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Abstract

Amag: Calismamizda migrenli hastalarda oksidatif stresin etkilerini
aragtirmak amaciyla plazmada malondialdehit (MDA), tiyol
gruplar1 (SH), tirik asit, albumin ve bilirubin diizeylerini ol¢erek
kendi aralarinda ve saglikli kontrol grubuyla karsilastirdik.

Gerec ve Yontemler: Calismamiza ataklar arasi donemdeki 36 mig-
ren hastasi (22 aurasiz, 14 aural1), atak donemindeki 16 migren
hastast (11 aurasiz, 5 aurali) katildi. Kontrol grubu basagrist si-
kayeti olmayan 20 saglikli bireyden olusturuldu.

Bulgular: Plazma MDA diizeyi, migren hastalarinda ataklar arasi
donemde ortalama 8.0 £4 umol/L, atak doneminde 6.9 +3.0
umol/L, kontrol grubunda ise 5.2 £1.9 umol/L idi. Plazma MDA
diizeyi, migren hastalarinda ataklar aras1 donemde kontrol gru-
buna gore anlamli derecede yiiksekti (p=0.001). Ancak migren
hastalarinda atak doneminde kontrol grubuna goére anlamli bir
fark yoktu (p>0.05). Migren hastalarin1 aurali ve aurasiz olarak
gruplandirdigimizda, plazma MDA diizeyleri, ataklar arasi do-
nemde aurasiz ve aurali migren hastalarinda anlaml derecede
yiiksekti (sirasiyla p=0.033 ve p=0.000). Aurali migren hastala-
rinda atak doneminde MDA diizeylerinde kontrol grubuna gore
anlaml fark yokken, aurasiz migrenli hastalarda kontrol grubu-
na gore onemli derecede farklilik vardi (sirasiyla p=0.144 ve
p=0.011). Baslica plazma antioksidanlar1 olan SH, albumin, u-
rik asit ve bilirubin hasta ve kontrol grubu arasinda anlaml fark-
lilik gostermedi (p>0.05).

Sonuc: Ataklar arasi donemde hem aurasiz hem de aurali migrende,
atak donemindeyse aurasiz migrende buldugumuz MDA yiik-
sekligi, asir1 serbest radikal tiretiminin oksidatif stresi artirarak
ataklara yol acabilecegini diisiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Migren, oksidatif stres, malondialdehit,
tiyol gruplari, antioksidanlar
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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 umol/L during headache-free
periods, 6.9 3.0 pumol/L during attacks and 5.2 1.9 umol/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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bir hastaliktir. Ancak biitiin bunlara ve yapilan
tim c¢aligmalara kargin, bugiin icin migren
patogenezini tam olarak agiklayan ortak bir goriis
yoktur.

Giiniimiizde halen International Headache
Society (IHS) tarafindan 1988’de yapilan migren
siiflandirilmas1  kullanilmaktadir.
aurasiz migren bu smiflandirilmanin iki alt grubu-
nu olusturmaktadir.'

Auralt  ve
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Yilmaz ve ark.

Biyokimya

Aurasiz migren, en sik goriilen migren tipi o-
lup ana belirtileri basagrisi ve bulantidir. Fokal
norolojik bulgular yoktur. Aurali migrende ise aura
olarak adlandirilan fokal norolojik bulgularin ar-
kasindan bas agris1 ortaya ¢ikmaktadir. Aura do-
neminde kortikal ve beyin sap1 disfonksiyonu ile
uyumlu semptomlar ortaya ¢ikmaktadir.”

