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Giris Ve Amag: Antikardiyolipin antikorlar erigkin hastalarda migren dahil olmak tzere bircok
nérolojik hastalik ile iliskilendirilmektedir. Ancak migren basagrisi olan gocuk hastalarda bu
antikorlarin varhigr ile ilgili yeterli bilgi bulunmamaktadir. Bu calismanin amaci migren basagrisi
tanisi almig cocuklarda antikardiyolipin antikorlarinin varliginin aragtirimasidir.
Olgular Ve Metod: Calismaya migren tanisi ile izlenen yirmi olgu dahil edilmisdi (14’0 kiz; yas
ortalamasi 13.55+2.60). Yirmi saghkli olgu kontrol grubunu olusturdu (12'si kiz; yas ortalamasi
13.65+2.23). Antikardiyolipin antikorlari enzim baglh immunosorbent (ELISA) yéntemi ile aragh-
rildi. Calisma ve kontrol gruplarinin sonuglar birbiri ile kargilagtinild.
Bulgular: Calisma grubundaki yirmi olgudan bir tanesinde yiksek serum antikardiyolipin antikor
seviyesi saptandi. On dért yagindaki bu kiz olgu, iki yildan bu yana adi migren tanisi ile izlen-
mekte olup kraniyal manyetik rezonans gérintilemesinde subkortikal infarktlarla uyumlu beyaz
cevherde hiperintens lezyonlar saptandi. Kontrol grubundaki olgularin serum  antikardiyolipin
antikor duzeyleri normal bulundu. Iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanma-
du.
Sonu¢: Bu calismada elde edilen bulgular migren hastalarinda antikardiyolipin antikorlarinin
artmadigini bildiren &nceki ¢alismalarla vyumlu bulundu. Ancak infarkt ile uyumlu kraniyal
géruntileme bulgular olan secilmis migrenli olgularda serum antikardiyolipin antikorlarinin
incelenmesi degerli olabilir. Cocukluk ¢agr migren olgularinda antikardiyolipin antikorlarinin
3zgln bir rolinin olup olmadigini belirlemek icin daha genis sayida hastay iceren calismalar
gerekmektedir.
Anahtar sézcikler: Antikardiyolipin antikorlari, migren, cocukluk cag
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Migren Basagris1 Tanis1 Almig Cocuklarda Serum Antikardiyolipin Antikorlarnin Degerlendirilmesi
The Investygation Of Serum Anticardolipin Antibodses In Clldyen Wath The Diagnosis Of Muygroune Headache

ABSTRACT:

Intraduction: The occurrence of anticardiolipin antibodies has been related to a variety of neu-
rologic disorders including migraine in adult patients. But, their presence in pediatric population
with migraine headache is uncertain. The aim of this study was to investigate the presence of
anticardiolipin antibodies in children with the diagnosis of migraine headache.

Patents And Method: Twenty consecutive patients with the diagnosis of migraine were enrolled
to the study (14 female; mean age 13.55+2.60). Twenty healthy subjects served as the control
group (12 female; mean age 13.65+2.23). Anticardiolipin antibodies were assayed by enzyme-
linked immunosorbent assay (ELISA). The results were compared between the study and control
groups.

Results: One of the twenty study patients showed elevated serum anticardiolipin antibody titer.
This 14 years old girl had common migraine since two years and her cranial magnetic resonance
imaging showed white matter hyperintensities suggesting subcortical infarcts. Serum levels of
anticardiolipin antibodies in the control subjects were normal. The difference between the two
groups was not statistically significant.

