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igren, toplumun büyük bir kesimini 
etkileyen, tüm uygarlıklarda görülen ve 
yazılı tarihin ba�langıcından beri bilinen 

bir hastalıktır. Ancak bütün bunlara ve yapılan 
tüm çalı�malara kar�ın, bugün için migren 
patogenezini tam olarak açıklayan ortak bir görü� 
yoktur.  

Günümüzde halen International Headache 
Society (IHS) tarafından 1988’de yapılan migren 
sınıflandırılması kullanılmaktadır. Auralı ve 
aurasız migren bu sınıflandırılmanın iki alt grubu-
nu olu�turmaktadır.1 
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Özet 
Amaç: Çalı�mamızda migrenli hastalarda oksidatif stresin etkilerini 

ara�tırmak amacıyla plazmada malondialdehit (MDA), tiyol 
grupları (SH), ürik asit, albumin ve bilirubin düzeylerini ölçerek 
kendi aralarında ve sa�lıklı kontrol grubuyla kar�ıla�tırdık.  

Gereç ve Yöntemler: Çalı�mamıza ataklar arası dönemdeki 36 mig-
ren hastası (22 aurasız, 14 auralı), atak dönemindeki 16 migren 
hastası (11 aurasız, 5 auralı) katıldı. Kontrol grubu ba�a�rısı �i-
kayeti olmayan 20 sa�lıklı bireyden  olu�turuldu.  

Bulgular: Plazma MDA düzeyi, migren hastalarında ataklar arası 
dönemde ortalama 8.0 ± 4 µmol/L, atak döneminde  6.9 ± 3.0 
µmol/L, kontrol grubunda ise 5.2 ± 1.9 µmol/L idi. Plazma MDA 
düzeyi, migren hastalarında ataklar arası dönemde kontrol gru-
buna göre anlamlı derecede yüksekti (p=0.001). Ancak migren 
hastalarında atak döneminde kontrol grubuna göre anlamlı bir 
fark yoktu (p>0.05). Migren hastalarını auralı ve aurasız olarak 
gruplandırdı�ımızda, plazma MDA düzeyleri, ataklar arası dö-
nemde aurasız ve auralı migren hastalarında anlamlı derecede 
yüksekti (sırasıyla p=0.033 ve p=0.000). Auralı migren hastala-
rında   atak döneminde MDA düzeylerinde kontrol grubuna göre 
anlamlı fark yokken, aurasız migrenli hastalarda kontrol grubu-
na göre önemli derecede farklılık vardı (sırasıyla p=0.144 ve 
p=0.011). Ba�lıca plazma antioksidanları olan  SH, albumin, ü-
rik asit ve bilirubin hasta ve kontrol grubu arasında anlamlı fark-
lılık göstermedi (p>0.05). 

Sonuç: Ataklar arası dönemde hem aurasız hem de auralı migrende, 
atak dönemindeyse aurasız migrende buldu�umuz MDA yük-
sekli�i, a�ırı serbest radikal üretiminin oksidatif stresi artırarak 
ataklara yol açabilece�ini dü�ündürmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Migren, oksidatif stres, malondialdehit,  
                                   tiyol grupları, antioksidanlar 
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 Abstract 
Objective: In this study, in order to investigate the effects of oxidative 

stress in migraine patients, we measured plasma malondialdehyde 
(MDA), thiol (SH), uric acid, albumin and bilirubin levels in such 
patients and compared them with healthy controls.  

Material and Methods: A total of 36 patients with migraine (22 without 
aura, 14 with) in headache-free periods and 16 patients with 
migraine (11 without aura, 5 with) in attack periods participated  
in our study. The control group consisted of 20 healthy subjects. 