Migren hastalarinin ataklararasi déneminde
diisiik uyarilma esigi ve kortikal
hipereksitabilitenin fizyolojik temeli, defektif
mitokondrial oksidatif fosforilasyon, diisiik hiicre
ici magnesyum, norotoksik amino asit diizeylerinin
artmasi, bozulmus kalsiyum kanal fonksiyonu veya
bu faktorlerin kombinasyonuna dayandigi ©ne
stiriilmektedir. Bugiin i¢in aurali migrende semp-
tomlarin olasilikla once noronal bir
hipereksitabilite hali ve
metabolik gereksinimlerde bir azalma ile sekille-
nen reaktif bir depresyon sonucu gelistigi diisii-
niilmektedir.** Olasilikla bu duruma sekonder geli-
sen bir iskeminin varlig1 da saptanmlstlr.5

ardindan noronal

Serbest radikal olusumu antioksidan kapasite-
yi asarsa oksidatif stres ortaya cikar. Oksidatif
stres, iizerinde calismalar yapilan giincel bir konu-
dur. Prooksidan / antioksidan dengenin bozulmasi
pek cok hastalifin patogenezinde yer alir. Migren
patogenezinde de oksidatif stresin rolii olabilecegi
konusunda yayinlar mevcuttur.

Lipid peroksidasyon (LPO) reaksiyonlari, ge-
nel olarak serbest radikal kaynakli zincir reaksi-
yonlar1 olarak bilinir ve serbest radikal
poliunsature yag asitleri (PUFA) olarak temsil
edilen ¢ok sayidaki substratin oksidasyonunu in-
diikleyebilir. U¢ ya da daha fazla cift bag iceren
yag asitlerinin peroksidasyonu ile MDA olusur.
MDA diizeyi lipid peroksidasyonunun yayginligi
ile korelasyon gosterir.®

Lipid peroksidasyonunun son iiriinii olan
MDA, kimyasal olarak aktif bir molekiildiir, ¢evre
hiicre ve dokulara kolayca difiize olarak molekiiler
diizeyde, ozellikle proteinler iizerinde zararh etki-
ler gosterebilir. Lipid peroksidasyonu iriinleri
serbest radikal reaksiyonlar1 sonucu ve/veya
aragidonik  asit metabolizmasinda  olusurlar.
Lipooksijenaz aktivasyonu ve prostaglandin I,
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(prostasiklin) inhibisyonuyla kan damarlarinda,
trombositlerde prostasiklin/tromboksan yolunda
dengesizlige yol acarlar. Boylece lokotrienleri
stimiile ederek agrili inflamatuar reaksiyonlar
baslatabilirler.” Prostasiklin / tromboksan denge-
sizligi bolgesel kan akimi azalmasi ve katekolamin
artistyla birlikte trombosit agregasyonu ve trombus
olusumuna yol acar. Migren atagi sirasinda
serebral sirkiilasyonda meydana geldigi diisiiniilen
trombosit agregasyonu, migren patogenezinde
Oonemli bir mekanizma olan fokal serebral
hipoksiye neden olabilir.®

Bu bilgilerden yola c¢ikarak migren hastalarin-
da ataklar aras1 ve atak doneminde MDA o6l¢iimii
yapmayi, ayni zamanda baslica plazma antioksi-
danlar1 olan SH, iirik asit, albumin ve bilirubin
diizeylerini  belirlemeyi, boylece  migren
patogenezinde oksidatif stresin dnemini aragtirma-
y1 amacladik.

Gerec ve Yontemler

Bu c¢alisma S.B. Ankara Egitim ve Arastirma
Hastanesi Biyokimya Laboratuvar1 ve Noroloji
Klinigi isbirligi ile yapildi. Calisma gruplart Mart
2003 ile Eyliil 2003 tarihleri arasinda S. B. Ankara
Egitim ve Arastirma Hastanesi Noroloji Basagrist
Poliklinigine basvuran aurali ve aurasiz migren
hastalarindan olusturuldu. Hastalarin tanisinda
IHS nin 1988 kriterleri esas alind1.' Kontrol grubu,
basagris1 sikayeti olmayan, saglikli, laboratuvar
calisanlarindan olusturuldu. Son 6 ay icinde
nitrovazodilator, glukokortikoid, migren igin ilag
kullanimi, etanol alimi, kronik karaciger hastaligi,
kronik renal yetmezligi, hematolojik veya
otoimmiin hastaligi, infeksiydz ve paraziter hasta-
I1g1, diyare ve ciddi sistemik bir hastalig1 olan bi-
reyler calisma kapsamina alinmadi. Calisma proto-
koliimiiz hastanemiz yerel etik kurulu tarafindan
onaylanmis ve hastalara calisma hakkinda sozlii
bilgi verilmistir.