Conclusion: Our data overlap with the results of previous reports which did not find increased
serum levels of anticardiolipin antibodies in migraine patients. On the other hand, in selected
migraine patients with cranial imaging abnormalities suggesting infarcts, the evaluation of se-
rum anticardiolipin antibodies could be of value. Studies with larger numbers of patients are
warranted to determine if anticardiolipin antibodies have a specific role in pediatric migraine

patients.
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GIRIS

Migren, ¢ocukluk ¢aginin en sik rastlanan primer
basagrisi nedeni olup patofizyolojisi halen tam olarak
anlagilamamigtir. Ataklarin, genetik olarak yatkinligi
bulunan bireylerde cevresel faktorlerin de etkisi ile
tetiklendigi kabul edilmektedir (1). Son yillarda mig-
ren patogenezinde immun mekanizmalardan s6z edil-
mektedir. Bazi caligmalarda migrenli erigkin olgularda
antikardiyolipin antikorlarinin artmig olduguna dikkat
cekilmistir (2,3). Antikardiyolipin antikorlar1 hiicre
membraninda bulunan nétral ve anyonik fosfolipidlere
ve koagulasyon komponentlerine karsi olugan kazanil-
mig antikorlar olup beyin damarlar1 dahil olmak tizere
venoz ve arteriyel dolagimda trombozlar ile karakterli-
dir. Bu antikorlar trombositopeni, venéz ve/veya arte-
riyel trombozlar ve tekrarlayan fetal kayiplarla karak-
terli otoimmun bir hastalik olan antifosfolipid antikor
sendromunun serolojik goéstergelerinden biri olarak
kabul edilmektedir (4,5). Antifosfolipid antikorlarin ka-

zanilmis antikor bagiml tromboz egiliminden sorumlu
olabilecegi distnulmekte ve bu antikorlarin otoim-
mun trombozun en sik nedeni oldugu bildirilmektedir
(3). Antikardiyolipin antikorlar1 enfeksiyonlarda, bazi
ilaclarin kullanimi sirasinda, malign hastaliklarda ve
baz1 norolojik hastaliklarda ortaya cikabilmektedir
(6). Erigkinlerde multipl skleroz, miyastenia gravis,
Guillain-Barre, kore ve migren gibi nérolojik hastalik-
larda antifosfolipid antikorlarin varligi goésterilmigtir
(7). Baz1 erigkin migrenli olgularda 6zellikle subkorti-
kal milimetrik subkortikal sinyal degisikliklerinin ola-
bilecegi bildirilmektedir. Bu lezyonlarin tekrarlayan
vazokonstriiksiyonlar ya da antikardiyolipin antikorla-
r1 gibi etkenlerle olusan endotel hasar: ve mikroinfark-
tlara bagli olabilecekleri 6ne stirtilmustiir (8). Ancak
bu konu ile ilgili cocukluk yas grubuna ait yeterli bilgi
bulunmamaktadir. Bu ¢aligmanin amaci migren tanisi
almig ¢ocuk ve adolesan olgularda serumda antikardi-
yolipin antikorlarinin varligini aragtirmaktir.
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HASTALAR VE YONTEM:

Calismaya ICHD-II tani kriterlerine gore migren ta-
nist ile izlenmekte olan 20 olgu alinmigtir (9). Daha 6n-
ceden belirlenmis herhangi bir hastaligi olmayan sag-
likli 20 olgu kontrol grubunu olusturmustur. Onceden
bilinen bir bag dokusu, karaciger, bobrek ve nérolojik
hastalik 6ykiisti olan veya herhangi bir ila¢ kullanan ol-
gular ¢calismaya alinmamigtir. Calisma ve kontrol gru-
bundaki olgularin ailelerinden onam alinmigtir. Serum
antikardiyolipin antikor incelemesi ELISA yontemi ile
gerceklegtirilmistir (10). IgM-ACA< 10 MPL U/ml ve
IgG-ACA < 10 GPL U/mL oldugunda test negatif ola-
rak degerlendirilmis, bu degerlerin tUstu antikardiyoli-
pin antikor pozitifligi agcisindan anlamli kabul edilmis-
tir. Calisma ve kontrol gruplarindaki olgular serumda
antikardiyolipin antikorlarinin varligi yénanden karsi-
lastirilmigtir.

