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Stabil Astim Hastalarinda
Astim ve Migren Koinsidansi

Coincidence of Asthma and Migraine in
Cases of Stable Asthma

OZET Amag: Astim ve migren; inflamatuar ve nérolojik mekanizmalar iceren, epizodik ataklar ile
seyreden kronik hastaliklardir. Bu ¢aligmada, ayaktan poliklinik takibinde olan stabil astiml1 has-
talarda, asum-migren birlikteliginin aragtirilmas: amaglanmigtir. Gereg ve Yontemler: Mayis 2014-
Kasim 2015 tarihleri arasinda gogiis hastaliklar1 polikliniginde diizenli olarak ayni hekim tarafindan
izlenen ve tedavi edilen 48 stabil astim hastas1 ¢alismaya alindi. Anamnez, fizik muayene ve spi-
rometre ile astim tanisi almig hastalar migren agisindan degerlendirilmek tizere néroloji polik-
linigine yonlendirildi. Hastalar; anamnez, nérolojik muayene ve ICHD-3 (Uluslararasi Bag Agrist
Bozukluklarinin Siniflandirmasi-3) kriterlerine gore degerlendirildi. Hastalar, benzer yas ve cin-
siyetteki saglikli kontrol grubu (n=39) ile karsilastirildi. Veriler SPSS 23 veri tabaninda topland:
ve istatistiksel hesaplamalar i¢in Pearson ki-kare ve Fisher testleri kullanildi ve p<0,05 degeri
istatistiksel olarak anlaml kabul edildi. Bulgular: Hastalarin %87 (n=42)’si kadin, ortalama yas
47,88+13,077 yil idi. Kontrol grubunun %69 (n=27)’u kadin, ortalama yas1 44,23+13,82 yil bu-
lundu. Hasta grubunun %35,4 (n=17)’ti migren tanis1 alir iken, kontrol grubunun %12,82 (n=>5)’si
migren tanisi ald1. ki grup arasinda migren gériilme oranlar1 acisindan istatistiksel anlamli fark
bulundu. Vaka grubunda obezite ve komorbidite subgruplarinda migren siklig1 agisindan an-
laml fark tespit edilmedi. Migren varlig ile ek hastalik ve beden kitle indeksi arasinda kore-
lasyon yoktu. Sonug: Bulgularimiz stabil astim hastalarinda astim-migren koinsidansinin kontrol
grubuna kiyasla yiiksek oldugunu diisiindiirmektedir. Bu konuyla ilgili olarak her iki hastaligin
ortak etiyopatogenezini de igerecek sekilde, daha fazla hasta sayisiyla planlanmis yeni ¢alismalara
ihtiya¢ oldugu anlagilmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Astim; migren; insidans

ABSTRACT Objective: Asthma and migraine, which are chronic diseases with episodic attacks and
including inflammatory and neurological mechanisms. In this study, it was aimed to investigate
the association of asthma and migraine in stable asthmatic patients who follow the outpatient
clinic. Material and Methods: The study included 48 stable asthma patients under regular fol-
low up controls at the pulmonary disorders polyclinics between May 2014 and November 2015.
They were referred to the neurology polyclinics for evaluation of migraine symptoms. Patients
underwent anamnesis, neurological examination and ICHD-3 (Classification of International
Headache Disorders-3). Patient data were compared with those of 39 healthy individuals. The
data were recorded in the SPSS 23 statistics base. Pearson chi-square and Fisher tests were used.
A p value of <0.5 was accepted as statistically significant. Results: The mean age was 47.88
+13.077 and 87% of the patients (n=42) were female. In control group, the mean age was
44.23+13.82 years and 69% of people were female (n=27). Migraine was diagnosed in 35.4%
(n=17) of the patient group and in 12.8% (n=5) of the control group, the difference in the mi-
graine incidence in the two groups being statistically significant. However, a difference was not
detected in migraine incidence in the patient subgroups with obesity, and migraine comorbid-
ity. There was no correlation between presence of migraine and additional disease and body mass
index. Conclusion: The results suggest that the incidence of asthma-migraine comorbidity in the pa-
tient group is very high in comparison to the control group. It is understood that further studies with
larger number of patients planned to include the investigation of the aetiopathogenesis of the two
disorders are required.
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igren; genellikle fotofobi, fonofobi, mide
‘ \ / I bulantis1 ve kusmanin eslik ettigi epizo-
dik tek tarafli bas agris1 ataklar ile ka-
rakterize, olduk¢a yaygin goriilen norolojik bir
hastaliktir.! Stres, isitsel agir1 duyarlilik ve hormo-
nal dengesizlikler migren ataklar1 ile iligkili bulun-
mustur. Migrenin patofizyolojisi kismen anla
silabilmistir.? Ovaryan steroid konsantrasyonlarinda
siklik degisiklikler, nérojenik inflamasyon, besin
alerjileri ve atopi, aragidonik asit ya da serotonin me-
tabolizma defektleri migrenin etiyopatogenezinden
sorumlu tutulmustur.>® Prevalans: erkeklerde %6-8,
kadinlarda %15-18 olarak bildirilmistir.’