Hasta grubu aurasiz migren tanist alan 20 ka-
din ve 2 erkek ve auralt migren tanis1 alan 12 kadin
ve 2 erkek olmak iizere toplam 36 hastadan olusu-
yordu. Hasta ve kontrol gruplart sOyle
gruplandirildi.
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Grup 1. Aurasiz migren, ataklar arasi1 do-
nem. n= 22 (yas= 29 =7; 20 kadin, yas= 29.2 + 7;
2 erkek, yas=28 £ 0)

Grup 2. Aurasiz migren, atak donemi. n=
11 (yas= 28.5 £6; 10 kadin, yas= 28.6 + 6; 1 erkek,
yas=28)

Grup 3. Auralh migren, ataklar arasi do-
nem. n= 14 (yas= 32.5 = 6; 12 kadin, yas= 32.0 £
6; 2 erkek, yas=35+7)

Grup 4. Auralh migren, atak donemi. n= 5
(5 kadin, yas= 30 * 6)

Grup 5. Kontrol grubu. n= 20 (yas= 30 +7;
15 kadin, yas=31.1 £ 7; 5 erkek, yas=27.2 £5)

Hasta gruplarinda ortalama hastalik siiresi
aurasiz migren hastalarinda 4.7 =3 yil iken aural
migren hastalarinda 5.7 =4 yil idi. Son atak Oncesi
agrisiz donem ortalama olarak aurasiz migrenlerde
13 £12 giin iken aurali migrenlerde ise 10 £ 8 giin
idi. Aurasiz migrenlerin besinde aile hikayesi po-
zitifken aurali migren hastalarindan iiciinde aile
hikayesi vardu.

Hasta ve kontrol grubu kan 6rnekleri, ataklar
arast donemde sabah EDTA’l1 Vacutainer tiiplere
alind1. Ornekler hemen 1300 g’de 5 dakika santri-
fiij edilerek plazmalar ayrildi ve analiz edilecegi
giine kadar —20 °C’ de saklandi. Atak doneminde-
ki kan ornekleri zaman sinir1 konulmadan alindi.

MDA o6l¢iimii icin Hunter ve arkadaslari tara-
findan gelistirilen yontem kullanildi.” Temel pren-
sip lipid peroksidasyonu sonucu olusan iiriinlerin
tiyobarbitiirik asit (TBA) ile reaksiyona girerek
pembe renkli kompleks olusturmasidir. Bu pembe
renkli iiriiniin absorbans1 530 nm’de 6l¢iilmektedir.
Standart olarak 2.5, 5, 10 ve 25 umol/L konsant-
rasyonlarinda 1,1°,3,3’-tetraetoksipropan ¢ozeltisi
kullanildi. Sonuglar bu standartlarla elde edilen
standart egri ile degerlendirildi.

Sedlak ve Lindsay’in tanimlamis oldugu yon-
teme gore total SH tayini yapildi.'’ Yontem SH
gruplariin ditiyobis nitrobenzoik asit (DTNB) ile
alkali ortamda olusturdugu kromojen bilesigin 412
nm’de absorbansinin alinmasi temeline dayanmak-
tadir. Standart olarak 50, 125, 250 ve 500 nmol/mL
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konsantrasyondaki rediikte glutatyon cozeltisi kul-
lanildi. Sonuglar bu standartlarla elde edilen stan-
dart egri ile degerlendirildi.

Albumin bromcresol purple yontemiyle, iirik
asit lrikaz/peroksidaz yontemiyle, bilirubin ise
diazo reaksiyonuyla Beckman Synchron LX20 Pro
analizoriinde es zamanl olarak olciildii.