Results: Plasma MDA levels were 8.0 ± 4 µmol/L during headache-free 
periods, 6.9 ± 3.0 µmol/L during attacks and 5.2 ± 1.9 µmol/L in 
controls. Plasma MDA levels were significantly higher in patients 
during headache-free periods than in controls. (p=0.001) There 
was no significant difference between controls and patients during 
attacks (p>0.05). When the patients were divided into subgroups 
of migraine with and migraine without aura, plasma MDA levels 
were significantly higher than in controls in both subgroups during 
headache-free periods (p=0.033 and p=0.000, respectively). 
Although no significant difference was found in patients with aura 
during attacks, a significant difference was found in patients 
without aura during attacks (p=0.144 and p=0.011, respectively). 
Plasma antioxidants such as thiol groups (SH), uric acid, albumin 
and bilirubin showed no significant difference between patients 
and controls.  

Conclusion: When compared with controls, higher MDA levels were 
found in migraine patients with and without aura during 
headache-free periods and in  patients without aura during 
attacks. It has been postulated that the synthesis of free radicals 
may trigger migraine attacks by increasing oxidative stress. 

Key Words: Migraine, oxidative stress, malondialdehyde,  
                      thiol groups, antioxidants 
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Aurasız migren, en sık görülen migren tipi o-
lup ana belirtileri ba�a�rısı ve bulantıdır. Fokal 
nörolojik bulgular yoktur. Auralı migrende ise aura 
olarak adlandırılan  fokal nörolojik bulguların ar-
kasından ba� a�rısı ortaya çıkmaktadır. Aura dö-
neminde kortikal ve beyin sapı disfonksiyonu ile 
uyumlu semptomlar ortaya çıkmaktadır.2 

Migren hastalarının ataklararası döneminde 
dü�ük uyarılma e�i�i ve kortikal 
hipereksitabilitenin fizyolojik temeli, defektif 
mitokondrial oksidatif fosforilasyon, dü�ük hücre 
içi magnesyum, nörotoksik amino asit düzeylerinin 
artması, bozulmu� kalsiyum kanal fonksiyonu veya 
bu faktörlerin kombinasyonuna dayandı�ı öne 
sürülmektedir. Bugün için auralı migrende semp-
tomların olasılıkla önce nöronal bir 
hipereksitabilite hali ve ardından nöronal 
metabolik gereksinimlerde bir azalma ile �ekille-
nen reaktif bir depresyon sonucu geli�ti�i dü�ü-
nülmektedir.3,4 Olasılıkla bu duruma sekonder geli-
�en bir iskeminin varlı�ı da saptanmı�tır.5 

Serbest radikal olu�umu antioksidan kapasite-
yi a�arsa oksidatif stres ortaya çıkar. Oksidatif 
stres, üzerinde çalı�malar yapılan güncel bir konu-
dur. Prooksidan / antioksidan dengenin bozulması 
pek çok hastalı�ın patogenezinde yer alır. Migren 
patogenezinde de oksidatif stresin rolü olabilece�i 
konusunda yayınlar mevcuttur. 

Lipid peroksidasyon (LPO) reaksiyonları, ge-
nel olarak serbest radikal kaynaklı zincir reaksi-
yonları olarak bilinir ve serbest radikal 
poliunsature ya� asitleri (PUFA) olarak temsil 
edilen çok sayıdaki substratın oksidasyonunu in-
dükleyebilir. Üç ya da daha fazla çift ba� içeren 
ya� asitlerinin peroksidasyonu ile MDA olu�ur. 
MDA düzeyi lipid peroksidasyonunun yaygınlı�ı 
ile korelasyon gösterir.6 

Lipid peroksidasyonunun son ürünü olan  
MDA, kimyasal olarak aktif bir moleküldür, çevre 
hücre ve dokulara kolayca difüze olarak moleküler 
düzeyde, özellikle proteinler üzerinde zararlı etki-
ler gösterebilir. Lipid peroksidasyonu ürünleri 
serbest radikal reaksiyonları sonucu ve/veya 
ara�idonik asit metabolizmasında olu�urlar. 
Lipooksijenaz aktivasyonu ve prostaglandin I2 

