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OZET

Primer bas agrisinin birg¢ok tipi vardir. Homosistein oksidatif strese neden olmaktadir. B12 vitamini
ve folik asit azalmasi hiperhomosisteinemiye yol agmaktadir. Cinkonun oksidatif strese karsi
koruyucu, bakirin ise oksidatif strese neden oldugu gosterilmistir. Bu ¢alisma primer bas agrist olan
hastalarda oksidatif hasara neden olan homosistein ve B12 vitamini, folik asit, ¢inko, bakir
diizeylerindeki degisiklikleri belirlemeyi ve bu parametrelerin hastalifin etiyolojisine katkisin
saptamay1 amaglamistir. Caligmaya 30 primer bas agrisi tanisi1 almis hasta (Grup 1) ve 30 tamamen
saglikli birey (Grup II) olmak tizere toplam 60 kisi dahil edildi. Calismadaki gruplar arasinda serum
homosistein, folik asit, B12 vitamini, ¢inko ve bakir diizeyleri karsilastirildi. Grup I'de homosistein
dizeylerinde istatistiksel olarak anlamli artis (p<0,05), folik asit diizeylerinde ise istatistiksel olarak
anlamli azalma (p<0,05) gozlendi. B12 vitamini, ¢inko ve bakir diizeylerinde gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05). Primer bas agrist olan hastalarda, homosistein
ve folik asit diizeylerinin etiyolojide rol oynayabilecegini ve folik asitin tedavide kullanilabilecegini
diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Primer bas agrisi, Homosistein, Folik asid, Vitaminler, Eser elementler

ABSTRACT

There are many types of primary headache. Homocysteine causes oxidative stress. Vitamin B12 and
folic acid depletion leads to hyperhomocysteinemia. Zinc has been shown to protect against oxidative
stress, while copper causes oxidative stress. This study aimed to determine the changes in
homocysteine and vitamin B12, folic acid, zinc, and copper levels that cause oxidative damage in
patients with primary headache and to determine the contribution of these parameters to the etiology
of the disease. A total of 60 individuals were included in the study, including 30 patients diagnosed
with primary headache (Group 1) and 30 completely healthy individuals (Group II). Serum
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homocysteine , folic acid, vitamin B12, zinc and copper levels were compared between the groups in
the study. A statistically significant increase (p<0.05) in homocysteine levels and a statistically
significant decrease (p<0.05) in folic acid levels were observed in Group I. No statistically significant
difference was found between the groups in vitamin B12, zinc and copper levels (p>0.05).In patients
with primary headache, homocysteine and folic acid levels may play a role in the etiology and we
think that folic acid can be used in treatment.
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1. GIRIS

Bas agrisy, kiiresel yayginligi %52 civarinda olan yagsam kalitesini azaltan ¢ok dnemli bir hastaliktir.
Bas Agrisi, primer ve sekonder bas agrist bozukluklari olarak siniflandirilmaktadir [1]. Primer bas
agrilari, altta yatan herhangi bir hastalik ya da yapisal sorundan kaynaklanmayan, tekrarlayan bas
agrilaridir. Primer bas agris1 bozukluklarinin ¢ok fazla tipi olmasina ragmen, migren, gerilim tipi,
kiime bas agris1 ve digerleri olarak simiflanmaktadir [2]. Sekonder bas agrisi, tiim bas agrilari
icerisinde %18 prevalansa sahiptir, altta yatan ciddi patolojiden kaynaklanir, subdural hematom,
subaraknoid kanama, akut bakteriyel menenjit gibi yiiksek morbidite ve mortalite ile iligkilidir [3].
Homosistein, metiyoninden olusan esansiyel bir aminoasit olup, B6 vitamini varliginda
transsulfurasyonla sistationa ya da B12 vitamini ve folat varliginda remetilesyonla metiyonine
dontiserek  metabolize olmaktadir [4]. Yapilan c¢alismalarda, hiperhomosisteinemi’nin
kardiyovaskiiler, serebral, vaskiiler, renal bozukluklar gibi pek c¢ok hastalikta rol oynadig
gosterilmistir [5,6]. Eser elementler organizmada bir¢ok reaksiyonda kofaktor olarak bulunmaktadir.
Cinko ve bakir 6nemli reaksiyonlarda rol alan eser elementlerdir. Cinko, DNA polimeraz, RNA
polimeraz, superoksit dismutaz, karbonik anhidraz, alkalen fosfataz, karboksipeptidaz, ve alkol
dehidrogenaz gibi metaloenzimlerin yapisinda bulunan element olup, oksidatif stresten koruyucu rolii
gosterilmistir [7]. Bakir, SOD, sitokrom oksidaz, lizil oksidaz, tirozinaz gibi enzimlerin yapisinda
bulunmakta olup, metabolik reaksiyonlar1 diizenlemekte ve oksidan sistemin baskin oldugu
durumlarda artmaktadir [8]. Bas agrisi, is ekonomik, egitim gibi kayiplara neden oldugundan, ayrica
yasam kalitesini diistirdiigiinden etiyolojisinin bilinmesi ve dnlenmesi ¢ok dnemlidir.