Astim ise havayollarinda reversibl obstriiksi-
yon, kronik inflamasyon ve havayolu asir1 duyarli-
lig1 ile karakterize, kronik bir solunum yolu
hastalig1 olarak tanimlanmaktadir.!® Diinyada 300
milyon kiginin astimdan etkilendigi tahmin edil-
mektedir."! Cevresel, genetik ve sosyoeko nomik
faktorler astim gelismesinde rol oynamaktadir.
Ancak, astim patofizyolojisinde de arastirilmas: ge-
reken pek ¢ok nokta bulunmaktadir.!?

Astim ve migren; genetik, biyokimyasal veya
cevresel ortak etiyolojik faktorlere sahiptir. infla-
matuar ve norojenik etkenler bu faktorlerin ortaya
cikmasinda rol oynamaktadir. Immiinglobulinler,
histamin gibi vazoaktif mediyat6rler veya arasido-
nik asit metabolizmasinda diizensizlikler her iki has-
taligin da nedenleri arasinda yer almaktadir.”® Hem
astim hem de migren, epizodik ataklarla seyreden
kronik bozukluklardir. Alerjenler, stres, sigara du-
mani, ddet dénemi ve hava kirliliginin her iki bo-
zuklukta da ataklari tetikledigi bildirilmigtir.!416

Bu ¢alismada, her iki hastaligin etiyopatoge-
nezindeki ortak noktalarin varligindan yola ¢ikila-
rak, ayaktan poliklinik takibinde olan stabil astiml1
hastalarda, migren birlikteliginin arastirilmasi
amaclanmisgtir.

I GEREC VE YONTEMLER

Calisma Helsinki Deklarasyonunun 6nerileri dog-
rultusunda gergeklestirilmis ve etik kurul tarafin-
dan onaylanmistir (2014-07-03). Yazili hasta
onamui, ¢aligmalarla ilgili herhangi bir islem yapil-
madan 6nce tiim katilimcilardan alinmistr.
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Olgular: Mayis 2014-Kasim 2015 tarihleri ara-
sinda gogiis hastaliklar polikliniginde diizenli ola-
rak ayni hekim tarafindan izlenen ve tedavi edilen
astim hastalarindan goniillii olanlara Astim kont-
rol testi (AKT) yapilmis ve AKT>19 olanlar ¢alis-
maya alinmistir. On sekiz yasin altinda olan ve
sigara icen, anksiyete ve depresif bozukluk tanilar
olanlar ¢aligma dis1 birakilmigtir. Caligmaya alinan
hastalar nérolojik muayene ve Uluslararas: Bag
Agris1 Bozukluklarinin Siniflandirmasi [Interna-
Disorders-3

(ICHD-3)] kriterlerine goére migren komorbidite-

tional Classification Headache
sinin degerlendiril mesi i¢in noroloji poliklinigine
yonlendirilmistir.!” Burada hastalar, nérolojik mua-
yene ve ICHD-3 kriterlerine gore degerlendiril-
mistir. Hastalara Hamilton anksiyete 6l¢egi ve Beck
depresyon olgegi uygulanmistir.'® Hastalar (n=48),
benzer yas ve cinsiyetteki saglikli kontrol grubu
(n=39) ile karsilastirilmistir. Hasta ve kontrol gru-
bunun yas, cinsiyet, boy, kilo, beden kitle indeksi
(BK1), ek hastaliklar1 kaydedilmistir.

Astim Kontrol Testi: Astim kontroliinii arag-
tirmak icin yapilan standart astim sorgulama yon-
temidir.’ Bes sorudan olusmaktadir ve hastalar
0-25 arasinda puan almaktadirlar. AKT>19 olan
hastalar tam ve ya kismi kontrol altindadir.

Beden Kitle Indeksi: BKI kg/m? olarak uluslar-
aras1 standartlarda hesaplanmigtir.?’

Istatistiksel Analiz: Statistical Package for So-
cial Sciences (SPSS) version 23 programi kullamilarak
istatistiksel analizler yapildi. Sayisal degerler orta-
lamaz standart sapma; kategorikal bilgiler yiizdelik
oranlarla degerlendirildi. Astim ve kontrol gruplari-
nin ortalamalarinin kargilagtirilmasinda student t-
test uygulandi. Hasta ve kontrol gruplarinin oranlar1
ve astim grubundaki obezite ve komorbidite subg-
ruplarinin oranlarim kargilagtirmak i¢in Pearson ki-
kare ve Fisher testleri kullanilda.