(prostasiklin) inhibisyonuyla kan damarlarında, 
trombositlerde prostasiklin/tromboksan yolunda 
dengesizli�e yol açarlar. Böylece lökotrienleri 
stimüle ederek a�rılı inflamatuar reaksiyonları 
ba�latabilirler.7 Prostasiklin / tromboksan denge-
sizli�i bölgesel kan akımı azalması ve katekolamin 
artı�ıyla birlikte trombosit agregasyonu ve trombus 
olu�umuna yol açar. Migren ata�ı sırasında 
serebral sirkülasyonda meydana geldi�i dü�ünülen 
trombosit agregasyonu, migren patogenezinde 
önemli bir mekanizma olan fokal serebral 
hipoksiye neden olabilir.8  

Bu bilgilerden yola çıkarak migren hastaların-
da ataklar arası ve atak döneminde MDA ölçümü 
yapmayı, aynı zamanda ba�lıca plazma antioksi-
danları olan SH, ürik asit, albumin ve bilirubin 
düzeylerini belirlemeyi, böylece migren 
patogenezinde oksidatif stresin önemini ara�tırma-
yı amaçladık. 

Gereç ve Yöntemler 
Bu çalı�ma S.B. Ankara E�itim ve Ara�tırma 

Hastanesi Biyokimya Laboratuvarı ve Nöroloji 
Klini�i i�birli�i ile yapıldı. Çalı�ma grupları Mart 
2003 ile Eylül 2003 tarihleri arasında S. B. Ankara 
E�itim ve Ara�tırma Hastanesi Nöroloji Ba�a�rısı 
Poliklini�ine ba�vuran auralı ve aurasız migren 
hastalarından olu�turuldu. Hastaların tanısında 
IHS’nin 1988 kriterleri esas alındı.1 Kontrol grubu, 
ba�a�rısı �ikayeti olmayan, sa�lıklı, laboratuvar 
çalı�anlarından olu�turuldu. Son 6 ay içinde 
nitrovazodilatör, glukokortikoid, migren için ilaç 
kullanımı, etanol alımı, kronik karaci�er hastalı�ı, 
kronik renal yetmezli�i, hematolojik veya 
otoimmün hastalı�ı, infeksiyöz ve paraziter hasta-
lı�ı, diyare ve ciddi sistemik bir hastalı�ı olan bi-
reyler çalı�ma kapsamına alınmadı. Çalı�ma proto-
kolümüz hastanemiz yerel etik kurulu tarafından 
onaylanmı� ve hastalara çalı�ma hakkında sözlü 
bilgi verilmi�tir. 

Hasta grubu aurasız migren tanısı alan 20 ka-
dın ve 2 erkek ve auralı migren tanısı alan 12 kadın 
ve 2 erkek olmak üzere toplam 36 hastadan olu�u-
yordu. Hasta ve kontrol grupları �öyle 
gruplandırıldı. 
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Grup 1. Aurasız migren, ataklar arası dö-
nem. n= 22 (ya�= 29 ± 7; 20 kadın, ya�= 29.2 ± 7; 
2 erkek, ya�= 28 ± 0) 

Grup 2. Aurasız migren, atak dönemi. n= 
11 (ya�= 28.5 ± 6; 10 kadın, ya�= 28.6 ± 6; 1 erkek, 
ya�=28) 

Grup 3. Auralı migren, ataklar arası dö-
nem. n= 14  (ya�= 32.5 ±  6; 12 kadın, ya�= 32.0 ± 
6; 2 erkek, ya�= 35 ± 7) 

Grup 4. Auralı migren, atak dönemi. n= 5 
(5 kadın, ya�=  30 ±  6) 

Grup 5. Kontrol grubu. n= 20 (ya�= 30 ± 7; 
15 kadın, ya�=31.1 ± 7; 5 erkek, ya�=27.2 ± 5) 

Hasta gruplarında ortalama hastalık süresi 
aurasız migren hastalarında 4.7 ± 3 yıl iken auralı 
migren hastalarında 5.7 ± 4 yıl idi. Son atak öncesi 
a�rısız dönem ortalama olarak aurasız migrenlerde  
13 ± 12 gün iken auralı migrenlerde ise 10 ± 8 gün 
idi.  Aurasız migrenlerin be�inde aile hikayesi po-
zitifken auralı migren hastalarından üçünde aile 
hikayesi vardı.  