Istatistiksel analiz

Tiim migren gruplan ile kontrol grubu ortala-
malart arasindaki farklar Kruskal Wallis testi ile
degerlendirildi ve post hoc ¢oklu karsilastirma
olarak Mann Whitney-U testi yapildi, p<0.05 ise
gruplar arasindaki fark onemli kabul edildi. Para-
metreler arasindaki baginti Spearman korelasyon
katsayis1 ile degerlendirildi. Ataklar arasi donem
ile atak donemi arasindaki istatistiksel analiz
Wilcoxon eslestirilmis iki ornek testi ile yapildi.

Bulgular

Tiim migren hastalar1 ve kontrol grubunda elde
edilen plazma MDA degerleri Tablo 1°de verilmek-
tedir. Bu sonuglara gore, migren hastalari ile kontrol
grubu plazma MDA degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlaml bir fark vardi (p=0.001). Atak done-
mindeki migren hastalan ile kontrol grubu plazma
MDA degerleri arasinda anlamli farklilik buluna-
mad1 (p=0.203). Ataklar aras1 donem ile atak done-
mi plazma MDA degerleri arasinda da anlamli bir
fark bulunamadi (p=0.776) (Sekil 1).

Diger parametrelerde (SH, albumin, iirik asit
ve bilirubin) gruplar arasinda istatistiksel bir fark
bulunamadi (p>0.05) (Tablo 2).

Alt grup ayirimu yapildiginda aurasiz migren-
lerde hem ataklar aras1 donemde, hem de atak do-
neminde kontrole gore daha yiiksek MDA degerle-
ri bulundu (sirasiyla p=0.011 ve p=0.033). Aurali
migren grubunda ise MDA degerleri ataklar arasi
donemde kontrole gore yiiksekti (p=0.000) ancak
atak doneminde anlamli bir fark bulunamadi
(p>0.05) (Sekil 2).

Olgiilen diger parametrelerde (SH, albumin,
irik asit ve bilirubin) alt grup ayirimi yapildiginda
gruplar arasinda hem ataklar aras1 donemde, hem
de atak doneminde kontrole gore anlamli farklilik
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Biyokimya

Tablo 1. Migren Hastalarinda Elde Edilen Plazma MDA Degerleri

MDA Istatistiksel 6nem Istatistiksel 6nem
Gruplar (ortalama+SD) umol/L.  p (Kruskal Wallis testi)  p (Wilcoxon eslestirilmis iki drnek testi)
KONTROL 52+19
TUM MIGREN 1= 24.846
Ataklararasi 8.0+40 p=0.001 *p=0.776
Atak 6.9+3.0 p=0.203
AURASIZ
Ataklararasi 6.6+25 p=0.033 ® p=0.100
Atak 8.1+29 p=0.011
AURALI
Ataklararasi 102 £5 p=0.000 “p=0.053
Atak 4.2+0.8 p=0.203
a. Tum migren hastalarinda ataklararasi-atak,
b. Aurasiz migren hastalarinda ataklararasi-atak,
c. Aurali migren hastalarinda ataklararasi-atak
yoktu (p>0.05).
14
Plazmada yaptigimiz MDA, SH, iirik asit, 12
albumin, bilirubin o6l¢iimlerinde elde ettigimiz § 104
sonuglar arasinda ataklar arast donemde korelas- < 8
yon saptanmadi. Atak doneminde ise plazma MDA % 6
diizeyi ile plazma albumin diizeyi arasinda zayif §
. . o
bir negatif korelasyon mevcuttu (r=-0.328, 21
0 :
p<0 : 05) : kontrol atakararasi atak
Tartisma

Serbest radikal olusumu antioksidan kapasiteyi
asarsa oksidatif stres ortaya c¢ikar. Prooksidan/anti-
oksidan dengenin bozulmasi pek c¢ok hastaligin
patogenezinde yer alir. Oksidatif stres, lizerinde
calismalar yapilan giincel bir konudur.

Organizmada asir1 serbest radikal iiretimi, 6-
zellikle hiicre membranlarindaki lipidleri etkileye-
rek lipid peroksidasyonuna neden olur. Ayrica
proteinler, karbohidratlar ve DNA da serbest radi-
kallere hedef olur. Lipid peroksidasyonu son iiriinii
olan MDA, kimyasal olarak aktif bir molekiildiir,
cevre hiicre ve dokulara kolayca difiize olarak
molekiiler diizeyde, ozellikle proteinler iizerinde
zararli etkiler gosterebilir.