Bu calismada, bas agrisinin olusumuna, oksidan bir molekiil olan homosistein, ve homosistein
katabolizmasinda yer alan B12 vitamini, folik asit ayrica metabolizmada bir ¢ok yolakta rol oynayan,
¢inko, bakir diizeylerinin katkisinin olup olmadiginin arastirilmasi amaglanmaistir.

2. MATERYAL VE YONTEMLER

Bu calisma Kahramanmaras Siit¢ii Imam Universitesi, Tip Fakiiltesi, 209 sayili etik kurul karari ile
gerceklestirilmistir. Calisma bas agris1 nedeniyle Kahramanmaras Siit¢ii Imam Universitesi Tip
Fakultesine basvuran, herhangi bir tedavi almayan, sigara kullanmayan, kronik hastaligi olmayan,
21-45 yas araliginda olan, radyolojik goruntileme ve tetkiklerle primer bas agrisi tanisi alan 30 adet
hasta (Grup 1) ve herhangi bir hastaligi olmayan, tamamen saglikli benzer yas grubunda bulunan 30
birey (Grup IT) olmak tizere toplam 60 kiside yapilmistir. Calismada serum homosistein, folik asit,
B12 vitamini, ¢inko ve bakir diizeyleri degerlendirilmistir. Homosistein, B12 vitamini ve folik asit
dizeylerinin analizinde, Cobas e 602 otoanalizor cihazi (Roche Diagnostics, F.Hoffmann-La Roche
Ltd., Kaiseraugst, Switzerland) ve elektrokemiluminesan immunoassay yontemi kullanilmistir.
Cinko ve bakir diizey tayini i¢in Perkin Elmer Analyst 800 model atomik absorbsiyon spektrometre
cihazi kullanilmistir.

www.euroasiajournal.org 25 Volume (11), Issue (35), Year (2024)


http://www.euroasiajournal.org/

Euroasia Journal of Mathematics, Engineering, Natural & Medical Sciences %' ?

International Indexed and Refereed
ISSN 2667-6702

Istatistiksel Analiz

Veriler, Windows i¢in SPSS 20.0 programi (SPSS, Inc., Chicago, IL, ABD) kullanilarak analiz edildi.
Surekli ve sureksiz verilerin normal dagilimi Kolmogorov ve Smirnov, varyanslarin homojenligi ise
Levene testi ile analiz edildi. Tanimlayic1 degiskenler ortalama + standart sapma (SD) olarak ifade
edildi. Gruplar aras1 parametrelerin karsilastirilmasinda normal dagilim gésterenlerde Student-t test,
gostermeyenlerde Mann-Whitney U testi kullanildi. Power analizi yapilarak her iki gruba 30 hasta
kabulu yapilmistir. Yaptigimiz ¢alismada bakir diizeyleri normal dagilima uydugundan Student-t test,
diger parametreler normal dagilima uymadigindan Mann-Whitney U test kullanilmistir.