Hasta ve kontrol grubu kan örnekleri, ataklar 
arası dönemde sabah EDTA’lı Vacutainer tüplere 
alındı. Örnekler hemen 1300 g’de 5 dakika santri-
füj edilerek plazmaları ayrıldı ve analiz edilece�i 
güne kadar  –20 0C’ de saklandı. Atak döneminde-
ki kan örnekleri zaman sınırı konulmadan alındı. 

MDA ölçümü için Hunter ve arkada�ları tara-
fından geli�tirilen yöntem  kullanıldı.9 Temel pren-
sip lipid peroksidasyonu sonucu olu�an ürünlerin 
tiyobarbitürik asit (TBA) ile reaksiyona girerek 
pembe renkli kompleks olu�turmasıdır. Bu pembe 
renkli ürünün absorbansı 530 nm’de ölçülmektedir. 
Standart olarak 2.5, 5, 10 ve 25 µmol/L konsant-
rasyonlarında 1,1’,3,3’-tetraetoksipropan çözeltisi 
kullanıldı. Sonuçlar bu standartlarla elde edilen 
standart e�ri ile  de�erlendirildi. 

Sedlak ve Lindsay’in tanımlamı� oldu�u yön-
teme göre total SH tayini yapıldı.10 Yöntem SH 
gruplarının ditiyobis nitrobenzoik asit (DTNB) ile 
alkali ortamda olu�turdu�u kromojen bile�i�in 412 
nm’de absorbansının alınması temeline dayanmak-
tadır. Standart olarak 50, 125, 250 ve 500 nmol/mL 

konsantrasyondaki redükte glutatyon çözeltisi kul-
lanıldı. Sonuçlar bu standartlarla elde edilen stan-
dart e�ri ile  de�erlendirildi. 

Albumin bromcresol purple yöntemiyle, ürik 
asit ürikaz/peroksidaz yöntemiyle, bilirubin ise 
diazo reaksiyonuyla Beckman Synchron LX20 Pro 
analizöründe e� zamanlı olarak ölçüldü. 

�statistiksel analiz 
Tüm migren grupları ile kontrol grubu ortala-

maları arasındaki farklar Kruskal Wallis testi ile 
de�erlendirildi ve post hoc çoklu kar�ıla�tırma 
olarak Mann Whitney-U testi yapıldı, p<0.05 ise 
gruplar arasındaki fark önemli kabul edildi. Para-
metreler arasındaki ba�ıntı Spearman korelasyon 
katsayısı ile de�erlendirildi. Ataklar arası dönem 
ile atak dönemi arasındaki istatistiksel analiz 
Wilcoxon e�le�tirilmi� iki örnek testi ile yapıldı.  

Bulgular 
Tüm migren hastaları ve kontrol grubunda elde 

edilen plazma MDA de�erleri Tablo 1’de verilmek-
tedir. Bu sonuçlara göre, migren hastaları ile kontrol 
grubu plazma MDA de�erleri arasında istatistiksel 
olarak anlamlı bir fark vardı (p=0.001). Atak döne-
mindeki migren hastaları ile kontrol grubu plazma 
MDA de�erleri arasında anlamlı farklılık buluna-
madı (p=0.203). Ataklar arası dönem ile atak döne-
mi plazma MDA de�erleri arasında da anlamlı bir 
fark bulunamadı (p=0.776) (�ekil 1). 