BULGULAR:

Calisma grubundaki olgularin 14’4 kiz, 6’s1 erkek-
tir. Olgularin yas ortalamalar1 13.55+2.60 (9-17 yag)’tir.
Kontrol grubundaki olgularin ise 12’si kiz, 8’i erkek
olup yas ortalamalar1 13.65+2.23 (10-17 yag)’tir. Calis-
ma ve kontrol gruplarindaki olgular arasinda cinsiyet
ve yas ortalamasi agisindan istatistiksel olarak anlaml
fark saptanmamigtir (p=0.602; p=0.989).

Calisma grubundaki 20 olgudan 1’inde (%5) serum-
da IgG tipi antikardiyolipin antikor pozitifligi sapta-
nirken hicbir olguda IgM tipi antikardiyolipin antikor
pozitifligi saptanmamistir. Kontrol grubundaki olgu-
lardan higbirinde IgM ya da IgG tipi antikardiyolipin
antikor pozitifligi tesbit edilmemistir. Iki grup arasinda
serum IgG tipi antikardiyolipin antikor pozitifligi yo-

Resim 1: Kraniyal manyetik rezonans goriintiileme, aksiyel kesit;
beyaz cevherde subkortikal frontopariyetal multipl hiperintens
lezyonlar
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Resim 2: Kraniyal manyetik rezonans goriintiileme, sagittal
kesit; beyaz cevher icinde frontopariyetal subkortikal yerlesimli
multipl hiperintens lezyonlar

ninden istatistiksel olarak anlaml fark tesbit edilme-
migtir (p=0.311).

Caligma grubundaki IgG tipi antikardiyolipin anti-
kor pozitifligi saptanan 14 yagindaki kiz olgunun 6ykii-
stinden iki yi1ldir basagrilarinin oldugu ve aurasiz mig-
ren tanisi ile izlenmekte oldugu 6grenilmistir. Olgunun
kraniyal bilgisayarli tomografi incelemesinde bilateral
subkortikal alanlarda multipl hipodens lezyonlar go-
rilmius, ¢ekilen kraniyal manyetik rezonans goéruntile-
mesinde ise beyaz cevher iginde subkortikal yerlesimli
multipl hiperintens lezyonlar izlenmigtir (Resim 1,2).
Olguda bu lezyonlara neden olabilecek sistemik lupus
eritematozus gibi bag dokusu ile ilgili ya da santral si-
nir sistemi vaskduliti gibi vaskulitik, akut dissemine en-
sefalomiyelit veya multipl skleroz gibi demiyelinizan,
norodejeneratif, inflamatuvar veya enfeksiy6z stirecler
o6ykl ve yapilan klinik ve laboratuvar incelemeler ile
diglanmigtir. Olgunun on sekiz aylik izleminde birkag
ayda bir olan migren basagrisi ataklar1 disinda bagka
bir yakinmasi saptanmamig olup serumda antikardiyo-
lipin antikor pozitifligi sebat etmigtir.

TARTISMA:

Erigkinlerde yapilan ¢alismalarda artmig IgG tipi
antikardiyolipin antikorlari insidans1 normal populas-
yonda %4.5, herhangi bir nérolojik hastalig1 olanlarda
%12, migrenlilerde ise %22.8 olarak bildirilmektedir
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(2). Cocuk ve ergenlerde ise bu konudaki bilgiler yeter-
sizdir. Cocuklarda migren ve antikardiyolipin antikor-
lar iligkisinin arastirildig: bir ¢aligmada pseudotiimor
serebrili 4 cocuk olgudan 3’inde ve migrenli 17 olgu-
dan 6’sinda antikardiyolipin antikor pozitifligi saptan-
dig1 bildirilmigtir (11). Calisgmamizda migrenli yirmi
olgudan sadece birinde antikardiyolipin antikor varlig
gosterilmis olup caligma ve kontrol grubundaki olgular
arasinda antikardiyolipin antikorlar1 varlig1 yoninden
anlaml farklilik saptanmamigtir. Calisma grubundaki
olgu sayimizin az olmasi bu sonug ile ilgili yorum yap-
may1 zorlagtirmaktadir. Calismamizin bundan sonra
yapilacak calismalara temel tegkil edebilecegini ve bu
calismanin daha genis olgu serileri Gizerinde yapilmasi
ile daha ayrintili bilgi elde edinilebilecegini diiginmek-
teyiz.