I BULGULAR

Hasta grubunun 42 (%87)’si kadin, 6 (%13)’s1 erkek
olmak {izere, ortalama yas 47,88+13,077 yil idi.
Kontrol grubunun 27 (%69)’si kadin, 12 (%31)’si
erkek, ortalama yas1 44,23+13,82 y1l bulundu. BKI;
astim grubunda 31,4+5,5 kg/m?, kontrol grubunda
ise 24,9+2,6 kg/m? bulundu. Hasta ve kontrol grubu
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TABLO 1: Hasta ve kontrol grubunda cinsiyete gére
migren varlig.
Cinsiyet Astim (n) Kontrol (n) Toplam (n)
Erkek Migren Yok 4 3 7
Var 2 1 3
Toplam 6 4 10
Kadin Migren Yok 27 21 48
Var 15 11 26
Toplam 42 32 74
Toplam Migren Yok 31 24 &
Var 17 12 29
Toplam 48 36 84

arasinda yag ortalamas ve cinsiyet oranlar: agisin-
dan anlaml fark saptanmadi (sirasiyla p=0,22 ve
p=0,56). Migren; hasta grubunun 17 (%35,4)’sinde,
kontrol grubunun ise 5 (%12,8)’inde saptandi.
Hasta ve kontrol gruplari arasinda migren goriilme
siklig1 anlaml olarak farkh idi (p=0,016). Hasta ve
kontrol grubunda migren varliginin cinsiyete gore
dagilimi Tablo 1’de gortilmektedir. Astim grubunda
erkek ve kadinlarda migren goriilme orani benzer
bulundu (p=0,64). Hasta grubunun 7 (%14,5)’sinde
hipertansiyon ve diabetes mellitus gibi kronik has-
taliklar mevcut iken, 26 (%54,1)’sinin BKI >30 idi.
Diabetes mellitus ve hipertansiyon gibi kronik has-
taliklar agisindan iki grup arasinda fark bulunmadi
(p=0,91). Astim grubunda BKI ortalamasi ve BKI>
30 olanlarin orani anlamh diizeyde yiiksek saptandi
(p<0,001). Obezite varlig1 ve diger kronik hastalik-
lar ile migren koinsidans: Tablo 2’de gériilmekte-
dir. Migreni olan astiml hastalarin BKI ortalamasi
29,5+4,7 kg/m? olarak belirlenirken, migreni olma-
yan astimli hastalarda 32,6+5,7 kg/m? bulundu
(p=0,074). Astiml1 hasta grubunda cinsiyete gore
migren, ek hastalik ve obezite oranlar Sekil 1’de
goriilmektedir (Sekil 1).

Migren varlig ile ek hastalik ve BKI arasinda
korelasyon yoktu (Sirasiyla p=0,61 ve p=0,11).

TARTISMA

Migren ve astim koinsidansinin patogenezi heniiz
tam olarak bilinmemektedir. Bu koinsidansin al-
tinda inflamatuar ve vazoaktif mediyatorler, im-
minglobulinler, histamin, sitokinler, aragidonik

asit metabolizmasindaki degisiklikler olabilmekte-
dir.'"2 Astimda mast hiicreleri havayolu diiz kas-
larina infiltre olabilmekte ve cesitli inflamatuar
mediyatorlerin salinimina neden olabilmektedir-
ler. Boylece havayollarinin yeniden sekillenme-
sinde (remodeling) rol oynamaktadirlar. Migrende
de ayni sekilde; mast hiicreleri, dura materde né-
ronlar ile iligkili perivaskiiler alana yerlesmekte,
noropeptidler tarafindan aktive edilerek proinfla-
matuar ve vazodilator molekiller salgilayarak bu
sekilde migren patogenezinde rol oynayan trige-

TABLO 2: Astimli hastalarda obezite ve
kronik hastaliklar ile migren koinsidansi.

Migren
Var (%) Yok (%) p
Ek hastalik 12,5 18,5 0,69
BKi>30 kg/m? 37,5 37 0,98*

*Fisher test, “**Spearman test.