Di�er parametrelerde (SH, albumin, ürik asit 
ve bilirubin) gruplar arasında istatistiksel bir fark 
bulunamadı (p>0.05) (Tablo 2). 

Alt grup ayırımı yapıldı�ında aurasız migren-
lerde hem ataklar arası dönemde, hem de atak dö-
neminde kontrole göre daha yüksek MDA de�erle-
ri bulundu (sırasıyla p=0.011 ve p=0.033). Auralı 
migren grubunda ise MDA de�erleri ataklar arası 
dönemde kontrole göre yüksekti (p=0.000) ancak 
atak döneminde anlamlı bir fark bulunamadı 
(p>0.05) (�ekil 2). 

Ölçülen di�er parametrelerde (SH, albumin, 
ürik asit ve bilirubin) alt grup ayırımı yapıldı�ında 
gruplar arasında hem ataklar arası dönemde, hem 
de atak döneminde kontrole göre anlamlı farklılık 
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yoktu (p>0.05). 

Plazmada yaptı�ımız MDA, SH, ürik asit, 
albumin, bilirubin ölçümlerinde elde etti�imiz 
sonuçlar arasında ataklar arası dönemde korelas-
yon saptanmadı. Atak döneminde ise plazma MDA 
düzeyi ile plazma albumin düzeyi arasında zayıf 
bir negatif korelasyon mevcuttu (r=-0.328, 
p<0.05).  

Tartı�ma 
Serbest radikal olu�umu antioksidan kapasiteyi 

a�arsa oksidatif stres ortaya çıkar. Prooksidan/anti-
oksidan dengenin bozulması pek çok hastalı�ın 
patogenezinde yer alır. Oksidatif stres, üzerinde 
çalı�malar yapılan güncel bir konudur. 

Organizmada a�ırı serbest radikal üretimi, ö-
zellikle hücre membranlarındaki lipidleri etkileye-
rek lipid peroksidasyonuna neden olur. Ayrıca 
proteinler, karbohidratlar ve DNA da serbest radi-
kallere hedef olur. Lipid peroksidasyonu son ürünü 
olan  MDA, kimyasal olarak aktif bir moleküldür, 
çevre hücre ve dokulara kolayca difüze olarak 
moleküler düzeyde, özellikle proteinler üzerinde 
zararlı etkiler gösterebilir.  

Pek çok hastalı�ın patogenezinde önemli rol 
oynayan oksidatif stres artı�ı migren atakları açı-
sından da önemli olabilir. Schimomura ve arkada�-
ları özellikle auralı migren hastalarında oksidatif 
strese kar�ı duyarlılık oldu�unu ve migren ata�ının 
ataklar arası fazının bozulmu� beyin enerji fosfat 

mekanizması ile ili�kili oldu�unu belirtmi�lerdir.11 
Bu durum serbest radikal üretimi için bir uyaran 
olabilir ve lipid peroksidasyonu gibi non-enzimatik 
serbest radikal reaksiyonlarını indükleyebilir. 

Lipid peroksidasyonu ürünleri serbest radikal-
lerin lipitlerle reaksiyonu sonucunda ve/veya 
ara�idonik asit metabolizmasında olu�urlar. Lipid 
peroksidasyonu ürünlerinden MDA membran bile-
�enleri ile çapraz ba�lar yapar, polimerizasyona 
neden olur.12 Bu de�i�iklikler membran fonksiyo-
nunda bozulmaya, membran akı�kanlı�ında azal-
maya, membrana ba�lı mediatörlerin ve enzimlerin 
inaktivasyonuna ve kalsiyum gibi iyonlar için 
membran permeabilitesinin artı�ına yol açar.13 Öte 
yandan lipid peroksidasyonu ürünleri lipooksijenaz 
aktivasyonu ve prostaglandin I2 (prostasiklin) 
inhibisyonuyla kan damarlarında, trombositlerde 
prostasiklin/tromboksan yolunda dengesizli�e yol 
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�ekil 1. Migren hastalarında ataklar arası ve atak döneminde 
plazma MDA düzeyi 
 