3. BULGULAR

Homosistein diizeyleri (umol/L), Grup I: 12,5 (6,80-26,60), Grup 1I: 8,40 (3,30-14,30), B12 Vitamini
diizeyleri (ng/L): Grup I: 281 (157-398), Grup Il: 324,50 (146-350), folik asit duzeyleri (pg/L): Grup
I: 6 (2-11), Grup 1lI: 10 (5-25), Cinko (Zn) diizeyleri (ng/dl), Grup I: 65,25 (35,30-120,20), Grup II:
77,05 (35,30-254,60, Cu (bakir) diizeyleri (ug/dl), Grup 1: 90,09 £ 23,80 Grup II: 91,48 + 32,43, Yas,
Grup I: 29,5 (17-59), Grup I1: 32,5 (20-56) olarak saptanmistir. Homosistein duzeylerinde; primer
bas agris1 tanist alan grupta (Grup ) istatistiksel olarak anlamli ytikseklik saptandi (p<0.05). Folik
asit duzeylerinde; primer bas agris1 tanisi alan grupta (Grup I) istatistiksel olarak anlamli diistikliik
bulundu (p<0.05). B12 Vitamini, ¢inko, bakir diizeylerinde gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark gortlmedi (p>0.05). Yaslar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi
(p>0.05). Parametrelere ait veriler Tablo 1’de ayrintili olarak gésterilmistir.

Tablo.1: Parametrelere ait veriler.

Grup Yas Cinko Bakir Homosistein B12 vitamini Folik asit
Bas agrisi 29,5 65,25 90,09 12,5 281 6
(17-59) (35,30-120,20) +23,80 (6,80-26,60) (157,398) (2-11)
Kontrol 32,5 77,05 91,48+32,4 8,40 324,50 10
(20-56) (35,30-254,60) 3 (3,30-14,30)** (146-3500) (5-25,60)**
**p<0,001