SEKIL 1: Astim hastalarinda cinsiyete gére, migren, ek hastalik ve obezite
oranlari.
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minal agr1 yolunu aktive etmektedirler.'” Havayol-
larinin inflamasyonunda rol oynayan platelet ak-
tive edici faktorlerin ayni zamanda migren ataklar
sirasinda da arttig1 gosterilmistir.? Yine, transiyent
reseptor potansiyel katyon kanali V1 adli nonse-
lektif bir katyon kanali her iki hastaligin patofiz-
yolojisinde etkilidir.'”? Ayrica, astim ve migren
otoimmiin bozukluklardir. Alerjik olmayan astim
hastalarinin %43’iinde, insan bronsiyal epitel hiic-
releri antijenlerine karg: gelismis dolagan immiin-
globulin G otoantikorlar1 saptanmigtir.” Migrenli
hastalarda ise CD4+ CD25+ diizenleyici T-hiicrele-
rinde anlaml bir azalma bulunmugtur.? Her iki
hastaligin etiyopatogenezindeki tiim bu ortak nok-
talar dogrultusunda ¢aligmanin amaci; stabil astiml
hastalarda, migren birlikteliginin aragtirilmasi ola-
rak belirlenmistir.

Calismamizda hasta ile kontrol grubu arasinda
migren goriilme siklig1 agisindan anlaml fark sap-
tanmistir. Peng ve ark.nin caligmasinda, astiml
grupta migren riski kontrol grubuna gore daha
yiiksek bulunmusgtur.'> Martin ve ark.nin ¢aligma-
sinda ise yalnizca siddetli solunum sistemi semp-
tomlar: olan astim grubunda migren riski yiiksek
saptanmigtir.’® Hasta sayimizin nispeten az olmasi
ve kesitsel bir caligma gerceklestirmis olmamaiza
ragmen sonuglarimiz daha 6nceki ¢aligmalar: des-
teklemistir.

Obezite de norovaskiiler inflamasyonu artira-
bilmekte ve migren bas agrilarinin siklik ve sidde-
tinin artmasina neden olmaktadir. Obezite yalnizca
BKI’'nin artmas: degil, ayni zamanda adipoz doku-
nun geniglemesi anlamina da gelmektedir. Adipoz
doku, noroendokrin bir organ gibi davranarak si-
tokinler yoluyla inflamasyona neden olan gesitli
molekiiller iiretmektedir. Boylece obezitede kro-
nik diistik seviyeli bir inflamasyon meydana gel-
mektedir. Migren prevalans: obez kisilerde daha
yliksek bulunmustur. Migrende salgilanan proin-
flamatuar sitokinler ve ndropeptidler aracilig: ile
inflamasyonla iligkilidir.?” Daha 6nce yapilan ¢alig-
malar, migren hastalarinda semptomlarin siddet ve
siklig1, aura, fotofobi ve fonofobi goriilme oranlari-

nin obezite ile iliskisinden s6z edilmigtir.?8-30

Astiml hasta grubunda, obezitesi olan ve ol-
mayan hastalar ile komorbid hastaligi olan ve ol-
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mayanlar migren goriilme siklig1 agisindan kargi-
lagtirilmig ve anlamli fark bulunamamaistir. Martin
ve ark.nin ¢aligmasinda, astimda migren riski ilig-
kisinin eslik eden hastaliklar ve obeziteden bagim-
s1z oldugu bildirilmistir."3

Literatiirde, astimli hastalarda migren insi-
dansi %16-32 arasinda bildirilmektedir.?!3!-3 Ca-
lismamizda bu oran %35,4 olarak saptanmistir.
Aragtirmalarda kadinlarda erkeklere gore migren
goriilme oraninin yiiksek oldugu bildirilirken, ¢a-
lisgmamizda oran benzer bulunmugtur.3!*

Calismamizin sinirlayic: faktorlerinden biri,
hastalarimizin kesitsel olarak degerlendirmelerinin
yapilip, uzun siireli izlem yapilmamis olmasidir.
Hasta sayimizin da nispeten azlig1 ikinci bir sinir-
layic1 faktordiir. Ayrica, bu ¢aligma ile astim ve
migrenin sik birlikteligi yoniinde veriler elde edil-
mesine ragmen, ortak genetik ve ¢evresel faktor-
lerle ilgili veri toplanmamustir.

0 SONUC

Calismamiz, hasta sayisinin azligina ragmen astim
ve migren hastaliklarinin sik birlikteligi yoniinde
bilgiler sunmustur. Bu konuda daha fazla sayida
hasta sayisi igeren, daha iyi planlanmis, bu hasta-
liklarin olusma mekanizmalarindaki ortak nokta-
lar1, genetik ve gevresel etkenleri agiklayacak yeni
caligmalara ihtiyag oldugu diisiiniilmektedir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantis: bulunan herhangi bir ila¢ firmasindan, tibbi alet,
gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya tireten bir firma veya her-
hangi bir ticari firmadan, ¢calismanin degerlendirme siirecinde,
calisma ile ilgili verilecek karar1 olumsuz etkileyebilecek maddi

ve/veya manevi herhangi bir destek alinmamustir.

Cikar Catismasi

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢ikar catigmasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
tiyeligi veya tiyeleri ile iliskisi, danismanlik, bilirkisilik, her-
hangi bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer du-

rumlar1 yoktur.
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