Pek c¢ok hastalifin patogenezinde 6nemli rol
oynayan oksidatif stres artis1 migren ataklari aci-
sindan da 6nemli olabilir. Schimomura ve arkadag-
lart ozellikle aurali migren hastalarinda oksidatif
strese kars1t duyarlilik oldugunu ve migren ataginin
ataklar aras1 fazinin bozulmus beyin enerji fosfat
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Sekil 1. Migren hastalarinda ataklar aras1 ve atak doneminde
plazma MDA diizeyi

mekanizmast ile iliskili oldugunu belirtmislerdir."'
Bu durum serbest radikal iiretimi icin bir uyaran
olabilir ve lipid peroksidasyonu gibi non-enzimatik
serbest radikal reaksiyonlarini indiikleyebilir.

Lipid peroksidasyonu iiriinleri serbest radikal-
lerin lipitlerle reaksiyonu sonucunda ve/veya
arasidonik asit metabolizmasinda olusurlar. Lipid
peroksidasyonu iiriinlerinden MDA membran bile-
senleri ile capraz baglar yapar, polimerizasyona
neden olur."”” Bu degisiklikler membran fonksiyo-
nunda bozulmaya, membran akiskanliginda azal-
maya, membrana bagli mediatorlerin ve enzimlerin
inaktivasyonuna ve kalsiyum gibi iyonlar icin
membran permeabilitesinin artigia yol acar.” Ote
yandan lipid peroksidasyonu iiriinleri lipooksijenaz
aktivasyonu ve prostaglandin I, (prostasiklin)
inhibisyonuyla kan damarlarinda, trombositlerde
prostasiklin/tromboksan yolunda dengesizlige yol

T Klin J Med Sci 2004, 24



Biochemistry Yilmaz et al
Tablo 2. Migren Hastalarinda Elde Edilen Plazma SH, Urik Asit, Albumin ve Bilirubin Degerleri
SH Urik Asit Albumin Bilirubin
umol/L (%¢*=2.749) mg/dL "¢’=3.956)  g/dL (°’=31.671) mg/dL (“x’= 9.340)
Kontrol (n=20) 444 + 97 3.8+0.7 37+02 0.5+0.1

Tiim Migren (n=36)

Migren(Atak) (n=16)

Aurasiz (n=22)

Aurasiz(Atak) (n=11)

Aurah (n=14)
Aurali(Atak) (n=5)

456 + 86 (p=0.561)
467 + 62 (p=0.252)
443 + 95 (p=950)
467 + 61 (p=0.302)
475 +70 (p=0.270)
468 + 71 (p=455)

3.8+ 0.8 (p=0.817)
3.8 £ 0.6 (p=0.483)
3.8 £0.7 (p=0.528)
3.4 +0.8 (p=0.172)
3.7 £0.7 (p=0.687)
4.1 +0.7 (p=0.454)

3.9+ 0.3 (p=0.200)
3.7 0.6 (p=0.414)
3.8 +0.2 (p=0.453)
3.6 +0.6 (p=0.901)
3.6 +0.2 (p=330)
3.8 +0.1 (p=0.901)

0.5+0.2 (p=0.615)
0.5 0.1 (p=0.686)
0.5 +0.2 (p=0.420)
0.5 +0.2 (p=0.600)
0.3 +0.2 (p=0.332)
0.5 +0.1 (p=0.982)

a. Migren hastalarinda SH i¢in Kruskal Wallis testi'nde elde edilen %* degerleri, b. Migren hastalarinda Urik asit icin Kruskal
Wallis testi’nde elde edilen ¥ degerleri, c. Migren hastalarinda Albumin i¢in Kruskal Wallis testi'nde elde edilen %> degerleri, d.
Migren hastalarinda Bilirubin icin Kruskal Wallis testi’nde elde edilen x> degerleri

