r›s› ilk semptom olarak
karfl›m›za ç›kabilmektedir. Kurtzke ve ark'n›n klinik
çal›flmalar›nda bu oran %26 olarak bulunmustur.11

Rolak ve arkadafllar›n›n yapt›klar› 104 hastal›k bir
prospektif çal›flmada sadece 7 hastada ilk semptom
olarak rastlan›rken bu hastalar›n bir tanesinde ileri
dönemlerdeki relapslar bafl a¤r›s› olarak görülmüfltür.3

Özer G ve arkadafllar› da, saplan›c› tipte bafl a¤r›s›  o-
lan dört MS olgusunun kranyal MR'da aktif MS plaklar›
tespit etmifllerdir. Bunlardan bir tanesinde bafl a¤r›s›
ilk semptom olarak vurgulanm›fl. Ayr›ca hastalar›n iki

tanesinde steroid tedavisi ile a¤r› ortadan kaybolmufl.14

Bizim 1 hastam›zda bafl a¤r›s›  ilk semptom olarak rast-
lan›rken ileri dönemlerindeki iki atak da bafl a¤r›s› ile
ortaya ç›kmaktayd›. Ülkemizde yap›lan prevalans arafl-
t›rmalar›nda bafl a¤r›s› %65, migren %16,4 ve gerilim
tipi bafl a¤r›s› %31,7'idi, MS'li hastalardaki prevalans
çal›flmam›zda bafl a¤r›s› %71, migren %42 ve gerilim
tipi bafl a¤r›s› %29 bulunmufltur.15 Literatürlerle uyumlu
olarak MS hastalar›nda migren s›kl›¤› genel popü-
lasyondan daha yüksek bulunmufltur.12, 13

MS'li hastalarda daha önce yap›lan çal›flmalarda hemis-
ferik hasar dikkate al›nm›flt›r (Periventriküler beyaz
cevher, sentrum semiovale, frontal loblar ve basal gang-
lion gibi).16, 17Ancak günümüzde RN, SN, PAG'ta göz-
lenen olas› fonksiyonel de¤iflikliklerin a¤r› ve a¤r›l›
stimulusun oluflumu ve modülasyonunda önemi üzerin-
de durulmaktad›r. Bu yap›lar›n özellikle migren atak-
lar›n›n gelifliminde rol alabilece¤i düflünülmektedir.

Tortorella ve arkadafllar› MS ve migreni olan hastalarda
yüksek oranda RN, SN ve PAG'da lezyon tespit etmifl-
tir.18 Bizim MS ve bafl a¤r›s› olan hastalar›m›zda da
benzer olarak PAG, SN, RN tutulumu mevcuttu. Torto-
rella'ya göre migreni olan MS'li hastalarda  sadece
migreni olan hastalara göre daha fazla SN ve RN'de tu-
tulum bulunmaktad›r. Bu da nedensel olaylardan ba-
¤›ms›z olarak beyinsap›ndaki nükleuslar›n hasarlan-
mas›n›n migren patofizyolojisindeki rolünü göstermek-
tedir. Çal›flmam›z›n limitasyonu bu bölgede bulunan
ve çal›flmam›za dahil edilen MS'li hasta say›s›n›n azl›¤›
ve kontrol grubunun olmay›fl›d›r.

Çal›flmam›zda günlük prati¤e yönelik önemli bulgular
elde edilmifltir. Klinik olarak kesin MS'li hastalarda
primer bafl a¤r›s› s›kl›¤› fazlad›r bu nedenle günlük
pratikte takip etti¤imiz bu hastalarda mutlaka bafl a¤r›s›
sorgulamas› yap›lmal›d›r. MS semptomlar› olan hasta-
larda ilave bafl a¤r›s›n›n bulunmas› bu hastalar›n günlük
yaflam aktivitelerinin daha fazla bozulmas›na yol aça-
bilir. MS'e spesifik bir bafl a¤r›s› yoktur ve ayr›ca bu
hastalarda gözlenen bafl a¤r›lar›n›n tedavisi di¤er has-
talar›n tedavisinden zor ya da dirençli de¤ildir. Bu ne-
denle de özel bir tedavi yaklafl›m› gerekli de¤ildir.

Tablo 3: Kranyal MRI'da lezyon lokalizasyonu ve  bafl a¤r›s› tiplendirmesi

-

-

-

5 (%12,7)

2 (%9)

3 (%13,6)

Gerilim tipi bafl a¤r›s›

Auras›z migren

Aural› migren

Sadece
supratentoriyel

yerleflim
Herikisi bir

arada

4 (% 18,1)

5 (%22,7)

3 (%13,6)

Sadece
infratentoriyel

yerleflim
Bafl a¤r›s› tipi
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