Tablo 1. Migren Hastalarında Elde Edilen Plazma MDA De�erleri  

 
 
Gruplar 

MDA 
(ortalama±SD) µµµµmol/L 

�statistiksel önem 
p (Kruskal Wallis testi) 

�statistiksel önem 
p (Wilcoxon e�le�tirilmi� iki örnek testi) 

KONTROL 5.2 ± 1.9   
TÜM M�GREN 
         Ataklararası 
         Atak 

 
8.0 ± 4.0 
6.9 ± 3.0 

χ2= 24.846 
p= 0.001 
p= 0.203 

 

a p=0.776 

AURASIZ 
         Ataklararası 
         Atak 

 
6.6 ± 2.5 
8.1 ± 2.9 

 

p= 0.033 
p= 0.011 

 

b p=0.100 
 

AURALI  
         Ataklararası 
         Atak 

 
10.2 ± 5 
4.2 ± 0.8 

 

p= 0.000 
p= 0.203 

 

c p=0.053 
 

a. Tüm migren hastalarında ataklararası-atak,  
b. Aurasız migren hastalarında ataklararası-atak,  
c. Auralı migren hastalarında ataklararası-atak 
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açarlar. Böylece lökotrienleri stimüle ederek a�rılı 
inflamatuar reaksiyonlarını ba�latırlar.14 
Prostasiklin çok güçlü vazodilatördür. Aynı zaman-
da trombosit agregasyon ve adezyonunu güçlü bir 
�ekilde baskılar. Tromboksanlar ise güçlü 
vazokonstriksiyon yapar, aynı zamanda trombosit 
agregasyon ve adezyonunu artırır. Bu iki aktif mo-
lekül oranındaki dengenin tromboksandan yana 
bozulması, bölgesel kan akımı azalması ve 
katekolamin artı�ıyla birlikte trombosit agregasyonu 
ve trombus olu�umu ile sonuçlanır. Migren ata�ı 
sırasında serebral sirkülasyonda meydana geldi�i 
dü�ünülen trombosit agregasyonu, migren 
patogenezinde önemli bir mekanizma olan fokal 
serebral hipoksiye neden olabilir.8  

Biz çalı�mamızda 36 migrenli hastada ataklar 
arası dönemde ve bu hastaların 16’sında atak dö-
neminde, oksidatif stresin etkilerini ara�tırmak 
amacıyla plazmada MDA, SH, ürik asit, albumin 
ve bilirubin düzeylerini ölçtük. Plazmada yaptı�ı-
mız MDA ölçümlerinde, ataklar arası dönemdeki 
migren hastalarında kontrol grubuna göre anlamlı 
bir yükseklik saptandı (p=0.001). Ancak atak dö-
nemindeki migren hastalarında kontrol grubuna 
göre anlamlı bir yükseklik yoktu (p>0.05). Alt 
grup ayırımı yapıldı�ında hem aurasız ve hem de 
auralı migren hastalarında ataklar arası dönemde 
anlamlı bir yükseklik saptandı (sırasıyla p=0.033 
ve p=0.000). Atak döneminde ise aurasız migren 
hastalarında kontrol grubuna göre önemli derecede 
farklılık bulunurken auralı migrenlerde fark bulu-
namadı (sırasıyla p=0.011 ve p=0.144). Bu bulgu-
lar Tozzi ve arkada�larının çalı�masındaki gibi, 