acarlar. Boylece lokotrienleri stimiile ederek agrili
inflamatuar reaksiyonlarini baslatirlar."
Prostasiklin ¢ok giiclii vazodilatordiir. Ayni zaman-
da trombosit agregasyon ve adezyonunu giiclii bir
sekilde baskilar. Tromboksanlar ise  giiclii
vazokonstriksiyon yapar, ayn1 zamanda trombosit
agregasyon ve adezyonunu artirtr. Bu iki aktif mo-
lekiil oranindaki dengenin tromboksandan yana
bozulmasi, bolgesel kan akimi azalmasi ve
katekolamin artistyla birlikte trombosit agregasyonu
ve trombus olusumu ile sonuglanir. Migren atagi
sirasinda serebral sirkiilasyonda meydana geldigi
diisiiniilen agregasyonu,  migren
patogenezinde ©6nemli bir mekanizma olan fokal
serebral hipoksiye neden olabilir.®

trombosit

Biz ¢alismamizda 36 migrenli hastada ataklar
arast donemde ve bu hastalarin 16’sinda atak do-
neminde, oksidatif stresin etkilerini arastirmak
amaciyla plazmada MDA, SH, iirik asit, albumin
ve bilirubin diizeylerini 6l¢tiik. Plazmada yaptigi-
miz MDA olciimlerinde, ataklar arasi donemdeki
migren hastalarinda kontrol grubuna gore anlamli
bir yiikseklik saptandi (p=0.001). Ancak atak do-
nemindeki migren hastalarinda kontrol grubuna
gore anlamli bir yiikseklik yoktu (p>0.05). Alt
grup ayirimi yapildiginda hem aurasiz ve hem de
auralt migren hastalarinda ataklar arasi1 donemde
anlamli bir yiikseklik saptandi (sirasiyla p=0.033
ve p=0.000). Atak doneminde ise aurasiz migren
hastalarinda kontrol grubuna gore 6nemli derecede
farklilik bulunurken aurali migrenlerde fark bulu-
namadi (sirasiyla p=0.011 ve p=0.144). Bu bulgu-
lar Tozzi ve arkadaslarinin c¢aligmasindaki gibi,

T Klin J Med Sci 2004, 24

18
16
141
124
10+

Bjiiil

aurall (atak)

Plazma MDA ( mol/L)

onNn H~O

kontrol aurasiz aurasiz aurall
(atak)

Sekil 2. Aurasiz ve aurali migren hastalarinda ataklar arasi ve
atak doneminde plazma MDA diizeyi

kontrol grubuna gore ataklar arasi donemdeki yiik-
sek MDA degerleriyle uyumludur.” Matteis ve
arkadaslar1 aurasiz migren hastalarinda ataklar
arast donemdeki MDA diizeyi ile kontrol grubu
arasinda  anlamli  fark  saptayamamuslardir.'®
Ciancarelli ve arkadaslart migrenlilerde
tiyobarbitiirik asid reaktif maddeler (TBARS) dii-
zeylerini atak doneminde ataklar arasi doneme
gore anlamli derecede yiiksek bulmuslardir. Alt
grup ayirimi yaptiklarinda aurasiz ve auralilar ara-
sinda anlamli farklihk saptayamamuslardir.'” Ca-
lismamizda literatiirden farkli olarak, atak done-
minde kontrol grubuna gore farklilik bulamadik.
Bu durum aurali migren grubunda atak doneminde
bulunan diisiik sonuglara baglanabilir. Aurali mig-
ren grubunda atak doneminde diisik MDA deger-
leri hasta sayisinin az olusundan ileri gelebilir
(n=5).