Antikardiyolipin antikorlarinin hangi mekanizma
ile tromboza egilim yarattigi tam olarak bilinmemek-
te, ancak iki patogenetik mekanizma ile etkili olduklari
distnitlmektedir. Bunlardan ilki 6zellikle kuctuk da-
marlarin tutuldugu damar tikaniklig1 yapici etki, digeri
ise néronal membran komponentlerine kars: olusan
dogrudan reaksiyondur (12). Migren atagi sirasinda
trombosit agregasyonunda degisiklikler oldugu bilin-
mektedir. Bu degisikliklerin trombosit membraninda-
ki fosfolipidlere antikardiyolipin antikorlarinin baglan-
masina veya antikardiyolipin antikorlarinin dogrudan
endotel fosfolipidleri ile etkilesmesine baglh oldugu
ileri surulmektedir. Ayni hastada birincil inme ve mig-
ren bagagrisinin bildirildigi erigkin olgu sunumlari bu
dustinceyi desteklemektedir (13). Yine de nérolojik
semptomlar ile antifosfolipid ya da antikardiyolipin
antikorlar1 birlikteliginin her zaman bir neden-sonug
iligkisini yansitmayabilecegi vurgulanmaktadir. Co-
cuklarda bu konu ile ilgili yorum yapmak tizere yeterli
veri bulunmamaktadir. Calismamizda antikardiyolipin
antikor pozitifligi saptanan olgumuzun sistem ve néro-
lojik bakisinda patolojik bulgu saptanmamigtir. Olgu,
serumda antikardiyolipin antikoru saptanmasi tizerine
klinik olarak tekrar degerlendirilmis, aurasiz migren
diginda bir hastalik tesbit edilmemigtir. Kraniyal man-
yetik rezonans goruntiilemede subkortikal hiperintens
lezyonlar saptanmistir. Bu lezyonlar sistemik lupus
eritematozus gibi bag dokusu hastaliklarina ya da pri-
mer olarak santral sinir sistemi vaskilitine baglh olarak
ortaya cikabilecegi gibi demiyelinizan, nérodejeneratif,
inflamatuvar veya enfeksiy6z hastaliklarda da goritilebi-
lir. Olgumuzda bu hastaliklar izlem stirecinde klinik ve
laboratuvar olarak diglanmistir. Ancak ileriki dénemde

belirti ve bulgularin ¢ikabilecegi diigtintlerek olgunun
takibine devam edilmektedir. Antikardiyolipin antikor-
larinin migren patogenezindeki roliniin tekrarlayan
vazokonstriiksiyonlar, endotel hasar1 ve mikroinfark-
tlara bagh oldugu ileri stiriilmektedir. Ozellikle IgG
tipi antikardiyolipin antikorlar: trombotik hastaliklarla
iligkili bulunmustur. Bizim olgumuzda da antikardiyo-
lipin antikorlarinin serebral endotel hasari ve mikroin-
farktlara yol agarak migren patogenezinde rol oynadigi
distnitlebilir.

Sonug olarak, migren tanis1 alan ¢ocuklarda serum
antikardiyolipin antikorlarinda anlamli artig saptan-
mamigtir. Ancak migren tanisi alip kraniyal géruntile-
mede diger hastalik stiregleri ile agiklanamayan sinyal
degisikliklerinin saptandigi se¢ilmig olgularda 6zellikle
adolesan kizlarda serum antikardiyolipin antikorlari-
nin incelenmesinin uygun olacagi disunilmustir.
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