4. TARTISMA ve SONUC

Bas agrisi, tiim agrilar icerisinde ¢ok dnemli bir yere sahip olan, is-giic kayb1 yapan, yagam kalitesini
onemli dl¢iide azaltan depresyon gibi ¢esitli psikiyatrik sorunlara yol agabilen 6nemli bir hastaliktir.
Primer bas agris1 altta yatan herhangi bir patolojiden kaynaklanmayan, sekonder bag agrilarina oranla
daha sik goriilen, migren, gerilim, kiime bas agris1 gibi birgok tiirli olan hastaliktir [2]. Sekonder bas
agrilari, subdural hematom, subaraknoid kanama, akut bakteriyel menenjit gibi altta yatan ciddi
patolojilerden kaynaklan, daha az siklikla goriilen 6liimciil de olabilen hastaliktir [3]. Gerilim tipi bag
agrisi, genel nufusun %40'm1 etkileyen, 30-39 yas kadinlarda daha sik goriilen, primer bas agrilar
icerisinde, arasinda en yaygin olan bas agrisi tipidir [9]. Ayrica, diinyadaki en sik gorilen norolojik
bozukluktur [10]. Migren %10 luk bir yayginliga sahip olup, 6zellikle 25-55 yas kadinlar arasinda
stk goriiliir [11]. Kiime bas agrisi1 ise genel niifusun yalnizca %0,12'sinde ve 20-30 yaslarindaki
erkeklerde sik goriiliir [12]. Primer bas agrilarinin etiyolojisi arasinda oksidatif stres sonucu olusan
norojenik, vaskiler endotel inflamasyonlar1 ve disfonksiyonlar1 sayilmaktadir [13]. Diger nedenler
arasinda mitokondriyal disfonksiyon, kalsiyum ekzitoksisitesi, mikroglia aktivasyonu, NADPH
oksidaz aktivasyonu gibi surecler kabul edilmektedir [14,15]. Homosistein sulfur iceren, B12, folik
asit varliginda katabolize olabilen, oksidatif sistem icerisinde yer alan bir aminoasit olarak
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bilinmektedir [16]. Cok sayida ¢alisma hiperhomosisteinemi’nin, reaktif oksijen turleri (ROS)
araciligiyla hiicresel ve molekiiler oksidatif hasara neden olarak, ndrodejeneratif, kardiovaskiiler,
genetik, bag dokusu hastaliklar1 gibi bircok hastaligin etiyolojisinde rol oynadigi gosterilmistir
[17,18]. Yapilan bazi calismalarda primer bas agrilarinda homosistein diizeylerinin arttig1
gosterilmistir [19,20]. Calismamizda da homosistein diizeyleri hasta grubunda istatsitiksel olarak
anlamli yiiksek bulunmustur. Hiperhomosisteinemi’nin oksidan molekiil olarak kranial dokularin
yapisint bozdugunu, ayrica kranial damarlarda endotel disfonksiyonu yaptigini, ayrica bu durumun
endotelden salinan nitrik oksit salinim ritmini bozdugunu ve vazodilatasyona neden oldugunu
boylece bas agrilarinin meydana geldigini diistinmekteyiz. Bas agrilarinin olusmasinda homosisteinin
diger bir etkisininde, kranial vaskuler dokularda, proinflamatuar etkisi ile inflamasyona neden olmasi
olarak diisiinmekteyiz. B12 vitamini ve folik asit diizeylerindeki azalmanin hiperhomosisteinemiye
yol actigr gosterilmistir [21]. B12 vitamini, beyin, biligsel ve ndronal, gelisim i¢in ayrica nikleik
asit, norotransmiter sentezi gibi metabolik olaylarda gorev alan ¢ok 6nemli bir vitamindir [22]. Folik
asit, DNA, timidilat sentezinde, tek karbon transferinde, metilasyonda gérev alan bir vitamin olup,
eksikliginde, noral tiip defekti, biiylime-gelisme geriligi gibi hastaliklar olusmaktadir [23]. Yapilan
bazi ¢alismalarda B12 vitamini ve folik asit takviyelerinin primer bas agrilarini azalttig1 gosterilmistir
[24,25]. Calismamizda hasta ve kontrol gruplar arasinda B12 vitamini diizeyleri agisindan anlamli
bir fark bulunamamus, folik asit diizeylerinde ise hasta grubunda anlamli diisiis oldugu saptanmustir.
Biz 6zellikle folik asit eksikliginin homosistein artisina neden oldugunu, bu durumunda bas agrilarini
artirdigin1 diisiinmekteyiz. Cinko, DNA sentezi, antioksidan sistem gibi birgok metabolik yolda
gorevli olan, antiinflamatuar etkileri olan eser elementtir [26]. Cinko eksikliginde, primer bas
agrilarinin arttigini gosteren ¢alismalar vardir [27]. Bizim ¢alismamizda hasta ve kontrol grubu ¢inko
diizeyleri arasinda istatistiksel olarak herhangi bir fark bulunamamistir. Bakir, viicutta ¢ok 6nemli
gorevlere sahip bir eser elementtir. Yapisinda bulundugu bazi enzimler, sitokrom oksidaz, lizil
oksidaz, siiperoksit dismutaz, tirozinaz olup serbest radikallerden hidroksil radikali olusumunu
arttirmaktadir [28]. Bakirin ayrica vaskiiler yaslanmay1 artirdigi saptanmistir [29]. Bakirin bag
agrilarinda arttigin1 ya da degismedigini gosteren calismalar mevcuttur [25]. Bizim ¢alismamizda
hasta ve kontrol grubu bakir diizeyleri arasinda istatistiksel olarak herhangi bir fark bulunamamastir.

Sonug olarak, bu g¢alismada, altta yatan herhangi bir patolojisi olmayan primer bas agrisi olan
hastalarda, homosistein diizeylerinin arttig1, folik asit dlizeylerinin ise azaldig1 tespit edildi. Primer
bas agris1 oldugu saptanan hastalarda, homosistein ve folik asit dizeylerinin belirlenerek folik asit
takviyesi yapilmasinin, hastaligin 6nlenmesi ve tedavisi agisindan yarali olacagini diisiinmekteyiz.
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