Plazmada yaptigimiz diger bir 6l¢iim SH dii-
zeyinin saptanmasidir. Plazmada bulunan serbest
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tiyol gruplar1 antioksidan etki gosterir. Plazma
oksidatif strese maruz kaldiginda hemen okside
olurlar."® Ancak tiyol gruplar1 belli kosullarda
prooksidan etki de gosterebilir.'” Sonuglarimiza
gore, migren hastalarinin ataklar arasi ve atak do-
nemindeki SH diizeyi kontrol grubu ile karsilasti-
rildiginda anlamli bir farklilik gostermemektedir.
Alt grup ayirimu yapildiginda da aurasiz migren
hastalarinda hem ataklar aras1 hem de atak done-
minde SH diizeyleri kontrol grubuna goére yiiksek
olmasina ragmen, aurasiz ve auralt migren hastala-
rimin her ikisinde de ataklar aras1 ve atak dénemin-
de kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik yoktur. Literatiirde migren hastalarin-
da SH grubunun 6l¢iimiiniin yapildigt herhangi bir
calismaya rastlamadik. Albumin serumda bulunan
major proteindir. Plazmada SH gruplarinin baslica
kaynagidir. Bakir iyonlarin1 baglar ve bakir iyonu
bagiml lipid peroksidasyonu ve OH radikalinin
olusumunu inhibe eder. Gercekte bu reaksiyon
genellikle metal iyonu baglanma bdlgelerinde de-
vam eder ve proteini hasara ugratir; ancak
albuminin plazmadaki yiiksek konsantrasyonu ve
hizl1 turnoveri bu tarz hasari ¢ogu zaman biyolojik
olarak onemsiz kilar.”® Calismamizda yapilan
albumin ol¢iimlerinde migrenli hasta grubu ataklar
arast ve atak donemleri ile kontrol grubu arasinda
anlamh farklilik saptanamamistir. Ayni sonug alt
grup ayirimi yapildiginda da elde edilmistir. Bu
durum migrenin lokal bir hastalik olmasi ve
albuminin hizli turnoveri nedeniyle olabilir. Litera-
tiirde albumin migren iligkisi hakkinda yapilan bir
calismaya rastlanmamustir.

Urik asit ve bilirubin de antioksidan 6zellikte
plazma bilesenlerindendir. Urik asit hem demir ve
bakir iyonlarim1 baglayarak serbest radikal reaksi-
yonlarinin hizlanmasini engeller, hem de direkt
olarak eslesmemis oksijen, hidroksil ve peroksil
radikallerini uzaklastirarak antioksidan 6zellik
gosterir. Urat etkin bir hiicre dig1 radikal tutucudur
ve plazmanin total antioksidan kapasitesinin
%25’inden  sorumludur.”’  Safra  pigmentleri
bilirubin ve biliverdin, singlet oksijeni temizleme
ozelligindedir. Peroksil radikallerini ve hipoklordz
asiti de etkisiz kilarlar. Membranlart lipid
peroksidasyonundan korurlar.”* Yaptigimiz 6l¢iim-
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lerde, hasta grubu ataklar aras1 ve atak donemleri
ile kontrol grubu arasinda iirik asit ve bilirubin
acisindan anlamli farklilik saptanamadi. Aym du-
rum alt grup ayirimi yapildiginda da degismedi.
Literatiirde iirik asit ve bilirubinin migren ile iligki-
si hakkinda yapilan bir ¢alismaya rastlanmamakta-
dir. Ancak iirik asit konsantrasyonu kadinlarda
erkeklere gore genel olarak daha diisiik oldugu
bilinmektedir. Migren de kadinlarda daha sik gorii-
len bir hastaliktir.

Urik asit, bilirubin ve albumin diizeylerinin
lokal bir patoloji olan migrende degismemesi bek-
lenebilir. Albumin oksidatif stres artisinda tiiketimi
artan bir protein olmakla birlikte, turnoveri cok
yiiksektir (yariomrii 2-3 hafta). Oksidatif stres
sonucu azalmasi beklenen SH gruplar1 da bu yiik-
sek albumin turnoveri nedeniyle degismemis olabi-
lir. Sonu¢ olarak plazmada yaptigimiz olgiimler
migren hastalarinda MDA’nin, dolayisiyla lipid
peroksidasyonu ve oksidatif stresin 6nemli oldu-
gunu kanitlamaktadir. Bu sonuglar literatiirdeki
diger caligmalarla desteklenmektedir.
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