kontrol grubuna göre ataklar arası dönemdeki yük-
sek MDA de�erleriyle uyumludur.15 Matteis ve 
arkada�ları aurasız migren hastalarında ataklar 
arası dönemdeki MDA düzeyi ile kontrol grubu 
arasında anlamlı fark saptayamamı�lardır.16 
Ciancarelli ve arkada�ları migrenlilerde 
tiyobarbitürik asid reaktif maddeler (TBARS) dü-
zeylerini atak döneminde ataklar arası döneme 
göre anlamlı derecede yüksek bulmu�lardır. Alt 
grup ayırımı yaptıklarında aurasız ve auralılar ara-
sında anlamlı farklılık saptayamamı�lardır.17 Ça-
lı�mamızda literatürden farklı olarak, atak döne-
minde kontrol grubuna göre farklılık bulamadık. 
Bu durum auralı migren grubunda atak döneminde 
bulunan dü�ük sonuçlara ba�lanabilir. Auralı mig-
ren grubunda atak döneminde dü�ük MDA de�er-
leri hasta sayısının az olu�undan ileri gelebilir 
(n=5). 

Plazmada yaptı�ımız di�er bir ölçüm SH dü-
zeyinin saptanmasıdır. Plazmada bulunan serbest 

Tablo 2. Migren Hastalarında Elde Edilen Plazma SH, Ürik Asit, Albumin ve Bilirubin De�erleri 

 
 SH 

µmol/L (aχ2= 2.749) 
Ürik Asit 

mg/dL (bχ2= 3.956) 
Albumin 

g/dL (cχ2= 31.671) 
Bilirubin 

mg/dL (dχ2= 9.340) 
Kontrol (n=20) 444 ± 97 3.8 ± 0.7 3.7 ± 0.2 0.5 ± 0.1 
Tüm Migren (n=36) 456 ± 86 (p=0.561) 3.8 ± 0.8 (p=0.817) 3.9 ± 0.3 (p= 0.200) 0.5 ± 0.2 (p=0.615) 
Migren(Atak) (n=16) 467 ± 62 (p=0.252) 3.8 ± 0.6 (p=0.483) 3.7 ± 0.6 (p=0.414) 0.5 ± 0.1 (p=0.686) 
Aurasız (n=22) 443 ± 95 (p=950) 3.8 ± 0.7 (p=0.528) 3.8 ± 0.2 (p=0.453) 0.5 ± 0.2 (p=0.420) 
Aurasız(Atak) (n=11) 467 ± 61 (p=0.302) 3.4 ± 0.8 (p=0.172) 3.6 ± 0.6 (p=0.901) 0.5 ± 0.2 (p=0.600) 
Auralı (n=14) 475 ± 70 (p=0.270) 3.7 ± 0.7 (p=0.687) 3.6 ± 0.2 (p=330) 0.3 ± 0.2 (p=0.332) 
Auralı(Atak) (n=5) 468 ± 71 (p=455) 4.1 ± 0.7 (p=0.454) 3.8 ± 0.1 (p=0.901) 0.5 ± 0.1 (p=0.982) 

