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BAS AGRILARINDA PATOFiZYOLOJ]

GIRIS

Agr1 duyusu organizmanin kendisine zarar
verme potansiyeli olan uyaranlardan uzaklas-
masini saglayan karmasik bir nérobiyoloji ve
modiilasyona sahip, gercek ya da olas1 bir doku
hasari ile iligkili nahos bir yasantidir. Kronik
agr1 durumunda, agr1 organizma igin uyarici
gorevini yitirir ve kisi icin kisithlik olusturan
bir rahatsizlik haline doéniisiir.

AGRI DUYUSUNUN NOROANATOMISI

Agr1 duyusu spinal kok veya kraniyal ganglion-
larda lokalize psodounipolar primer duyusal
noronlarin nosiseptor olarak isimlendirilen,
olusan spesifik reseptorlerinin zararli mekanik,
kimyasal ve termal uyaranlarla aktive edilmesi
sonucu olusur ve temel olarak miyelinsiz C lif-
leri ve ince miyelinli A delta lifleri ile santrale
tasinir. Miyelinsiz C lifleri siddetli mekanik,
kimyasal, termal uyaranlarla aktive olur, kro-
nik ve iyi lokalize edilemeyen yanici1 vasiftaki
agrilarin iletilmesinden sorumludur. Mekanik
uyarilar reseptor iyon gegirgenligini artirmak
i¢in reseptorii deforme ederken, kimyasalla
bradikinin, serotinin, histamin vs membran
gecirgenligini etkilemek icin direkt reseptore
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baglanir. Prostaglandinler ve substans P direkt
agri reseptorlerini aktive etmez, indirekt olarak
membran gegirgenligi lizerine etki ederek agr1
olusumunda rol alir.

A delta lifleri ise mekanik ve termal uyaran-
lardan etkilenir, keskin, iyi lokalize edilebilen
agrilarin iletilmesinde gorev alir. Ayrica nor-
malde agr1 ile iligkili olmayan mekanik-taktil
uyarilarin iletilmesinden sorumlu olan A beta
lifleri de kronik agr1 evresinde inflamatuar sii-
reglerin de katkisiyla fonksiyonel degisiklige
ugrayarak mekanik ve taktil uyarilarin santrale
agr1 duyusu seklinde iletilmesinde rol alir.!

Somatik ve viseral yapilardan kaynaklanan
agr1 duyusu, A-delta ve C liflerinin uyarilar
tagidig1, substance-P ve CGRP salgilayan no-
siseptorlerin uzantilar1 medulla spinalise arka
koklerden girerek dorsal boynuz hiicrelerinde
Lamina [, IT ve V'de, protein eksprese etmeyen
nosiseptorlerin uzantilari ise Lamina IT'de son-
lanir. Lamina I'deki hiicreler baglica agrili uya-
ranlar ile aktive oldugu igin nosiseptif néronlar
(NS), Lamina V'deki néronlar ise genis bir uya-
ran siddetine yanit verdigi i¢in “Wide Dynamic
Range, WDR néronlari olarak isimlendirilir."

Lamina I ve Viden gelen lifler lateral tala-
musta baglica ventral posterolateral (VPL) ve
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sonlar1 uyarmaya devam eder, boylelikle daha
tazla proinflamatuar peptidin salinmasiyla inf-
lamasyon cevabi uzar, daha fazla agr1 hissedilir.
Agr trigeminal ganglion ve santral aksonlari
araciligiyla trigeminal kaudal niikleus ve 6n
beyin bolgelerine iletilir, bu iletim sirasinda
beyin sapindaki sinaptik aglar vasitasiyla siipe-
rior salivatuar gekirdek, sfeonpalatin ganglion
uyarilarak, nitrik oksit (NO) ve vazoaktif intes-
tinal peptid (VIP) salgilanir ve bu durum va-
zodilatasyon cevabinin devam etmesine neden
olur.">'* Beyin sap1 yapilarinin migren ataklari
sirasinda aktif rol aldig1 gesitli goriintiileme
metodlar1 ile gosterildiginden beyin sapinin
migrenin jeneratorii olabilecegi yoniinde dii-
stinceler vardir.

Migren patofizyolojisinde one siiriilen bir
bagka teori ise seratonin reseptorleri ile ilgili-
dir. Ergot alkaloidi agonisti triptanlarin akut
tedavideki etkinligi trigeminal akson uglarinda
yogun olarak bulunan 5HT-1B/D reseptorleri
tizerinden trigeminal sinirin aktivasyonunu ve
dolayli olarak noropeptid salinimini ve néro-
jenik inflamasyonu inhibe etmesi ile agiklan-
maktadir.”?

Kortikal Yayilan Depresyon ve Migren
Aurasi:

Migren atagindan 6nce ortaya ¢ikan somato-
sensoriyel belirtilerin oksipital korteksten bas-
layarak, beynin 6n taraflarina dogru yavas bir
hizla (2-6 mm/dk) yayilan néronal glial uya-
rilma ve eslik eden uzamis inhibisyona neden
olan depolarizasyon dalgasinin (kortikal yayi-
lan depresyon) neden oldugu bilinmektedir.'®!”

GERILIM TiPi BAS AGRISININ
PATOFiZYOLOJisi

Gerilim tipi bas agrisinin patogenezi tartis-
malidir, agrinin santral sinir sisteminden mi
yoksa periferal agri mekanizmalarindan mu
kaynaklandig1 heniiz net aydinlatilamamustir.
Perikraniyal miyofasiyal yapilardaki hassasiyet
nedeniyle miyofasiyal mekanizmalarin pato-
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tizyolojide rol aldig1 tizerinde durulmaktadir.
Perikraniyal kaslardan kaynaklanan nosiseptif
uyarilarin basa yansimasi sonucu bas agrisi-
nin hissedildigi diistinilmektedir. Miyofasiyal
agrinin olus mekanizmasi da heniiz tam bilin-
memekle birlikte lokal iskemi, metabolizma,
mikrosirkiilasyonda bozukluk vb nedenlerle
ortaya ¢iktig1 veya periferik nosiseptor, servikal
trigeminal niikleus ve supraspinal néron diize-
yinde sistemin aktive olmasi ya da supraspi-
nal yapilardan inen anti-nosiseptif aktivitenin
azalmasinin miyofasiyal agri/hassasiyete yol
acan muhtemel etkenler oldugu diisiiniilmek-
tedir. Yine nosiseptif ve antinosiseptif sistem
arasindaki dengesizligin (nosiseptif noéronla-
rin siirekli uyarilmasi/antinosiseptif sistemin
inkativasyonu) agrinin kroniklesmesine neden
oldugu bilinmektedir.'®
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