a. Migren hastalarında SH için Kruskal Wallis testi’nde elde edilen χ2 de�erleri, b. Migren hastalarında Ürik asit için Kruskal 
Wallis testi’nde elde edilen χ2 de�erleri, c. Migren hastalarında Albumin için Kruskal Wallis testi’nde elde edilen χ2 de�erleri, d. 
Migren hastalarında Bilirubin için Kruskal Wallis testi’nde elde edilen χ2 de�erleri  
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tiyol grupları antioksidan etki gösterir. Plazma 
oksidatif strese maruz kaldı�ında hemen okside 
olurlar.18 Ancak tiyol grupları belli ko�ullarda 
prooksidan etki de gösterebilir.19 Sonuçlarımıza 
göre, migren hastalarının ataklar arası ve atak dö-
nemindeki SH düzeyi kontrol grubu ile kar�ıla�tı-
rıldı�ında anlamlı bir farklılık göstermemektedir. 
Alt grup ayırımı yapıldı�ında da aurasız migren 
hastalarında hem ataklar arası hem de atak döne-
minde SH düzeyleri kontrol grubuna göre yüksek 
olmasına ra�men, aurasız ve auralı migren hastala-
rının her ikisinde de ataklar arası ve atak dönemin-
de kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 
bir  farklılık yoktur. Literatürde migren hastaların-
da SH grubunun ölçümünün yapıldı�ı herhangi bir 
çalı�maya rastlamadık. Albumin serumda bulunan 
major proteindir. Plazmada SH gruplarının ba�lıca 
kayna�ıdır. Bakır iyonlarını ba�lar ve bakır iyonu 
ba�ımlı lipid peroksidasyonu ve OH radikalinin 
olu�umunu inhibe eder. Gerçekte bu reaksiyon 
genellikle metal iyonu ba�lanma bölgelerinde de-
vam eder ve proteini hasara u�ratır; ancak 
albuminin plazmadaki yüksek konsantrasyonu  ve 
hızlı turnoveri bu tarz hasarı ço�u zaman biyolojik 
olarak önemsiz kılar.20 Çalı�mamızda yapılan 
albumin ölçümlerinde migrenli hasta grubu ataklar 
arası ve atak dönemleri ile kontrol grubu arasında 
anlamlı farklılık saptanamamı�tır. Aynı sonuç alt 
grup ayırımı yapıldı�ında da elde edilmi�tir. Bu 
durum migrenin lokal bir hastalık olması ve 
albuminin hızlı turnoverı nedeniyle olabilir. Litera-
türde albumin migren ili�kisi hakkında yapılan bir 
çalı�maya rastlanmamı�tır.  

Ürik asit ve bilirubin de antioksidan özellikte 
plazma bile�enlerindendir. Ürik asit hem demir ve 
bakır iyonlarını ba�layarak serbest radikal reaksi-
yonlarının hızlanmasını engeller, hem de direkt 
olarak e�le�memi� oksijen, hidroksil ve peroksil 
radikallerini uzakla�tırarak antioksidan özellik 
gösterir. Ürat etkin bir hücre dı�ı radikal tutucudur 
ve plazmanın total antioksidan kapasitesinin 
%25’inden sorumludur.21 Safra pigmentleri 
bilirubin ve biliverdin, singlet oksijeni temizleme 
özelli�indedir. Peroksil radikallerini ve hipokloröz 
asiti de etkisiz kılarlar. Membranları lipid 
peroksidasyonundan korurlar.22 Yaptı�ımız ölçüm-

lerde, hasta grubu ataklar arası ve atak dönemleri 
ile kontrol grubu arasında ürik asit ve bilirubin 
açısından anlamlı farklılık saptanamadı. Aynı du-
rum alt grup ayırımı yapıldı�ında da de�i�medi. 
Literatürde ürik asit ve bilirubinin migren ile ili�ki-
si hakkında yapılan bir çalı�maya rastlanmamakta-
dır. Ancak ürik asit konsantrasyonu kadınlarda 
erkeklere göre genel olarak daha dü�ük oldu�u 
bilinmektedir. Migren de kadınlarda daha sık görü-
len bir hastalıktır.  

Ürik asit, bilirubin ve albumin düzeylerinin 
lokal bir patoloji olan migrende de�i�memesi bek-
lenebilir. Albumin oksidatif stres artı�ında tüketimi 
artan bir protein olmakla birlikte, turnoveri çok 
yüksektir (yarıömrü 2-3 hafta). Oksidatif stres 
sonucu azalması beklenen SH grupları da bu yük-
sek albumin turnoveri nedeniyle de�i�memi� olabi-
lir. Sonuç olarak plazmada yaptı�ımız ölçümler 
migren hastalarında MDA’nın, dolayısıyla lipid 
peroksidasyonu ve oksidatif stresin önemli oldu-
�unu kanıtlamaktadır. Bu sonuçlar literatürdeki 
di�er çalı�malarla desteklenmektedir. 
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